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Ιστοπαθολογία μαστού
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ΙΣΤΟΠΑΘΟΛΟΠΑ ΜΑΣΤΟΥ

Γ εν ικ ές  πληροφ ορίες
Ο ι μαστοί αποτελούν ένα όργανο, το οποίο  έχει σχέση με την 

ομορφιά, την θηλυκότητα κα ι την αναπαραγω γή  (μέσω του θηλα
σμού) της γυναίκας. Ε ίνα ι ένα κ α θα ρά  ορμονοεξάρτητο όργανο, 
επηρεάζεται, δηλαδή, από τις ορμόνες, γ ι’ αυτό κα ι η μεγαλύτερη 
συχνότητα των παθήσεω ν του μαστού παρουσιάζεται την περίοδο 
που αρχίζει το "ανακάτεμα" των ορμονών, δηλαδή κατά την προκλι- 
μακτηριακή κα ι κλιμακτηριακή φάση κα ι κατά την αρχή της εμμη
νόπαυσης. Ωστόσο καλοήθεις παθήσεις διαπιστώνουμε περισσότε
ρο συχνά σε νέες γυναίκες, προεμμηνοπαυσιακές.

Η  πιο  συχνή κακοήθης πάθηση του μαστού είναι ο καρκίνος.

Α ν α τ ο μ ι κ ή  δ ο μ ή  τ ο ν  μ α σ τ ο ύ
Ο ι μαστοί της γυναίκας αποτελούνται από αδενικό ιστό (εκκριτι- 

κή μοίρα) κα ι υπόστρωμα. Ο μαζικός αδένα ς περιλαμβάνει 15-20 
ακανόνιστους λοβούς που χω ρίζονται μεταξύ τους με πυκνό συνδε
τικό ιστό κ α ι πολύ λιπώδη ιστό. Ο υσιαστικά κάθε λοβός είναι ένας 
ξεχω ριστός αδένα ς με δικό του εκφορητικό γαλακτοφόρο ?τόρο. Ο ι 
εκφορητικοί γαλακτοφόροι πόροι τω ν λοβών έχουν ανεξάρτητη 
έξοδο ο καθένας στη θηλή του μαστού. Ο μεσολόβιος συνδετικός 
ιστός ε ισ χω ρεί σε κάθε λοβό, δ ια ιρώ ντας τον σε λοβίδια  με μεσολο- 
βίδιο συνδετικό ιστό που περιβάλλει κάθε έκκριτική μονάδα. Η  ιστο- 
λογική δομή των μαζικών αδένω ν αλλάζει ανάλογα με το φύλο, την 
ηλικία κ α ι τις  φυσιολογικές συνθήκες πον επικρατούν στο σώμα. Ο ι 
μαστοί στην νεαρή γυνα ίκα  έχουν συνήθως πυκνό αδενικό ιστό και 
σχετικά λίγο κυτταρολιπώδες υπόστρωμα. Ό σ ο  προχω ρεί όμως η 
ηλικία, η σχέση αυτή μεταβάλλεται. Ο  αδενικός ι σ τ ό ς  λιγοστεύει και 
αυξάνει αντίθετα ο χαλαρός κυτταρολιπώδης ιστός. Στην ενήλικη 
γυνα ίκα , ο ι μαζικοί α δένες  αποτελούνται από γαλακτοφόρους 
πόρους κ α ι σιυληνοκυψελιδωτούς εκκριτικούς αδένες. Κοντά στο 
στόμιο της θηλής ο ι γαλακτοφόροι πόρο ι διαστέλλονται κα ι σχηματί
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ζουν τις λεγάμενες ληκύθους ή γαλακτοφόρα κολποειδή. Ο ι γαλα- 
κτοφόροι πόροι επενδύονται κοντά στα εξωτερικά τους στόμια με 
πολύστιβο πλακώδες επιθήλιο. Βαθύτερα στον αδένα  το επιθήλιο 
γίνεται δ ιαδοχικά  λεπτότερο με λιγότερες κυτταρικές στιβάδες κα ι 
εν τέλει αποτελείται από δύο στιβάδες κυβοειδώ ν ή χαμηλών κυλιν
δρικών κυττάρων. Κοντά στα εκκριτικά τμήματα του αδένα  (κυψελι- 
δικοί πόροι και κυψελίδες) το επιθήλιο γίνετα ι απλό κυβικό κα ι στη
ρίζεται πάνω  στην βασική μεμβράνη και σε μία ασυνεχή στιβάδα 
από προσεκβολές μυοεπιθηλιακών κυττάρων.

Στην δ ιάρκεια  του εμμηνορρυσιακού κύκλου παρατηρούνται 
μικρές αλλοιώσεις στην ιστολογική δομή αυτών των αδένων, όπως 
γύρω στο χρόνο της ωορρηξίας υπάρχει πολλαπλασιασμός στα κύττα
ρα που έχουν οι πόροι και τα εκκριτικά τμήματα. Επίσης μεγαλύτερη 
συγκέντρωση λιπώδους ιστού και μεγαλύτερη υδάτωση συνδετικού 
ιστού στην προεμμηνορρυσιακή φάση, έχει σαν αποτέλεσμα τη μεγέ
θυνση του μαστού. Ακόμα η διαίρεση των μαζικών αδένων σε λοβία 
γίνεται εντονότερη. Η  μαστική θηλή εξωτερικά καλύπτεται από κερα- 
τινοποιημένο πολύστιβο πλακώδες επιθήλιο που είναι συνέχεια του 
επιθηλίου του γειτονικού δέρματος. Το επιθήλιο της μαστικής θηλής 
στηρίζεται σε μιά στιβάδα συνδετικού ιστού πλούσιου σε λείες μυϊκές 
ίνες. Αυτές οι ίνες είναι διατεταγμένες κυκλικά γύρω α π ’ τους γαλα- 
κτοφόρους πόρους και είναι παράλληλες προς αυτούς, όπου συναντούν 
τη θηλή και ανοίγουν χωριστά στην κορυφή της.
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Κ Α Λ Ο Η Θ ΕΙΣ Π Α Θ Η Σ Ε ΙΣ  ΚΑΙ ΝΕΟΠΛΑΣΜΑΤΑ
ΤΟΥ Μ ΑΣΤΟΥ

1. Κ υ σ τ ικ ή  νόσος

Μ έχρι σήμερα έχουν προτα θεί δ ιάφ ορες ονομασίες γ ια  να χαρα- 
κτηρισθοΰν ο ι αλλοιώσεις της μαστοπάθειας. Ο ι περισσότερες όμως 
α π ’ αυτές δεν εκάλυπταν όλο το φάσμα των αλλοιώσεων (όπως μα- 
ζοπλασία ή μαστική δυσπλασία) ή αποδείχθηκαν ατυχείς (όπως ο 
όρος κυστική μαστίτις ή ο όρος ινοαδενωμάτωσις). Π ιστεύουμε ότι ο 
απλός όρος κυστική νόσος του μαστού, τον οποίο έχουν προτείνει ο 
H aagensen κα ι στη συνέχεια  ο A zzopardi ε ίνα ι απόλυτα αντιπροσω
πευτικός, επειδή η βασική αλλοίωση αφ ορά  το επιθηλιακό στοιχείο 
του μαζικού α δένα  και όχι το υπόστρωμα, εκφράζεται δε με τη δημι
ουργία  κύστεων μεγάλων ή μικροσκοπικών. Ε δώ  θα πρέπει να τονι- 
σθεί ότι η προέλευση των κύστεων αυτών αφ ορά τις σωληναριακές 
δομές των λοβίων κα ι όχι τα  υπόλοιπα  τμήματα των εκφορητικών 
πόρων. Α πό τις αρχές του 1982 έχουμε δημιουργήσει μια κατάταξη 
της κυστικής νόσου (ΚΝ) κα ι των άλλων καλοήθων παθήσεων του 
μαστού, η οπο ία  είνα ι βασισμένη στη μακροχρόνια πείρα  μας και 
στις επικρατούσες απόψ εις της δ ιεθνούς βιβλιογραφίας. Στη συνέ
χε ια  από τα στοιχεία  της κατατάξεω ς της ΚΝ δημιουργήσαμε ένα ει
δικό έντυπο με το οποίο  πιστεύουμε ότι αποδίδουμε ακριβέστερα το 
σύνολο των αλλοιώσεων, παρέχοντας έτσι μία σαφή εικόνα στον 
Κλινικό Ιατρό, ενώ συγχρόνω ς κω δικοποιούμε τις επιμέρους παρα
μέτρους ούτως ώστε να  έχουμε τη δυνατότητα να  τις αξιολογήσουμε 
μελλοντικά. Η  άποψή μας είνα ι ότι η ΚΝ εκφράζεται με τρεις μορ
φ ές μαστοπάθειας:

α. Την κυστική μαστοπάθεια,όπου υπερέχουν οι κυστικές αλλοι
ώσεις ποικίλου μεγέθους κα ι αριθμού, χω ρίς ή με διαφόρου βαθμού 
επιθηλιακή υπερπλασ ία  κα ι το περιβάλλον υπόστρωμα είναι χαλα
ρός συνδετικολιπώδης ή λιπώδης ιστός.

β. Τη σκληρυντική μαστοπάθεια, όπου οι κυστικές αλλοιοόσεις, 
χω ρίς ή με δ ιαφόρου βαθμού υπερπλασία, περιορίζονται μόνο σε μι-
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κροσκοπικό επίπεδο αλλά και σε αριθμό, ενώ το περιβάλλον υπό
στρωμα είναι πυκνός ινώδης συνδετικός ιστός, ο οποίος συνήθως 
έχειυπ οσ τεί σε μεγάλη έκταση υαλοειδή εκφύλιση και

γ. Την ινοκυστική μαστοπάθεια, η οποία  αποτελεί τη μικτή μορ
φή των δύο προηγούμενων και παρατηρείται συχνότερα από τις άλ
λες δύο (Εικόνα 1). Στον πίνακα που ακολουθεί φαίνετα ι η κατάτα
ξη της ΚΝ, την οποία  χρησιμοποιούμε μέχρι σήμερα. Από το 1990, 
προσθέτουμε στις ιστολογικές εκθέσεις, μετά τον όρο ΚΝ, τις λέξεις 
"απλή" και "σύνθετη" γ ια  να  διαχωρίζουμε τις μη υπερπλαστικές αλ
λοιώσεις από τις υπερπλαστικές.

Κ ατάταξη τη ς  ΚΝ του μαστού

- Κυστική μαστοπάθεια 
Α. Κυστική νόσος - Ινοκυστική μαστοπάθεια

- Σκληρυντική μαστοπάθεια

μεγάλες

μικροσκοπικές

4- 3 *TVW\

απλή
σκλη ρυντική  ̂° & ,ι> ^

Αδένωση {ψευδοδιηθητική 
τυφλών πόρων 

ν^ροαδενική
Α ποκρινική μετάπλαση με κύστη ή μικροθηλωμάτωση*: 

Υ περπλασία πόρων ή λοβίων**

Επιθηλίωση πόρουν ή λοβίων**

Θηλωμάτιυση (πολλαπλή)**
Ινοαδενωμάτωση
Σκληροελαστωτική βλάβη ή "ακτινωτή ουλή"**

Οι πέντε από τις αλλοιώσεις της ΚΝ που έχουν σημειωθεί με ** είναι δυνα
τόν να τις συναντήσουμε και σε άτυπες μορφές. EqxSoov παρατηρηθούν έστω και 
σε μία αλλοίωση χαρακτήρες ατυπίας, κατατάσσουμε τις ασθενείς στην "ιστολογι- 
κή ομάδα ηυξημένου κινδύνου" (high risk group) και συστήνουμε την παρακολού
θησή τους με σκοπό να διαπιστωθεί εγκαίρως μια πιθανή ανάπτυξη καρκίνου.
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α _α ζ ΐΞ Π 33
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Κυστεις
Εκτός από τις κυστεις, οι υπόλοιπες παράμετροι της κυστικής νό

σου είναι δυνατόν να παρατηρηθούν μόνες ή σε διάφορους συνδυα
σμούς. Ο ι κυστεις του μαστού, σύμφωνα με τον H aagensen υποδιαι
ρούνται σε δύο ομάδες, μακροσκοπικές (μεγίστης διαμέτρου 3 χιλ.) 
και μικροσκοπικές. Το σχήμα των κύστεων είναι συνήθως υπο- 
στρόγγυλο και παρουσιάζουν ποικίλη κατανομή στο μαζικό αδένα. 
Πολύ συχνά αναπτύσσονται κατά αθροίσεις κα ι διατάσσονται σε 
σχηματισμούς όπως αυτοί των λοβίων. Το τοίχω μά τους αποτελείται 
από ινώδη συνδετικό ιστό, το πάχος του οποίου εξαρτάται από το 
χρόνο αναπτύξεω ς της κύστεως. Ο ι κύστεις επαλείφονται από μονό- 
στιβο κυβικό επιθήλιο ή από μεταπλασθέν αποκρινικό. Το υγρό των 
κύστεων κυμαίνεται από διαυγές-ορώ δες μέχρι παχύρρευστο-ζελα- 
τινώ δες και η χρο ιά  τους από  φαιοκίτρινη έως υποκύανη.

Η  αδένωση καθιερώ θηκε ως όρος πρώ τα από τον Ewing το 1942, 
όπως αναφ έρετα ι από τον H aagensen, κα ι αποτελεί μία πολύ συχνή 
μορφή επιθηλιακής κα ι μυοεπιθηλιακής υπερπλασ ίας λοβιακής προ- 
ελεύσεως, η οποία  χαρακτηρίζετα ι από σχηματισμούς παρόμοιους 
με "μπαλώματα" (patchy arrangem ent) που αρχικά  γειτονεύουν με 
τα μαστικά λόβια και διατηρούν σχεδόν την ίδια  αρχιτεκτονική. Στη 
φάση αυτή η αδένωση ονομάζεται απλή ή οζώδης ή ανθηρή (florid), 
(Εικόνα 2). Ό σ ο  περισσότερο χρόνο δ ια ρκεί η αδένωση τόσο μεγα
λύτερη ίνωση του υποστρώματος δημιουργείται κα ι τότε παρατηρού
με τη σκληρυντική μορφή αδενώ σεω ς (Εικόνα 3), ενώ ακόμη πιό αρ
γά  μπορούμε να  δούμε και την ψευδοδιηθητική μορφή (Εκόνα 4). 
Σ ’αυτή τη φάση η λοβιακή αρχιτεκτονική έχει πλήρως καταργηθεί 
και τα υπερπλασμένα επιθηλιακά και μυοεπιθηλιακά στοιχεία πα 
ρέχουν την εντύπωση ότι διηθούν το μαστικό υπόστρωμα. Αυτή λοι
πόν η 'ψευδοδιήθηση μπορεί κάλλιστα να παρερμηνευθεί από έναν 
άπειρο  Π αθολογοανατόμο, κα ι να  εκληφθεί ως ένας καλά διαφορο
ποιημένος καρκίνος σωληνώδους τύπου. Τα τελευταία 20 χρόνια 
αναφέρεται β ιβλιογραφικά ότι σ ’ένα ποσοστό περίπου 10% αυτών 
των μορφών αδενώ σεω ς συνυπάρχει διήθηση νεύρων και αγγείων, η 
οποία  όμως θεω ρείται απολύτως καλοήθης. Η αδένωση των τυφλών 
απολήξεων των πόρω ν καθιερώ θηκε ως όρος πρώτα από τους Foote 
και Stewart και εκφράζει μία αυξητική επιθηλιακή αλλοίωση απίοτε-

I
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λουμένη από μικρούς πόρους, οι οποίο ι καταλήγουν απότομα και 
δεν τερματίζουν στα λόβια. Συνήθως προέρχοντα ι από τις π ερ ιφ ε
ρειακές απολήξεις των μεγάλων εκφορητικών πόρων, όπου το μυώ
δες περίβλημα απουσιάζει. Τέλος ο Rosen περ ιέγραψ ε λεπτομερώς 
μία σπάνια μορφή αδενώ σεως, τη μικροαδενική, η οποία  παρατηρεί- 
τα ι σε γυναίκες με μέσο όρο ηλικίας τα  53 χρόνια  κα ι αποτελείται 
από μικρές, ομοιόμορφες κυψελιδικές δομές χαρακτηριζόμενες από 
μία άτακτη αυξητικότητα μέσα στο μαστικό συνδετικό ή λιπώ δες 
υπόστριυμα. Τρία  είναι τα  κυριώ τερα χαρακτηριστικά που βοηθούν 
στη διαφορική διάγνωση από το σωληνώδες καρκίνωμα: α) Η σχετι
κή διατήρηση της λοβιακής αρχιτεκτονικής β) Η διάταξη σαν "μπα- 
λο3ματα" και γ) η τάση των κυττάρων να  διατηρούνται κυβοειδή, σ’έ- 
να στίχο, με σχετικά ομαλό σχήμα και ένα αραιοχρω ματικό ή κενο- 
τοπιοόδες κυτταρόπλασμα.

Η ογκόμορφη αδένιυση αποτελείται από εστίες σκληρυντικής 
αδενιύσεως, οι οποίες σχηματίζουν ένα ή περισσότερα οζίδια  με μέ
ση διάμετρο 2,4 εκ. Ό τα ν  η ογκόμορφη μάζα εντοπίζεται στις επ ι
φανειακές στιβάδες του μαστού, μπορεί να  παρατηρηθεί κα ι εισολ- 
κή του δέρματος. Τ α  αντισυλληπτικά χά π ια  π ιθανόν να  έχουν κά 
ποια σχέση με την αιτιολογία της νόσου. Ο μέσος όρος ηλικίας των 
γυναικιόν είναι τα  37,3 χρόνια.

Η αποκρινική μετάπλαση αποτελεί μία πολύ συχνή αλλοίωση της 
κυστικής νόσου και συμβαίνει όταν το φυσιολογικό κυβικό επιθήλιο 
μεταπλάσσεται, οπότε παρατηρούμε μεγάλα ηωσινόφιλα κυλινδρικά 
κύτταρα με μικρούς ομαλούς αλλά βαθυχρωματικούς πυρήνες, τα 
οποία μοιάζουν με τα φυσιολογικά κύτταρα των αποκρινοτν ιδρωτο
ποιιών αδένων. Η αλλοίωση αυτή μπορεί να  συνδυαστεί με κύστεις ή 
με μικροθηλιομάτωση. Στην ομάδα των αποκρινικώ ν κύστεων περ ι
λαμβάνουμε, όπως ο Azzopardi, κα ι τις κύστεις "εκ διατάσεως" ή τις 
ραγείσες "εκ διατάσεως" με έντονη ίνωση των τοιχωμάτων τους και
επιγενή φλεγμονή. Αυτή η κατηγορία τ<υν κύστειον αποτελεί το μόνο

/
αληθινό στοιχείο φλεγμονής της ΚΝ, τα συμπτώματα του οποίου 
οδηγούν την ασθενή στο γιατρό.

Ο όρος υπερπλασία  των πόρων υποδηλώ νει μια αύξηση του 
αριθμού των επιθηλιακοίν κυττάρων σε στίχους με προσεκβολές μέ
σα στον αυλό, ο οποίος πάντα διατηρείται, με απουσία  αγγειοσυνδε-
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τικών αξόνω ν και πάχος πάνω  από  3 στίχους (Ε ικόνα 5).
Ο όρος υπερπλασ ία  των λοβίων υποδηλώνει αύξηση του αριθμού 

των κυττάρων των κυψελίδων με διατήρηση του αυλού κα ι της λο- 
βιακής αρχιτεκτονικής.

Η επιθηλίωση είνα ι μία συμπαγής ή σχεδόν συμπαγής επιθηλια
κή υπερπλασ ία  των μικρών και τελικών εκφορητικών πόρων ή των 
λοβίων, όπου ο αυλός δεν διατηρείται. Π ρέπει πάντοτε να  τη διαχω 
ρίζουμε από τις δ ιάφ ορες θηλώδεις εξεργασίες, επειδή στερείται τό
σο αγγειοσυνδετικώ ν αξόνω ν όσο και θηλωδών σχηματισμών.

Ο όρος θηλωμάτωση υποδηλώ νει πολλαπλά μικροσκοπικά Θηλώ
ματα πόρων, τα  οπο ία  αναπτύσσονται σε οποιοδήποτε σημείο του 
μαστού και πολύ συχνά συνυπάρχουν με αδένωση και αποκρινική 
μετάπλαση. Α ποτελούνται από αγγειοσυνδετικούς άξονες, οι οποίοι 
επικαλύπτονται από  υπερπλαστικό επιθήλιο και σχηματίζουν θηλώ- 
δεις προσεκβολές μέσα στον αυλό των πόρων. Έ ν α ς  σύνθετος τύπος 
θηλωματώσεως είνα ι αυτός που παρατηρείται σε νέες γυναίκες, με 
μέσο όρο ηλικίας τα 19 χρόνια  και ονομάσθηκε από τον Rosen νεα
νική θηλωμάτωση (swiss cheese disease). Η  ταυτοποίηση δύο διαφο
ρετικών επιθηλιακών κυτταρικών τύπων α π ο τελείτο  πιο ουσιαστικό 
κριτήριο γ ια  τη διαφορική διάγνωση από τον προδιηθητικό (in situ) 
καρκίνο.

Ο όρος ινοαδενωμάτωση υποδηλώ νει την ανάπτυξη ινοαδενωμα- 
τωδών κόμβων, οι οπο ίο ι προηγούνται κα ι αποτελούν τους πυρήνες 
γ ια  τη δημιουργία των ινοαδενωμάτων. Ο ι κόμβοι αυτοί αναπτύσσο
νται σε λοβιακές δομές. Ο Sloane ονομάζει τις ίδιες αλλοιώσεις 
«ινοαδενωματώδη υπερπλασία» κα ι πιστεύει ότι ο όρος αυτός είναι 
απολύτως αντιπροσω πευτικός. Δ ιαφω νούμε μεν ως προς την υπερ
πλασία, η οπο ία  συνήθως δεν υπάρχει, π ιθανόν όμως να χρησιμο
ποιείται αυτός ο όρος επειδή ο ι κόμβοι αυτοί συνδυάζονται με υπερ
πλαστικές αλλοιώ σεις ΚΝ. Επίσης ο Sloane αναφ έρει ότι η έντονη 
μορφολογική ομοιότητα των λοβιακών αυτών αλλοιώσεων (δηλ. των 
κόμβων) με το ινοαδένω μα αποτελεί μία επιπλέον απόδειξη της λο- 
βιακής του προελεύσεω ς.

Η σκληροελαστωτική βλάβη ή ακτινωτή ουλή. Στην επεξεργασία 
αυτή έχουν δ ο θε ί πολλές ονομασίες μέχρι σήμερα και όλοι οι συγ

I
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γραφείς περιγράφουν τις ίδιες αλλοιώσεις. Εμείς χρησιμοποιούμε 
την αντιπροσωπευτικότερη διεθνή ορολογία και συμφωνούμε με 
τους McDivitt κα ι τον Dalla Palma, οι οποίοι τη θεωρούν ως μία 
μορφολογική ποικιλία της ΚΝ. Βασικά η βλάβη χαρακτηρίζεται από 
μία κεντρική περιοχή σκληρύνσεως και ελαστώσεως, όπου είναι πα- 
γιδευμένα πορογενή επιθηλιακά στοιχεία, τα  οποία  περιβάλλονται 
ακτινοειδώς από διαφόρου βαθμού και εκτάσεως αδένω ση σε συν
δυασμό με επιθηλίωση και υπερπλασία. Η  απουσία  της κυτταρικής 
ατυπίας και των μιτώσεων, καθώς και η ταυτοποίηση των δύο ειδών 
επιθηλιακών κυττάρων στις περισσότερες θέσεις της βλάβης βοη
θούν στη διαφορική διάγνωση από τον καρκίνο. Π αρόλα αυτά συμ
βουλεύουμε να αποφ εύγεται η ταχεία  ιστολογική διάγνωση και να 
χρησιμοποιείται πάντα η μικρή μεγέθυνση του μικροσκοπίου. Η  
εξεργασία δεν δ ίνει συνήθως ψηλαφητά ευρήματα λόγω του μικρού 
της μεγέθους, αλλά τόσο μαστογραφικά όσο κα ι κατά τις διατομές 
του εγχειρητικού υλικού δημιουργεί την εικόνα του καρκίνου. Αυτό 
οφείλεται στη συχνή συνύπαρξη ασβεστώσεων και στη χαρακτηρι
στική ακτινωτή διαμόρφωση της βλάβης. Ο Sloane α να φ έρει ότι η 
συχνότητα της "ακτινωτής ουλής" ποικίλλει β ιβλιογραφικά από 1,7% 
μέχρι 28% και η δ ιαφ ορά αυτή οφείλεται στην προσοχή που δίνεται 
στον τρόπο επεξεργασίας των παρασκευασμάτων. Σε ό,τι αφ ορά  την 
προνεοπλασματική σημασία της βλάβης υπάρχει δ ιεθνής ασυμφω
νία. Ο ι Fisher, ο H am perl και οι Linell πιστεύουν ότι πολλοί καρκί
νοι, ιδιαίτερα σωληνοειδούς τύπου, προέρχοντα ι α πό μία εξελικτική 
μετατροπή του επιθηλιακού στοιχείου της "ακτινωτής ουλής".

Αρκετοί συγγραφείς πιστεύουν ότι πρόκειτα ι γ ια  μία καλοήθη 
επεξεργασία, η οποία  δεν ένει α ποδειγθεί μένοι σήμερα ότι είναι 
ποοκαοκινωιιατώδης και βασίζονται σε μελέτες με παρακολούθηση 
(follow-up) που ξεπερνάει τη ΙΟετία. Επίσης ο Nielsen παρατήρη
σαν την ίδια συχνότητα της βλάβης σε καρκινω ματώ δεις κα ι μη_μα- 
στούς. Ο ι ίδιοι συγγραφείς αναφέρουν συνύπαρξη ΚΝ και αμφοτε- 
ροπλευρότητάς στο 43%, πολυεστιακότητας δε στο 67%.

Η ινώδης νόσος διαφέρει ουσιαστικά από την ΚΝ και ιδ ια ίτερα 
από τη σκληρυντική μαστοπάθεια που αποτελεί ένα από τα τρία  είδη 
της, γιατί στερείται παντελούς κύστεων. Α παντάται σε νέα  άτομα με 
μέσο όρο ηλικίας τα 33 χρόνια, δεν είναι συχνή και αποτελεί βασικά

©
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κλινική οντότητα. Ιστολογικώς χαρακτηρίζεται από εκσεσημασμένη 
λοβιακή ατροφ ία  κα ι ανάπτυξη άφθονου ινώδους συνδετικού ιστού, 
πυκνού και κολλαγονοποιημόνου.

2. Φλεγμονώδεις παθήσεις του μαστού

Εισαγωγή
Η  ανατομική δομή του μαστού αποτελείται από  ένα πορογενές 

σύστημα που συνδέει το αδενικό  στοιχείο με την δερματική επιφά
νεια  της θηλής κα ι δημιουργείται το ενδεχόμενο διήθησης από δια
φορετικής πα θογένεια ς μικροοργανισμούς στο μαστό.

Ο όρος “μαστίτις” έχει ευρέω ς χρησιμοποιηθεί στο παρελθόν 
γ ια  τον ορισμό της χρόνιας κυστικής ή ινοκυστικής ή σκληρυντικής 
μαστοπάθειας ο ι οπο ίες απεικονίζουν τους τρεις τύπους της “κυστι
κής νόσου” ή των “ ινοκυστικών αλλαγώ ν” και στην πραγματικότη
τα  δεν είνα ι φλεγμονώ δεις. Η  χρησιμοποίηση αυτού του παραπλα
νητικού όρου, παρερμηνεύει τη σημασία των λεμφοκυτταρικών διη
θήσεων μέσα σε εστίες επιθηλιακής υπερπλασίας ή επιθηλίωσης 
στην κυστική νόσο. Ε νδ ιαφ έρον είνα ι ότι πολυμορφοπύρηνα λευκύτ- 
ταρα κα ι πλασματοκύτταρα απουσιάζουν από τις λεμφοκυτταρικές 
διηθήσεις του στρώματος. Σήμερα πιστεύουμε ότι αυτή η εκδήλωση 
ακολουθεί τις παρεγχυματώ δεις αλλαγές της κυστικής νόσου, οι 
οποίες θεω ρούνται ότι είνα ι αποτέλεσμα διαταραχής της ορμονικής 
ισορροπίας. Άλλος ανακριβής όρος αφ ορά την “χρόνια  όκληρυντι- 
κή μαστίτιδα” ο οποίος ήταν παροδικά  χρησιμοποιούμενος ως συνώ
νυμος των μη φλεγμονωδών κλινικών οντοτήτων, όπως π .χ .” η ινώ
δης νόσος”. Μ οναδική εξαίρεση αποτελεί η περίπτωση των ραγεί- 
σων κύστεων “εκ δ ιατάσεω ς” όπου παρτηρείται διάχυση του περ ιε
χομένου στον περιβάλλοντα ιστό, με αποτέλεσμα την παραγωγή 
αντιδραστικού φλεγμονώδους κοκκιώματος ανάμεσα στις αλλοιώ
σεις της κυστικής νόσου. Ε ίνα ι περιτό  να αναφέρουμε ότι η φλεγμο
νή μπορεί να  συνυπάρχει με την κυστική νόσο στον ίδιο μαστό.

ι
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Κ α τ ά τ α ξ η  τ ω ν  φ λ ε ν α ο ν ω δ ώ ν  α λ λ ο ι ώ σ ε ω ν  τ ο υ  ι ι α σ τ ο ν
- οξεία  ή χρόνια  μαστίτιδα της γαλουχίας
- ιδιοπαθής κοκκιωματώδης μαστίτις
- πορεκτασία
- Υποθηλαίο απόστημα .
- Π ορογενές συρίγγιο μαστού
- Έ κ ζεμ α  θηλής
- Λιπονέκρωση
- Κοκκίωμα από ξένο σώμα
- Θ ρομβοφλεβίτιδα των επιφανεικώ ν φλεβών 
Καταστάσεις οι οποίες μπορούν να  προκαλέσουν φλεγμονή
- Η  ραγείσα αποκρινική κύστη “εκ διατάσεω ς”
- Ραγείσα γαλακτόκηλη
- Έ μ φ ρακτο  - Καθολική νέκρωση

- Σ π ά ν ι ο ι  τ ύ π ο ι  φ λ ε γ ι ι ο ν ή ζ
- Φυματίωση 
-Σαρκοείδωση
- Σύφιλη
- Εχινοκοκκίωση
- Φιλαρίαση
- Βλαστομύκωση 
-Σπειροχέτωση
- Λ έπρα
- Σκληρόδεμα
- Ακτινομύκιυση

Ο ξεία ιιαστίτις ττκ  ναλουνίας
Αυτή η οντότητα παρουσιάζετα ι σαν κοινή επιπλοκή πλημελούς 

καθαριότητας, η οποία  εμφανίζεται μερικές εβδομάδες μετά τον το 
κετό. Ο κοινός αιτιοπαθογενετικός παράγοντας είνα ι ο Σταφυλό
κοκκος ο οπάίος δημιουργεί το σχηματισμό αποστήματος που συνή
θως επικοινωνεί με ένα λόβιο. Ο Β- αιμολυτικός στρεπτόκοκκος 
μπορεί σποραδικά να προκαλέσει μαστίτιδα, η οποία  τείνει να  δη
μιουργήσει εικόνα εκτεταμένης διασποράς σε συνδυασμό με τοπ ι
κή λεμφαδενίτιδα και σηψαιμία.
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Ιδ ιοπα θή ς κοκκιω ματώ δης μαστίτιδα .
Αυτή η ο ν τ ό τ η τ α  ε ίνα ι άγνωστης αιτιολογίας κ α ι χαρακτηρίζεται 

από το σχηματισμό μη τυροειδοποιημένω ν κοκκιωμάτων, που επι
κοινωνούν με τα λόβια του μαστού. Από τη στιγμή που δεν έχουν 
αναγνω ρισθεί μικροοργανισμοί, πιστεύεται, ότι η φλεγμονή μπορεί 
να  είνα ι ανοσολογικής αρχής κα ι γ ι ’ αυτό να  είναι ανάλογη της κοκ- 
κιωματώδους θυρεοειδ ίτιδας ή κοκιωματοίδους ορχίτιδας.

ΙΙορεκτασία  μαστού
Αυτή η συχνή οντότητα έχει ένα μεγάλο ιστορικό περιγράφουν 

στην β ιβλιογραφία κάτω από  δ ιαφ ορετικές ονομασίες όπιυς “Vari
cocele tum or” (1923) B loodgood, “ πλασματοκυτταρική μαστίτις” 
(1948) Tice κα ι D ockerty “ αποφρακτική μαστίτις” (1943) Payne, 
“γαλακτοφορίτις” , “πορεκτασ ία” , “ περιποριυδης μαστίτις” (1951) 
Haagensen.

Οι δυο τελευταίοι όροι ήταν ευρέως αποδεκτοί και ακόμη παρα
μένουν οι πιό αντιπροσωπευτικοί. Οι περισσότερες παραπλανητικές 
ορολογίες αντικατοπτρίζουν διαφορετικά στάδια της ίδιας οντότητας.

Η πορεκτασία  του μαστού δ ια φ έρει από την κυστική νόσο διότι 
είνα ι φλεγμονώδης δ ιαταραχή, συνήθως τιυν μεγάλων υποθηλαίων 
πόρων, η οπο ία  αναπτύσσεται με τμηματικό τρόπο δ ια  μέσου του πο- 
ρογενοΰς συστήματος ή με προσβολή των λοβίων κα ι εξαρτάται 
από τη χρονιότητα της βλάβης ( involution). '

Κλινικά εμφανίζετα ι σαν μία σταθερή συμπαγής υποθηλαία μά
ζα  , η οποία  μπορεί να  μιμηθεί τον καρκίνο. Στην προεμμηνοπαυ- 
σιακή περ ίοδο  παρατηρείτα ι η μεγαλύτερη συχνότητα.

Ε νδιαφέρον είνα ι ότι στο 1/3 των γυναικώ ν ηλικίας άνω τιυν 50 
βρέθηκε υποκλινική πορεκτασ ία  σε εγχειρητικό παρασκεύασμα μα
στεκτομής ή σε νεκροτομικό υλικό. Η αιτιολογία παραμένει άγνω
στη αν και μπορεί να  σχετίζεται με το θηλασμό . Αόγω της άγνοιας 
της παθογένεσης υπάρχουν αντιφατικές απόφ εις στο εάν ο φλεγ
μονώδης παράγοντας προϋπά ρχει ή ακολουθεί την διάταση τιυν πό
ρων. Εμείς συμφιυνούμε με την άποψη αυτών που δέχονται ότι η 
αρχική αλλαγή είνα ι η διάταση με την κατακράτηση του άμορφου 
“τυροειδούς” εκκρίματος. Επομένιυς, η οξεία  φλεγμονή μπορεί να

I
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δημιουργηθεί από την ρήξη του καλυπτικού επιθηλίου και τη δ ιάχυ
ση του περιεχομένου στο ινώδες τοίχωμα του πόρου κα ι στο π ερ ι
βάλλοντα τους πόρους υπόστρωμα. Αυτό το περιεχόμενο αποτελεί- 
ται από ουδέτερο λίπος και κρυστάλλους λιπιδίων, οι οπο ίο ι χα ρ α 
κτηρίζουν την πορεκτασία. Πολύ περισσότερο η χρόνια  κοκκιωμα- 
τώδης αντίδραση μπορεί να  παράγει γιγαντοκύτταρα τύπου ξένου 
σιύματος και πλειόμορφο φλεγμονώδη κυτταρικό πληθυσμό. Κ αθώς 
η πορεκτασία παρουσιάζει μακρά πορεία  μερικές cpooic τα  πλασμα- 
τοκύτταρα υπερέγουν ανάιιεσα στις φλενιτονώδεις διηθήσεις. Αυτή 
η ειδική εικόνα της πορεκτασίας εντυπώσιασε μερικσύς Π αθολογο- 
ανατόμους οι οποίοι προσπάθησαν να  επιβάλλουν την παραπλανη
τική ονομασία της “πλασματοκυτταρικής μαστίτιδας”. Άλλα χα ρ α 
κτηριστικά της πορεκτασίας είνα ι τα ακόλουθα:

Οριυδες ή αιματηρό έκκριμα από τη θηλή σε περίπου 20% των 
περιπτιόσεων.

Η εισολκή της θηλής που οδηγεί σε περιπορώδη ίνωση και ανά
πτυξη δακτυλιοειδών ή σωληνωδών ασβεστώσεων που δίνουν την 
χαρακτηριστική εικόνα στη μαστογραφία στα πιό προχωρημένα στά
δια της νόσου. Αποκρινική μετάπλαση με ή χωρίς επιθηλιακή υπερ
πλασία. Η επιθηλιακή στοιβάδα αποτελείται από αποπλατυσμένα 
ατροφικά κύτταρα. Τελικά, εάν η πορεκτασία εμφανίζεται συχνά και 
η φλεγμονή δεν υποστρέφει με τα  αντιβιοτικά, η θεραπεία  εκλογής εί
ναι η χειρουργική αφαίρεση των υποθηλαίων πόρων.

Υποθηλαίο απόστημα
Αυτή η αλλοίωση εμφανίζεται σε νεαρές γυναίκες κα ι δ ίχνει χα 

μηλού βαθμού υποτροπιάζουσα φλεγμονή. Εντοπίζεται στους υπο- 
θηλαίους γαλακτοφόρους κόλπους και δεν συνδέεται με δ ια ταρα
χές της γαλουχίας. Ιστολογικόίς, η αλλοίωση χαρακτηρίζετα ι από 
πλακιύδη μετάπλαση της επιθηλιακής στοιβάδας των κόλπων οι 
οποίοι διατείνονται κα ι γεμίζουν με αποτρίμματα κερατίνης'. Στη συ
νέχεια  η φλεγμονή επεκτείνετα ι διαμέσου της θηλής ή διαμέσου της 
κυκλοφορίας του αίματος οπότε εμφανίζονται τα κλινικά συμπτώ
ματα της αλλοίωσης, τα οποία  θεραπεύονται με αντιβιοτικά ευρέως 
φάσματος.



14 Ειδική Παθολογική Ανατομική

Συρρίγγιο
Αυτή η κατάσταση αναπτύσσεται από τη ρήξη υποθηλαίου απο

στήματος μέσα στη θηλή ή σε γειτονική δερματική περιοχή. Αυτή εί
να ι μία χρόνια  μη επουλοΰμενη αλλοίωση με περιοδική ρήση της θη
λής, η οπο ία  καταλήγει σε χειρουργική επέμβαση. Το υλικό της 
βιοιμίας π ρ έπ ε ι να  είναι ολόκληρο και όχι κατακερματισμένο, να 
περιλαμβάνει τον πόρο που πά σ χει από την επιφ άνεια  του δέρμα
τος έιος κα ι τα βαθύτερα τμήματα του μαζικού παρεγχύματος.

Μ ε αυτόν τον τρόπο ο κοκκκοδης ιστός, ο οποίος περιβάλλει την 
εσωτερική επ ιφ ά νεια  του συρριγγίου θα εξα ιρεθεί ολόκληρος με 
υγιές επιθήλιο του πόρου κα ι έτσι αποφεύγονται οι υποτροπές.

Έ κ ζεμ α  θηλής
Ε ίνα ι μια ασυνήθιστη αλλοίωση κυρίους αμφοτερόπλευρη και 

συνδυασμένη με έκτοπο έκζεμα σε άλλες περ ιοχές του δέρματος. Η  
διαφορική διάγνιυση από τη νόσο του Paget είναι κλινικά δύσκολη, 
αν και το έκζεμα εμφανίζεται σε νεαρές γυναίκες και έχει μεγαλύ
τερη διάρκεια . Ιστολογικιός, δ ίνε ι την εικόνα μιας μη ειδικής χρό
νιας δερματίτιδας. Στην επ ιδερμ ίδα  παρατηρείται υπερκεράτωση 
κα ι υπερπλασ ία  ( ακάνθωση) με ενδοκυττάριο οίδημα.

Υ πάρχει επίσης λεμφοκυτταρική διήθηση της επιδερμίδας. Η 
όλη αλλοίωση δεν έχει ατυπία. Γ ι’ αυτό η διαφορική διάγνωση με 
την νόσο του Paget είναι εύκολη ιστολογικά. '

Στο σημείο αυτό είναι αναγκαίο  να ειπω θεί ότι ο Π αθολογοανα
τόμος θα π ρέπει να  παραλάβει μία βισψία δέρματος πλήρους πά 
χους γ ια  να  είναι σε θέση να  ταυτοποιήσει την αλλοίωση.

Λ ιπονέκρωση
Συνήθως παρουσιάζεται σε παχύσαρκες γυναίκες με μεγάλους 

μαστούς. Δεν είναι μικροβιακής αιτιολογίας. Π ροκαλείται από την 
άσηπτη σαπουνοποίηση λίπους από την λιπάση των ιστιόν ή του α ί
ματος. Σε πολλές περιπτοίσεις, αιτιολογικός παράγοντας είναι ένα 
σοβαρό τραύμα, σπανίως δε μία προηγούμενη βιοψία μαστού. Ιστο- 
λογικιυς, παρατηρούμε ένα τυπικό φλεγμονώδες κοκκίωμα του λι
πώ δους ιστού με περ ιοχές ίνωσης και νέκρωσης. Τα λιποκύτταρα

I
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περιβάλλονται από ιστιοκύτταρα, πολυπύρηνα γιγαντοκύτταρα, κοκ
κία αιμοσιδηρίνης και κρυστάλλους λιπιδίων.

Κοκκίωμα από ξένο σώμα
Α ποτελεί μία φλεγμονώδη κοκκιωματώδη αντίδραση σε ουσίες 

όπως είναι το πλαστικό πολυβινίλιο και η υγρή συλικόνη που χρη
σιμοποιείται από τις πλαστικές επεμβάσεις του μαστού. Τ α  κύρια  
ιστολογικά χαρακτηριστικά της αλλοίωσης είναι η παρουσία  κενο
τοπιωδών ιστιοκυττάρων κα ι γιγαντοκυττάρων γύρω  από σταγόνες 
λίπους.

Θ ρομβοφλεβίτιδα των επ ιφ ανειακώ ν φλεβών
(M ondor’s Disease)
Αυτός ο επώνυμος όρος δόθηκε σε μία ιδιαίτερη θρομβοφλεβίτι

δα  που συνδυάζει την θω ρακοεπιγαστρική φλέβα του μαστού με το 
συνεχόμενο θωρακο- κοιλιακό τοίχωμα. Μ ιμείται το καρκίνω μα κα ι 
εμφανίζεται ξαφνικά σαν ένα σταθερό υποδόριο, ελαφρώ ς οζώ δες 
κορδόνι με ή χω ρίς εκχύμωση του δέρματος.

Μ ικροσκοπικά παρατηρείται τυπική φλεβίτιδα κα ι θρόμβωση.

Έ μ φ ρα κτο
Ο ι μικροσκοπικές αλλαγές, οι οποίες προκαλούν τις μεγαλύτε

ρες διαγνωστικές δυσκολίες σ’ αυτή την αλλοίωση, παρουσιάζονται 
στα εγχειρητικά όρια. Ο ι συμπιεσμένοι πόροι συνδυάζονται με 
φλεγμονή και οργάνωση του εμφράκτου, προκαλούν δε δ ιαγνω στι
κές δυσκολίες κατά την τα χεία  βιοψία. Η αναγνώριση δύο πληθυ- 
σμοίν κυττάρων βοηθά στη σωστή διάγνωση.

Κ αθολική νέκρωση
Συμβαίνει σπάνια και προσβάλλει την μεγαλύτερη έκταση του 

μαστού ή συνήθως και τους δύο μαστούς. Αυτή η οντότητα παρατη- 
-ρείται σε ασθενείς που κάνουν αντιπηκτική θεραπεία .

Συμπερασματικά θα ήθελα να  δώσω το μύνημα ότι τόσο οι Κλι
νικοί όσο και οι Π αθολογοανατόμοι πρέπει να έχουν βαθειά  γνώση 
όλων αυτιόν των φλεγμονωδιόν παθήσειυν ούτως ώστε να  α ποφ εύ
γονται οι υπερδιαγνώ σεις του καρκίνου του μαστού.
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3. Κ αλοήθη Ν εοπλάσματα
Το ινοαδενω μα είνα ι ο πιό συχνός καλοήθης ινοεπιθηλιακός 

όγκος του μαστού και συγχρόνω ς ή τρίτη κατά σειρά  πάθηση μετά 
την κυστική νόσο (ΚΝ) και τον καρκίνο. Α παντάται κυρίως σε γυ
ναίκες ηλικίας από 15-35 ετών. Α ναπτύσσεται αργά  και εξαρτάται 
από την έκκριση των οιστρογόνων. Κατά την κύηση, ιδιαίτερα στο 
πρώτο ήμισυ, καθώ ς κα ι στη γαλουχία , λόγω της παραγω γής άλφα- 
λακταλβουμίνης, το επιθηλιακό στοιχείο του ινοαδενώματος απο
κτά εκκριτικές ιδιότητες, αυξάνει απότομα το μέγεθος του και μπο
ρ εί κλινικά να  εκληφθεί γ ια  καρκίνος. Ο ι άρρωστες αναφέρουν συ
χνά  στο ιστορικό τους κάποιο  είδος ορμονικής ανωμαλίας, ακόμη 
και τη λήψη αντισυλληπτικών δισκίων. Ε ίνα ι συνήθως μονήρης, κ ι
νητός, περ ίγραπτος, λευκωπός όγκος περιβαλλόμενος από κάψα και 
δεν υπερβα ίνει τα 3 εκ. (Ε ικόνα 6). Σ πάνια  παρουσιάζει πολυεστια- 
κή ή αμφοτερόπλευρη ανάπτυξη. Η  σύσταση του τόσο κατα την κλι
νική ψηλάφηση όσο και κατά τη μακροσκοπική εξέταση του εγχει
ρητικού παρασκευάσματος ποικίλλει ανάλογα με τις εκφυλιστικές 
αλλοιώσεις του υποστρώματος κυρίως. Τούτο είναι συνήθως ινο- 
βλαστικό και παρουσιάζει μεγάλες διακυμάνσεις στην κυταροβρί- 
θειά  του, υφ ίσταται δε μυξοειδή ή υαλοειδή ή και οστικήμετάπλαση. 
Επίσης παρατηρούμε συχνά στη μαστογραφία τις χαρακτηριστικές 
αποτιτανώ σεις που πληρούν τους αυλούς επιθηλιακών δομών και 
δεν θεω ρούνται διόλου ύποπτες. '

Στις μ ικρότερες ηλικίες έχουν παρατηρηθεί και γιγάντιες μορ
φ ές ινοαδενω μάτω ν που μπορεί να  φθάσουν το βάρος του 1 κιλού. 
Αυτά ονομάζονται εμβρυϊκά ή νεανικού τύπου ινοαδενώματα και 
δεν πρέπει να  συγχέονται με τα φυλλοειδή κυστοσαρκώματα. Ιστο- 
γενετικώ ς το επιθηλιακό στοιχείο του ινοαδενώματος προέρχεται 
όπω ς κα ι η ΚΝ από τις σω ληναριακές δομές των λοβίων, τη λεγόμε- 
νη διεθνώ ς τελική πορολοβιακή μονάδα ( Terminal- Ductal-Lobular 
U nit- T .D .L .U ) γ ι’ αυτό όχι μόνο συνυπάρχει συχνά με την ΚΝ αλλά 
μπορούμε να  παρατηρήσουμε τις δ ιάφ ορες αλλοιώσεις της ΚΝ μέσα 
σ’ αυτό. Α νάλογα με τη μορφολογική ανάπτυξη του επιθηλιακού 
στοιχείου κα ι του περιβάλλοντος αυτό υποστρώματος, (Εικόνα 7) 
τα  ινοαδενώ ματα είχαν αρχικώ ς καταταγεί σε δύο τύπους, τον περί-

\



ΙστοπαΟολογια Μαστού 1 7

σωληνίύδη και τον ενδοσωληνώδη. Σήμερα όμως πιστεύεται ότι η 
κατάταξη αυτή δεν εξυπηρετεί κανένα  σκοπό, τη στιγμή που δεν 
υπάρχει διαφορετική βιολογική συμπεριφορά, βρέθηκε δε ακόμη 
και συνύπαρξη των δύο τύπων στον ίδιο όγκο.

Σε νέα άτομα και ιδια ίτερα κατά τη δ ιάρκεια  της κυήσεως βλέ
πουμε συχνά έντονη υπερπλασία του επιθηλιακού στοιχείου κα ι μι- 
τοπική δραστηριότητα, η οποία όμως δικαιολογείται από τα προανα- 
φερθέντα και δεν πρέπει να μας ανησυχεί γ ια  ενδεχόμενη κακοήθη 
εξαλλαγή. Ενώ οι ίδιες αλλοιώσεις σε άτομα μεγαλύτερης ηλικίας, 
ιδιαίτερα όταν αυτές συνδυάζονται με κυτταρολογικούς χαρακτή
ρες ατυπίας πρέπει να  μας βάζουν σε υποψ ία  γ ια  την πιθανή συνύ
παρξη ενός καρκίνου. Η ανάπτυξη καρκίνου μέσα σε ένα ινοαδέ- 
νωμα είναι πολύ σπάνια και δεν υποδηλώ νει κάπο ια  νεοπλασματι- 
κή προδιάθεση. Ο Sloane (1985) α να φ έρει β ιβλιογραφικά ότι σε μια 
μελέτη που έγινε το 1975 βρέθηκαν μόνο 5 περιπτώ σεις με συνύπαρ
ξη καρκίνου σε υλικό 4000 ινοαδενωμάτων. Ο ι καρκίνοι αυτοί είνα ι 
συνήθως στο προδιηθητικό ( in situ) στάδιο και παρουσιάζουν μία 
υπεροχή του λοβιακού τύπου. Μ ία άλλη όχι συχνή επιπλοκή του 
ινοαδενοίματος είναι το έμφρακτο το οποίο προκαλεί κεντρική ν έ 
κρωση του όγκου και μπορεί να  δημιουργήσει διαγνω στικό πρό
βλημα σε μία ταχεία  βιοψία. Η αιτιολογία  του εμφράκτου δεν είνα ι 
συνήθως εμφανής, επειδή όμως οι περισσότερες περιπτώ σεις π α ρ α 
τηρούνται κατά τη διάρκεια  της εγκυμοσύνης, εικάζεται ότι ο αυξη
μένος μεταβολισμός δημιουργεί την αγγειακή ανεπάρκεια  η οπο ία  
έχει σαν επακόλουθο το έμφρακτο (H aagensen 1971, Azzopardi 
1979, Rosai 1981, Silverberg 1983, M cDivitl κα ι συν.1984).

Αδενώματα. Ο Sloane στο βιβλίο του (1985) δ ίνει μία ξεκάθαρη 
περιγραφή των διαφόρω ν τύπων αδενοηιάτων του μαστού μετά τη 
σύγχυση που επικρατούσε βιβλιογραφικούς γ ι’ αυτούς τους σπάνιους 
καλοήθεις επιθηλιακούς όγκους. Τα σωληνώδη αδενοήιατα είνα ι 
σχετικά περίγραπτα χω ρίς όμως κάψ α και αποτελούνται από π ο 
λυάριθμους σο)ληνο')δεις κυψελιδικούς σχηματισμούς με πυκνή δ ιά 
ταξη που δεν διαφέρουν α π ’ αυτούς των φυσιολογικυΥν λοβίων. Κα
μιά φορά παρατηρούνται μεγαλύτεροι πόροι ή αποκρινικού τύπου 
κύτταρα ενυ'ι στον περιβάλλοντα τον όγκο μαστικό ιστό υπάρχει συ-
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χνά  λοβιακή υπερπλασία. Τα. αδενυΥματα α υ τ ά  συμβαίνουν τ ό σ ο  
<π;τ|ν παιδική η λ ι κ ί α  ό σ ο  κ α ι ,  σ ι :  μεγάλα άτομα κ α ι ,  έ χ ο υ ν  μ έ σ ο  όρο 
τα. 20 χρόνια . Ί 'ο  μέγεθος τ ο υ ς  κυμαίνεται α π ό  I μέχρι, 4 εκ.

Το αδένω μα τη ς  θηλής μακροσκοπικά εμφανίζεται σ α ν  έ ν α .  οζί
διο μεγίστης διαμέτρου μικρότερης του 1,5 εκ. με ακαθάριστα, άρια. 
Συχνά, ποοκαλεί εξέλκυχτη του δέρμ.α.τος της θηλής κα ι έκκριση αι
ματηρού υγρου, γ ι αυτό μπορεί κλινικά να  διαγνυκτΟεί σαν νόσος 
του Ιάι/’οΙ. Ιστολογι,κυΥς το οζίδ ιο  αυτό είνα ι περίγραπτο, χο/ρίς κά
ψ α  κ α ι  καταλαμβάνει το επ ιφ ανειακό  υπόστρωμα της θηλής. Βασι
κά. παρατήσουμε μία εκτεταμένη ανάπτυξη σ ο ι λ η ν ω ό ώ ν  σχηματι
σμών οπ< ντελοΰμενων από  δυο είδη κυττάρου/ (επιΟηλιακυΥν και μυο- 
επ.ιΟηλι,σ.κυΥν), ο ι οποίο ι στερούνται χαρακτήρυιν ατυπίας και δια- 
κλα.δίζονται άτακτα μέσα σ ’ ένα. υαλοειδοποιημένο υπόστρωμα. 
Ί ΐτ σ ι δημι,ουργείται μία εικόνα ψευόοδιηΟήσευ/ς κα ι η υπόνοια καρ- 
κινωματιυδους εξαλλαγής. Σ υχνά  υπάρχει, εκτεταμένη επιΟηλίωση 
των υποΟηλαίων πόρω ν η οπο ία  φ θάνει σε σχεδόν πλήρη εξαφάνιση 
του αυλοί). Γι’ αυτό πιστεύουμε ότι ο όρος υποΟηλαία Οηλωμάταιση, 
που αναφ έρετα ι άιεΟνυΥς υ>ς συνοΥνυμο του αδενυΥματος της θηλής, 
είνα,ι (/.δόκι μος τ η  στιγμή που ο όγκος δεν έχει πραγματική Οηλωμά- 
τωση. Ιίπίσης, 0α 0έλ(/με ν α  τονίσουμε ότι η οντότητα αυτή αποτε
λεί διαγνυχττική παγίδα  στο χρόνο της ταχείας βιοψίας και πρέπει 
το τελικό πόρισμα να. βγαίνει πάντοτε απο τα μόνιμα ιστόλογικά πα 
ρασκευάσματα .

Το πορογενές αδένωμα. Ο Sloane (1085) αναφέρεται στην εργα
σία των A/./opiirdi κα ι Salm οι οποίοι περ ιέγραψ αν αυτή την ποικι
λία, αφού βασίστηκαν στη μελέτη 24 περιπτυΥσεων. Ό λ ες  ήταν γυ
ναίκες ηλικίας 26-37 ετυΥν και μέιτο όρο τα 5 1 χρόνια. Κλινικούς πα 
ρατηρήθηκε μ,ία μονήρης, ψηλαφητή μάζα στον ένα μαστό χοιρίς έκ- 
κριση της θηλής. Κατά τις διατομές όμως της μάζας ι/υτής υπήρχαν 
στις μισές περιπτώ σεις πολυάριθμα οζίδια  και στις άλλες μισές η 
βλά.βη ήταν μονήρης. Ιστολογικώς ο ι όγκοι, προέρχονται α π ό  πόρους 
μέσου μεγέθους οι, οποίοι υφίστανται έντονη δι.ό/ταση, αποτελοΰ- 
ν ια ι π ά λ ι  α π ό  τ α . γνυχηά  δυο είδη επιΟηλιακυΥν κυττάρου/ και στε- 
ρο ιίν ια ι χαρακτήρω ν ατυπίας. Ο μονήρης τύπος διαφέρει απο τον 
πολλαπλό γΓ αυτά οι συγγραφείς πιστεύουν ότι. πρέπει ναόιατηρή-

ι
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σουμε αυτό το διαχωρισμό με την προοπτική να  υπάρξει μελλοντι
κά διαφορετική βιολογική συμπεριφορά. Ο μονήρης τύπος α να 
πτύσσεται μέσα σε διατεταμένο πόρο του οποίου το τοίχωμα π α 
ρουσιάζει έντονη ίνωση και καμιά φορά ασβεστοποίηση. Μ έσα σ’ 
αυτή την περιφερική ίνωση παγιδεύονται συχνά επιθηλιακά στοι
χεία  και δημιουργείται η εικόνα ψευδοδιηθήσεω ς. Στον πολλαπλό 
τύπο αναπτύσσονται αθροίσεις σωληνωδών σχηματισμών συχνά με 
χαρακτήρες αποκρινικής μεταπλάσεως, μερικοί των οποίων α π ε ι
κονίζονται καλά και καμιά φορά υπάρχει κεντρική ακτινωτή ουλή. 
Από τις 24 περιπτώσεις μόνο σε δύο παρατηρήθηκε συνύπαρξη in 
situ καρκίνου αλλά δεν υπήρχε σχέση ανάμεσα στις δύο βλάβες. 
Τέλος και σ ’ αυτό το αδένω μα δεν συνιστάται η ταχεία  ιστολογική 
διάγνωση.

Αδένωμα τύπου μικτού όγκου σιελογόνων αδένων. Ε ίνα ι πολύ 
σπάνιοι όγκοι, δεν διαφέρουν τόσο στα μακροσκοπικά όσο κα ι στα 
μικροσκοπικά χαρατηριστικά από τους αντίστοιχους των σιελογό- 
νων αδένων, Ο βασικός όμως λόγος που κάθε Π αθολογοανατόμος 
πρέπει να  γνω ρίζει αυτή την οντότητα είνα ι επειδή τόσο κλινικούς 
όσο μαστογραφικώς, ακόμη δε και κατά τη μακροσκοπική εξέταση 
του παρασκευάσματος, παρέχετα ι η εντύπωση καρκίνου του μαστού. 
Ο Slonae (1985) αναφ έρει ότι έχουν γίνε ι μαστεκτομές από λάθος 
διάγνωση. Ο ι όγκοι είναι περ ίγραπτοι με διάμετρο από 1 μέχρι 4 
εκ., μπορούν όμως να  πάρουν μεγάλες διαστάσεις εάν αφεθούν χω- 
ρίς επέμβαση. Συμβαίνουν σε γυναίκες ή άνδρες μέσης ηλικίας.

Αδένιομα τη ς  γαλουχίας. Εμφανίζεται κατά τη δ ιάρκεια  της 
κυήσεως ή του θηλασμού σαν μονήρες, κινητό, περίγραπτο οζίδιο ή 
και πολλαπλά με σύσταση μαλθακή κα ι χρο ιά  γκρίζα  ή φαιή. Ιστο- 
λογικώς ο ι σωληνόίδεις σχηματισμοί είναι διατεταμένοι κα ι επαλεί- 
φονται από κενοτοπκόδη κύτταρα με έντονη εκκριτική δραστηριό
τητα. Οι μιτώσεις είναι συχνές καθώ ς και ο ι εστίες νεκροκτεως. Ο 
Sloane (1985) αναφ έρει το ενδεχόμενο ότι τα  περισσότερα αδενο')- 
ματα αυτού του τύπου προέρχονται από προϋάρχοντα ινοαδενώμτα 
στα οποία  το υπερπλασμένο επιθηλιακό στοιχείο εξαφάνισε σχεδόν 
το υπόστρωμα λόγο) της μεγάλης εκκριτικής δραστηριότητας.

Πριν τελειώσω το κεφάλαιο των ινοαδενωμάτων θα ήθελα να.
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αναφέρω  ότι έχουν παρατηρηθεί σπανίω ς κα ι αδενώ ματα με χα ρα
κτήρες πα ρεμ φ ερείς  των αντιστοίχων όγκων στους ιδρωτοποιούς 
αδένες.

Θ ηλώ ματα
Το μονήρες θήλωμα μπορεί να  παρατηρηθεί σε μείζονα εκφο

ρητικό πόρο μέσα στην ίδια τη θηλή σε ποσοστό 95% κατά τον 
Azzopardi (1979) κα ι σπάνια αυτή η αλλοίωση εκβάλλει από το στό
μιο του πόρου. Το μονήρες θήλωμα είνα ι συνήθως μικρός όγκος και 
σπάνια  ξεπερνά  τα  3 εκ. Χ αρακτηρίζετα ι από θηλιόδεις προσεκβο- 
λές υπερπλαστικώ ν επιθηλίων που επικαλύπτουν λεπτούς αγγειο- 
συνδετικούς άξονες μέσα στον αυλό του πόρου. Κυτταρική ατυπία 
δεν υπάρχει κ α ι αναγνουρίζονται σαφώ ς τα γνωστά δύο είδη κυττά
ρ ου  ( επ ιθ η λ ια κ ο ί κα ι μυοεπιθηλιακοόν). Ο Sloane (1985) αναφέρει 
απο β ιβλιογραφικά στοιχεία  ότι η συχνότητα των μονήρων θηλωμά
των παρουσ ιάζει μεγάλη ποικ ιλία  (1,6% με 21%) και αυτό εξαρτά- 
ται από τη λεπτομέρεια  της τεχνικής παρασκευής του υλικού. Ο 
όγκος αυτός συμβαίνει σε γυνα ίκες σχετικά μεγάλης ηλικίας και 
κατά τον H aagensen (1971) δεν  θεω ρείτα ι προκαρκινουματοοδης 
εκτός σπανίω ν εξαιρέσεω ν. Η  διαφορική διάγνιυση πρέπει προδτα 
να  γίνετα ι από το θηλώδες καρκίνω μα in situ αλλά να  έχουμε πάντα 
στο μυαλό μας ότι ορισμένες καλοήθεις σχετικά συχνές/καταστά
σεις μπορεί να  μας δημιουργήσουν διαγνωστικά προβλήματα. Αυ
τές είνα ι ο ι εξής: ίνωση στη βάση εξορμήσεως του θηλώματος από 
το τοίχαψ α του πόρου και έμφρακτο συνδυασμένο με πλακώδη με- 
τάπλαση στην ίδια  περιοχή ( M cDivitt κα ι συν. 1984).

Τα πολλα πλά  θηλώ ματα είνα ι δέκα φορές πιο σπάνια από το 
μονήρες ενδοπορικό θήλοομα, δεν αναπτύσσονται συχνά στην υπο- 
θηλία περιοχή  κ α ι παρατηρούνται σε γυναίκες νεότερης ηλικίας. 
Κλινικούς οι άρρω στες εμφανίζουν ψηλαφητή μάζα η οποία μπορεί 
να  καταλάβει ένα ολόκληρο τεταρτημόριο του μαστού. Αμφοτερό- 
πλευρότητα παρουσ ιάζει ένα 25% των περιπτώσεων. Ιστολογικώς 
δεν υπά ρχει δ ια φ ορά  από τις αλλοιώσεις πολλαπλής θηλωματώσε- 
ως, μόνο που αυτές ανακαλύπτονται σε μικροσκοπικό επίπεδο (Ει
κόνα 8). Ο Sloane (1985) αναφ έρει ότι μέχρι και 1/4 των ασθενών 
έχουν συγχρόνους καρκίνο ο οποίος περιορίζεται συνήθως στο προ-

ι
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διηθητικό (in situ) στάδιο. Το γεγονός αυτό μας δείχνει πόσο επιπ- 
βεβλημένος είνα ι ο λεπτομερής ιστολογικός έλεγχος του εγχειρητι
κού υλικοΰ. Ο πιό συχνός ιστολογικός τύπος είνα ι ο πορογενής με 
θηλώδη ή ηθμοειδή ανάπτυξη. Επίσης μπορεί να  ανακαλυφθούν 
οριακές βλάβες μεταξύ των θηλωμάτων κα ι του καρκίνου. Υ πάρχει 
κίνδυνος υποτροπής μετά από τοπική εξαίρεση, ακόμη κα ι όταν η 
βλάβη είναι καλοήθης. Τέλος, έχει υπολογισθεί ότι ο χρόνος μετα
ξύ της εμφανίσεως των θηλωμάτων και της αναπτύξεω ς του καρκί
νου κυμαίνεται από 4 έως 9,5 χρόνια  ( A zzopardi 1979, H aagensen 
1971, Sloane 1985).
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Κ Α ΡΚ ΙΝ Ο Σ ΤΟΥ Μ ΑΣΤΟΥ

Ε πιδημ ιολογία
Ε ίνα ι ο τρίτος σε συχνότητα καρκίνος και σε παγκόσμια  κλίμακα 

το ποσοστό θανάτων από καρκίνο του μαστού είναι περίπου 60%.
Το καρκίνω μα μαστού είνα ι η συχνότερη μορφή καρκίνου και 

α ιτία  θανάτου στις γυναίκες. Στις Η .Π.Α, κάθε χρόνο διαγιγνώ σκο
νται 100.000 περίπου νέες περιπτώ σεις, ενώ 30.000 περίπου ασθε
νείς πεθα ίνουν από τη συγκεκριμένη νόσο.

Επίσης αποτελεί πραγματική μάστιγα και γ ια  τις προηγμένες 
χώ ρες της Δύσης. Κ άθε χρόνο περ ίπου  500.000 Ε υρω παίες γυναίκες 
προσβάλλονται από τον καρκίνο του μαστού. Δηλαδή, υπολογίζεται 
ότι 1 στις 11 Ε υρω παίες θα αναπτύξουν καρκίνο μαστού κατά τη 
δ ιά ρκεια  της ζωής τους.

Αυτή η μορφή του καρκίνου είναι, σπάνια στους άνδρες. Στις 
Η .Π .Α . μόνο 1% των καρκινω μάτω ν μαστού εμφανίζεται στους 
άνδρες, ενώ σε άλλες χώ ρες φ θά νει μέχρι κα ι 10%. Μ ια αυξημένη 
επίπτωση του καρκινώ ματος αυτού έχει παρατηρηθεί σε ασθενείς με 
σύνδρομο K leinefelter. /

Κ άθε χρόνο πάνω  από 3.500 Ελληνίδες παρουσιάζουν καρκίνο 
του μαστού.

Α) Γεω γραφ ικοί κα ι περ ιβαλλοντικο ί παράγοντες

Φ αίνετα ι να  υπάρχει μια δ ια φ ορά  στη συχνότητα του καρκίνου 
του μαστού στις δ ιά φ ορες χώ ρες. Η  συχνότητα αυτή είναι υψηλή στη 
Β όρεια  Α μερική κα ι Β όρεια  Ευρώπη, μέτρια στη Ν ότια Ευρώπη και 
Λατινική Αμερική κα ι χαμηλή στην Ιαπω νία  και Αφρική.

Α λλαγές που έχουν παρατηρηθεί στη συχνότητα του καρκίνου 
ανάμεσα σε λαούς που μεταναστεύουν δείχνουν ότι το περιβάλλον 
πα ίζε ι ενδεχομένω ς ένα μεγάλο ρόλο στην ανάπτυξη του. Για παρά
δειγμα, Γ ιαπω νέζες πρώτης, δεύτερης και τρίτης γενιάς που ζουν 
στις Η .Π .Α. εμφανίζουν ένα συνεχώς αυξανόμενο κίνδυνο για  καρ
κίνο του μαστού, που πλησιάζει αυτόν των Αμερικανίδων.

ι
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Β) Α ιτιολογικοί παράγοντες
1 . Κ ύ η σ η  κ α ι  θ η λ α σ μ ό ς
Η κύηση από παλιά θεω ρείται ότι πα ίζει προστατευτικό ρόλο 

στην εμφάνιση του καρκίνου. Σήμερα όμως έχει α ποδειχθεί ότι 
αυτός ο ρόλος εξαρτάται από την ηλικία της γυναίκας κατά την 
πριίπη κύηση. Σε γυναίκες με πρώτο τοκετό πριν από τα 20 τους 
χρόνια οι πιθανότητες να  αναπτύξουν καρκίνο του μαστού είνα ι 
λιγότερες από το 1/3 από εκείνες που έχουν τον πρώτο τοκετό μετά 
τα 35 τους χρόνια.

Επίσης, ο μεγάλος αριθμός των τοκετών φ αίνετα ι να  δρα  π ρ ο 
στατευτικά σε σχέση με την εμφάνιση του καρκίνου του μαστού.

Αντίθετα, άτοκες γυναίκες εμφανίζουν αυξημένο κίνδυνο.

2 .  Έ μ μ η ν ο ς  ρ ύ σ η
Έ χ ε ι παρατηρηθεί ότι όσο πιο νω ρίς εμφανίζεται η έμμηνος 

ρύση σε μια γυναίκα τόσο αυξάνεται ο κίνδυνος να  αναπτύξει καρ
κίνο του μαστού. Έ τσ ι, γυναίκες που η έναρξη της εμμήνου ρύσεως 
ήταν πριν την ηλικία των 12 χρόνων έχουν διπλάσιο κίνδυνο συγκρι
τικά με τις γυναίκες που η έμμηνος ρύση τους ήταν σε μεγαλύτερη 
ηλικία.

Στις γυναίκες με παράταση της δ ιάρκειας του κύκλου, δηλαδή 
μέχρι τα 55 τους χρόνια  και μετά, ο κίνδυνος αυξάνετα ι από  2-5 
φορές σε σχέση με τις γυναίκες που έχουν πρώιμη εμμηνόπαυση 
(πριν τα 50 τους χρόνια).

3 .  Ε ξ ι ο γ ε ν η ' ς  λ ή ψ η  ο ρ μ ο ν ώ ν
Γυναίκες σε μακροχρόνια θερα πεία  με οιστρογόνα γ ια  την αντι

μετώπιση προβλημάτων που εμφανίζονται μετά την εμμηνόπαυση, 
όπως είναι η οστεοπόρωση και οι καρδια γγειακές δ ιαταραχές, 
παρουσιάζουν ένα οχετικά μικρό κίνδυνο σε ποσοστό 1,5-1,8% να 
αναπτύξουν κάρκίνο του μαστού. Γι’αυτό το λόγο, θα  πρέπει να 
παίρνουν μικτά σκευάσματα, με χαμηλές δόσεις οιστρογόνων που 
περιέχουν και προγεστερόνη, η οποία  δρά  προστατευτικά όχι μόνο 
γ ια  μαστό αλλά και για  την μήτρα.

Σε μεγάλες μελέτες που έχουν γίνε ι δ ιεθνώ ς (πάνω  από 1ΘΘ.ΘΘΘ 
γυναίκες), φαίνετα ι ότι τα  πλεονεκτήματα των σκευασμάτων αυτών
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υπερτερούν σε σχέση με τα  μειονεκτήματα τους, δηλαδή την μικρή 
πιθανότητα εμφάνισης καρκίνου. Διότι στις γυναίκες αυτές αν τελι
κά  αναπτυχθεί καρκίνος του μαστού διαγιγνοόσκεται σε πολύ αρχικά 
στάδια, επειδή είνα ι υποχρεω μένες να  παρακολουθούνται ετησίως 
με μαστογραφία ή/και υπερήχους. Α πό την άλλη πλευρά προφυλάσ- 
σονται ουσιαστικά από  την οστεοπόρωση και τα  καρδιαγγειακά  
νοσήματα.

Συμπερασματικά, συμβουλεύουμε τη σύγχρονη Ελληνίδα να  μην 
υ π ο φ έρ ε ι κατά  την κλημακτήριο  κα ι να  α πευθύνετα ι στο 
Γυναικολόγο της γ ια  να  τη βοηθήσει με ορμονικά υποκατάστατα.

4 .  Α ν τ ι σ ν λ λ η π τ ι κ ά  χ ά π ι α
Μ ακροχρόνιες μελέτες έδειξαν ότι η χρήση συνδυασμού οιστρο- 

γόνιυν κα ι προγεστερόνης σε μικρές δόσεις όπως γίνετα ι με τα αντι- 
συλληπτικά δεν φ αίνετα ι να  αυξάνει τον κίνδυνο γ ια  καρκίνο του 
μαστού.

5. Α κ τ ι ν ο β ο λ ί α
Έ χ ε ι  παρατηρηθεί μια αύξηση της συχνότητας του καρκίνου του 

μαστού μετά από έκθεση σε ιονίζουσα ακτινοβολία. Η  μεγαλύτερη 
ευαισθησία εμφανίζετα ι στην ηλικία των 10-19 ετών. Η  μαστογραφία 
δεν ενέχει τέτοιο  κίνδυνο κα ι αυτό γιατί η δόση της ακτινοβολίας 
που πα ίρνει η γυνα ίκα  είνα ι αρκετά  χαμηλή.

6 .  Τ ρ ό π ο ς  ζ ω ή ς
Υ πάρχουν ενδείξεις ότι η παχυσαρκία, το κάπνισμα, το αλκοόλ 

κα ι διατροφή πλούσια σε λ ιπαρά  π ιθανά  να παίζουν κάποιο ρόλο 
στην ανάπτυξη καρκίνου του μαστού, χω ρίς όμως αυτό να έχει απο- 
δειχθεί. Σ τα  παχύσαρκα  άτομα παράγονται από τον λιπώδη ιστό 
ένζυμα που ονομάζονται «αρωματάσες» οι οποίες έχει αποδειχθεί 
ότι αυξάνουν την παραγω γή οιστρογόνων. Οπότε, τα  αυξημένα επί
π εδα  οιστρογόνων συμβάλλουν στην καρκινογένεση.

7 . Ά λ λ ο ι  π ρ ο δ ι α θ ε σ ι κ ο ί  π α ρ ά γ ο ν τ ε ς
Η  έντονη κα ι παρατεταμένη -ψυχολογική πίεση. Συχνότερα προ

σβάλλονται άτομα υψηλής κοινωνικο-οικονομικής τάξης και αστι
κών περιοχιόν.

\
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Γ) Η λικία
Η συχνότητα του καρκίνου του μαστού φαίνετα ι να  αυξάνετα ι με 

την πάροδο της ηλικίας. Έ τσ ι, σε γυναίκες ηλικίας μικρότερης των 
40 ετών ένα ποσοστό λιγότερο από 7% θα αναπτύξει καρκίνο του 
μαστού, μεταξύ 40-50 ετών ένα 18%, μεταξύ 50-65 ετών ένα 32% κα ι 
σε ηλικία άνω των 65 ετών ένα 43%. Σε γυναίκες άνω των 80 ετών το 
ποσοστό ελαχιστοποιείται.

Ο καρκίνος του μαστού αποτελεί τη συχνότερη α ιτία  θανάτου σε 
γυναίκες ηλικίας 35-54 ετών.

Δ) Κ ληρονομικότητα
Μ ια τελευταία επανάσταση στη Μ οριακή Β ιολογία κα ι στην 

κατανόηση της γενετικής του καρκίνου, αποτελεί η ανακάλυψη μιας 
σειράς υποσχόμενων δοκιμασιών (tests) με τις οπο ίες α φ ’ενός μπο
ρεί να  προσδιορισθεί ο κίνδυνος του να  αναπτύξει κάποιος καρκίνο, 
αφ ’ετέρου να ανακαλυφθούν όγκοι στα πολύ αρχικά  τους στάδια  
(δηλαδή σε πολύ μικρό μέγεθος).

Φ αίνετα ι ότι ο ο ικογενειακός παράγοντας πα ίζει ένα σημαντικό 
ρόλο στην εμφάνιση του καρκίνου. Δηλαδή στις γυναίκες που υ π ά ρ 
χει ένα ιστορικό καρκίνου, είτε στη μητέρα του, είτε στην αδελφή της 
μητέρας τους, το ποσοστό να  αναπτύξουν και οι ίδιες καρκίνο του 
μαστού είναι 8-1Θ φορές μεγαλύτερο από τον υπόλοιπο πληθυσμό. 
Επίσης εάν η μητέρα είχε εμφανίσει καρκίνο του μαστού προεμμη- 
νοπαυσιακά, η κόρη κινδυνεύει να  προσβληθεί 10 χρόνια  νω ρίτερα  
από τότε που προσβλήθηκε η μητέρα της.

Στα μέσα της δεκαετίας του 1990 ανακαλύφθηκαν τα  γον ίδ ια  του 
καρκίνου του μαστού (BRCA I κα ι BRCA II), η μετάλλαξη των οπο ί
ων εμπλέκεται στην ανάπτυξη αυτού του καρκίνου. Στη συνέχεια  
αναπτύχθηκαν ειδικές δοκιμασίες (tests) όπου με τη λήψη αίματος 
ανιχνεύονται αυτά τα γονίδια.

ι

Ε) Σ χέση  κυστικής νόσου (ΚΝ) και καρκίνου του μαστού
Η πιο συχνή καλοήθης πάθηση του μαστού αφ ορά  την ινοκυστι- 

κή μαστοπάθεια, η οποία  αποτελεί υποδιαίρεση της ΚΝ και χα ρ α 
κτηρίζεται από το σχηματισμό κύστεων, ενιό συχνά συνοδεύεται από 
υπερπλασία του επιθηλίου το>ν πόρων και των λοβίων του μαστού. Αυτή 
η επιθηλιακή υπερπλασία |ΐπορεί να  είναι ελαφρού, μέτριου ή σοβαρού
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βαθμού ή ακόμα και άτυπη. Μ έχρι σήμερα πάρα πολλά έχουν γραφτεί 
και συζητηθεί διεθνώς γ ια  την πιθανή σχέση της κυστικής νόσου με τον 
καρκίνο του μαστού, παρόλα αυτά όμως η σχέση αυτή παραμένει ακόμη 
αινιγματική.Από διάφορες μελέτες που έγιναν φαίνεται, ότι γυναίκες με 
καρκίνο του μαστού και συνυπάρχουσα ινοκυσιική μαστοπάθεια παρου
σιάζουν μια τάση μεγαλύτερης επιθηλιακής υπερπλασίας των πόρων 
συνδυασμένης με χαρακτήρες ατυπίας, πράγμα που δεν παρατηρήθηκε 
στην ομάδα των γυναικών που είχαν μόνο ινοκυστική μαστοπάθεια. 
Θεωρητικά έχει λεχθεί ότι η επιθηλιακή υπερπλασία των πόρων αποτε
λεί ένα στάδιο από το οποίο αναγκαστικά περνά το επιθήλιο του μαστού 
κατά τη διαδρομή του προς την κακοήθη εξαλλαγή. Το στάδιο όμως αυτό 
είναι αναστρέψιμο και δεν είναι αναγκαστικά προκαρκινωματώδες.

Έ χ ε ι  εκτιμηθεί από διαφόρους συγγραφείς ότι ο κίνδυνος αναπτύ- 
ξεως καρκίνου σε χειρουργημένες γυναίκες με ινοκυστική μαστοπάθεια 
είναι 2-5 φορές μεγαλύτερος, συγκρινόμενος πάντα με τον κίνδυνο που 
παρουσιάζει ο γενικός πληθυσμός.

Ιστοπαθολογία  - Ιστολογικοί τύπο ι
Εισαγωγή
Στο διάστημα των 25 ετών και. ιδια ίτερα  των 15 τελευταίων, 

υπήρξαν γεγονότα  που έδρασαν καταλυτικά σ’ όλα τα επίπεδα 
(διαγνωστικό, προγνω στικό, θεραπευτικό) του χειρισμού του καρκί
νου γεν ικά  αλλά και του μαστού ιδιαίτερα. Αυτά τα γεγονότα σταθ
μοί επικελ'τρώνονται κυρίω ς στα εξής:

1. Στην ανακάλυψη των μονοκλωνικών αντισωμάτων και στην εφαρ
μογή τους σε ιστολογικό διαγνωστικό επίπεδο ( ανοσοϊστοχημεία).

2. Στην ανακάλυψη των ογκογονιδίω ν (βραβείο Nobel) και στην 
ανίχνευση των πρω τεϊνικώ ν προϊόντω ν τους μέσα στους ιστούς.

3. Στη δυνατότητα ελέγχου των ορμονικών υποδοχέων, οιστρογό- 
νων και προγεστερόνης, σε ιστολογικές τομές, επιχρίσματα ή αποτυπώ
ματα καρκίνου.

4. Στη δυνατότητα ανάλυσης του κυτταρικού DNA με τον καθορι
σμό ανευπλοειδικών ή πολυπλοειδικών πυρήνων καθώς και της φάσεως 
S του κιπταρικού κύκλου σε ιστολογικές τομές, επιχρίσματα ή αποτυπώ
ματα, με τις μεθόδους της στατικής κυτταρομετρίας με ανάλυσή εικόνας 
ή της κυτταρομετρίας ροής από φρέσκο υλικό ή από μπλοκ παραφίνης.

Το 99% των κακοήθων όγκων του μαστού αφορά τους καρκί
νους. Ενώ το 1% αφορά τα σαρκώματα.

Ο όρος μη όιηθητικό ή προδιηθητικό -in situ- καρκίνωμα υποδη-
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λα>νει κακοήθες επιθηλιακό νεόπλασμα του οποίου τα κυτταρικά 
στοιχεία δεν ε'χουν διασπάσει τη βασική μεμβράνη και κατ’ επέκτα
ση στερούνται διηθητικής αναπτύξεως. Ο όρος αυτός χρησιμοποιεί
ται γ ια  ένα φάσμα αλλοιώσεων, οι οποίες δ ιαφέρουν στα εξής: κλι
νική εικόνα, νεοπλασματική έκταση, αυξητική ανάπτυξη, κυτταρικό 
τύπο και κυτταροπυρηνική διαφοροποίηση.

Το μη διηθητικό (in situ) αδενοκαρκίνωμα του μασιού αναπτύσσεται 
στην τελική πορολοβιακή μονάδα, δηλαδή στο σημείο όπου οι μικροί πό
ροι επικοινωνούν με τις σωληναριακές δομές των λοβίων. Εφόσον τα 
επιθηλιακά κύτταρα παρουσιάζουν μορφολογία πορογενή, τότε ο ιστο- 
λογικός τύπος ονομάζεται ενδοπορικός ενώ όταν τα αντίστοιχα κύτταρα
έχουν λοβιακή μορφολογία, ο τύπος ονομάζεται ενδολοβιακός.__________________

Θ α θέλαμε να  τονίσουμε ότι κα ι οι δύο τύποι των in situ καρκί
νων παρουσιάζουν υψηλά ποσοστά πολυεστιακότητας και αμφοτε- 
ροπλευρότητας, με τη δ ιαφ ορά ότι το ενδοπορικό υπερέχει ως προς
την πρώτη ιδιότητα ενώ το λοβιακό ως προς τη δεύτερη.______________________

Κατά το παρελθόν υποδιαιρούσαμε το διηθητικό καρκίνο του 
μαστού σε τρεις βασικούς τύπους, δηλ. 1) Συμπαγής απλός 2) Σκίρ- 1 
ρος και 3) Μ υελοειδής. Αυτός ο διαχω ρισμός είχε γ ίνε ι με βάση τα  
μορφολογικά κριτήρια κα ι αφορούσε τη σχέση μεταξύ του υπο
στρώματος και του καρκινικού στοιχείου του νεοπλάσματος. Π ιό συ
γκεκριμένα, στον συμπαγή απλό τύπο οι καρκινωματιόδεις βλάστες 
και το μαστικό υπόστρωμα είχαν ίση περίπου αναλογία, στον σκιρ- 
ροίδη τύπο το υπόστρωμα σαφιυς υπερείχε κα ι τέλος στον μυελοειδή
τύπο ο καρκίνος ήταν πάρα  πολύ περισσότερος από το υπόστρωμα._________

Εδο> και 25 χρόνια  όμως έχει αποδειχθεί ότι πολύ συχνά δύο 
καρκίνοι με το ίδιο μέγεθος, ιστολογικό τύπο κα ι κλινικό στάδιο, να  
έχουν διαφορετική βιολογική συμπεριφορά κα ι πρόγνωση. Αυτό το 
γεγονός ιύθησε τους ερευνητές να  διαλευκάνουν πολλά σκοτεινά ση
μεία και να καθιεροισουν νέους ιστολογικούς τύπους με βάση κυ- 
ρίως τα ιστογενετικά κριτήρια, δηλ. την προέλευση του καρκίνου 
από τα επιθηλικά κύτταρα των μεγάλων και μικρών εκφορητικών 
πόρων ή τιυν σωληναριακιύν δομών τοιν λοβίων ή και από τα δύο.

Το ] 979 δημοσιεύσαμε μία κατάταξη του καρκίνου του μαστού με 
βάση τα διεθνή δεδομένα και την προσωπική μας εμπειρία . Παρακο- 
λουθιόντας τις εξελίξεις που έγιναν μέχρι σήμερα τροποποιήσαμε την 
κατάταξη μας όπως φαίνεται στον επισυναπτόμενο πίνακα.
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ΙΣΤ Ο Π Α Θ Ο Λ Ο ΓΙΚ Η  ΚΑΤΑΤΑΞΗ ΤΟΥ ΔΙΗ ΘΗ ΤΙΚ Ο Υ  
ΚΑΡΚΙΝΟΥ ΤΟΥ Μ ΑΣΤΟΥ

I. Α δενοκαρκινώ ματα καθορισμένης ιστογενετικής προέλευσης
1.1. Π ορογενές μη δ ιηθητικό  (in situ)

α. Θηλώδες
β. Φ αγεσω ρικό (Com edo) 
γ. Η θμοειδές 
δ. Συμπαγές

1.2. Π ορογενές δ ιηθητικό
α. Μη ειδικός τύπος με ή χωρίς σκιρρώδη αντίδραση (NST)

* β. Θηλώδες
γ. Μ υελοειδές η περ ίγραπτο

* δ. Βλεννώδες ή κολλοειδές
* ε. Σωληνώδες
* ζ. Α δενοειδές κυστικό
* η. Α ποκρινικό
* θ. Ν εανικό ή Εκκριτικό

1.3 Αοβιακό
α. Μη διηθητικό ( IN  SITU ) 
β. Διηθητικό

1 .4 Ν όσος του PAGET /
*Π. Καρκινώματα ακαθόριστης ιστογενετικής προέλευσης
*1. Φ λεγμονώ δες 
*2. Λ ιποεκκριτικό 
*3. Δ ιαυγοκυτταρικό 
*4. Ιστιοκυτταροειδές 
*5. Μ εταπλαστικό

α. Μ ε πλακώδη μετάπλαση 
β. Μ ε ινώδη μετάπλαση 
γ. Μ ε χονδρογενή 
δ. Μ ε οστεογενή μετάπλαση 

*6. Κ αρκινοειδές ή ενδοκρινικός 
*7. Κ αρκινοσάρκω μα

Κατά Νίκη I. Αγνάντη & Ν. Αποστολίκα
* Οι τύποι αυτοί δεν ξεπερνούν το 4%  στην αμιγή τους μορφή ή σε συν

δυασμό με τον NST και τους χαρακτηρίζουμε “σπάνιους”
1
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I. Αδενοκαρκίνωιια καθοο ισ αέν ικ  ιστογενετικήζ ποοέλευσης

Στην κατηγορία αυτή περιλαμβάνονται ο ι καρκίνοι των οποίω ν 
η προέλευση από τους πόρους ή τα  λόβια είναι αποδεδειγμένη.

I. 1. Π ορογενές μή δ ιηθητικό  (in situ): Ο καρκίνος αυτός π α 
ρουσιάζει ποσοστό τοπικής υποτροπής το οποίο κυμαίνεται από  5- 
30% σε ασθενείς που έχουν υποστεί συντηρητική εγχείρηση ενώ 
αντίθετα μετά από μαστεκτομή το θεραπευτικό αποτέλεσμα φ θάνει 
σχεδόν το 100%.

Μ έχρι σήμερα έχουν προταθεί δ ιάφ ορες κατατάξεις, ο ι οποίες 
προσπαθούν να δώσουν μια αντιπροσωπευτική εικόνα των δ ια φ ό 
ρων υποτύπων. Στις περισσότερες, ο καρκίνος αυτός υποδια ιρείτα ι 
στους εξής: θηλώδη, φαγεσω ρικό (com edo), ηθμοειδή και συμπαγή. 
Σαν αρχόμενη μορφή του τελευταίου υποτύπου αναφ έρετα ι ο ενδο- 
τοιχωματικός (clinging).

Συμπληρωματικά στοιχεία μας δ ίνει η πρακτική αυτή κατάταξη η 
οποία αναφέρεται στα ακόλουθα: Μικοοεστιακός, δηλαδή ο καρκί
νος που στερείται συμπτωμάτων κα ι αποτελεί τυχαίο μαστογραφικό 
και στη συνέχεια μικροσκοπικό εύρημα λόγω της παρουσίας μικρο- 
αποτιτανώσεων. Ο κλινικά ψηλαφητός. είναι ο καρκίνος εκείνος που 
έχει αναπτύξει ψηλαφητή μάζα χω ρίς όμως να παρουσιάζει σαφή 
διηθητική ανάπτυξη. Α ναφέρεται ότι 3-5% αυτών των καρκίνων ε ί
ναι ενδοπορικοί που μπορεί να έχουν μεγάλη αυξητικότητα και αμ ε
λητέα διηθητική ικανότητα. Κατά κανόνα οι καρκίνοι αυτοί συνο
δεύονται με μικροσκοπικές διηθήσεις. Ο επεκτεινόαενος κατά αή- 
κοζ των 6ιακλαδώσευ)ν του ααατικού αόενικού στοιχείου ενός τεταρ
τημόριου και τέλος αυτός που καταλαιιβάνει πολυάριθμες διακλα- 
όάισεις ή αυτός που αναπτύσσεται συγγρόνως σε πολλές διακλαδώ
σεις αογέτως ανατοιιικής ουνέγειας. Ο βασικός λόγος που έχει δοθεί 
τελευταία, διεθνώς, τόσο μεγάλη προσοχή σε αυτή την ομάδα του 
ενδοπορικού καρκίνου, είναι ότι παρατηρείτα ι σε μεγάλο ποσοστό 
σε νέες και προεμμηνοπαυσιακές γυναίκες κα ι γιατί υπάρχει μεγά
λη πιθανότητα να διαφύγει κάποια  μικροσκοπική διηθητική ανάπτυ
ξη, εφόσον το εγχειρητικό παρασκεύασμα δεν έχει εξετασθεί λεπτο
μερώς.
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Η  σημερινή λοιπόν διεθνής άποψη γ ια  τέτοιες περιπτώ σεις είναι 
να  αποφ εύγετα ι η τα χεία  βιοψ ία  γιατί η βεβιασμένη διάγνωση μπο- 

'ρ ε ίν α  οδηγήσει σε εσφαλμένη θεραπευτική αντιμετώπιση. Η συντη
ρητική θερα πεία  εξαρτάται πάντοτε από την έκταση της νεοπλασμα- 
τικής βλάβης κα ι μόνο το 40-50% του συνόλου των ενδοπορικών 
καρκίνω ν π ρ έπ ε ι να  αντιμετω πίζεται έτσι, αφού βέβαια  έχει γ ίνει η 

\ πλήρης κα ι επ ί υγιών ιστών εξαίρεσή τους.
Ε νδιαφ έρον είνα ι ότι έχει παρατηρηθεί μια σημαντική διαφορά 

μεταξύ του ακτινολογικού μεγέθους (της μαστογραφίας) κα ι του μι- 
κροσκοπικού που μετράει ο Π αθολογοανατόμος, γ ιατί το πρώτο δεν 
μπορεί να συμπεριλάβει τις μικροσκοπικές εστίες που στερούνται 
ασβεστώσεων. Β ασικά μόνο ο φαγεσω ρικός τύπος (com edo) παρου
σιάζει συμφωνία μεγέθους ενώ αντίθετα στον ηθμοειδή και θηλώδη 
τύπο οι δ ιαφ ορές στο μέγεθος ξεπερνούν τα 2 εκ. στο 44% των περ ι
πτώσεων.

Φ αίνετα ι ότι τελευταία  συμφωνούν πολλοί Π αθολογοανατόμοι 
στο γεγονός ότι ο ι ενδοπορικο ί καρκίνοι παρουσιάζουν διαφορετι
κή πρόγνωση κα ι βιολογική συμπεριφορά. Π ιο συγκεκριμένα, καρ
κίνοι αποτελούμενοι από κύτταρα μεγάλου μεγέθους συνδυάζονται 
με χαμηλή διαφοροποίηση, κεντρική νέκρωση του αυλού των πόρων, 
έντονη διαταραχή της σχέσης πυρήνα-πρωτοπλάσματος, μεγάλο δεί
κτη μιτωτικής δραστηριότητας καθώς και υψηλό ποσοστό υποτρο
πής. Α ντίθετα ενδοπορικοί καρκίνοι που αποτελούνται από μικρά 
μονόμορφα επιθηλιακά κύτταρα είναι καλά διαφοροποιημένοι και 
έχουν χαμηλό μιτωτικό δείκτη.

Ε νδιαφ έρον είναι ότι η έκφραση των ογκοπρωτεϊνών neu, ras 
κα ι myc δείχνει τη τάση αυτών των καρκίνων για  ταχεία  ανάπτυξη 
και κακή πορεία , εφόσον έχουν αντιμετωπισθεί συντηρητικά. Ιδια ί
τερα  η ογκοπρωτεϊνη neu έχει βρεθεί πολύ αυξημένη σε όλους σχε
δόν τους ενδοπορικούς καρκίνους που συνδυάζουν τα ακόλουθα χα 
ρακτηριστικά: μεγάλο μέγεθος κυττάρων, χαμηλή κυτταρο-πυρηνική 
διαφοροποίηση και υψηλό μιτωτικό δείκτη. Αντίθετα, δε βρέθηκε 
καμιά έκφραση της ίδιας ογκοπρωτεϊνης σε ενδοπορικά καρκινώμα
τα που αποτελούνται από μικρά κύτταρα.

ι
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α) Θ ηλώδες (ενδοκυστικό ή ενδοπορικό): Ε ίνα ι καλά περιγε- 
γραμμένο και δ ίνει μαστογραφικά, την εντύπωση μιας καλοήθους, 
κυστικής επεξεργασίας. Ιστολογικώς χαρακτηρίζεται από την α νά 
πτυξη θηλωματώδους ιστού μέσα σε κυστικώς διευρυσμένο ή μη π ό 
ρο. Χρατηριστικά σημεία θεωρούνται: η ύπαρξη σαφών αγγειοσυν- 
δετικών αξόνων και η απουσία διηθήσεως του τοιχώματος του π ό 
ρου και του περιβάλλοντος υποστρώματος (Εικόνα 9).

β) Φαγεσωρικό (Comedo ): Χ αρακτηρίζεται από κεντρική εκφύ
λιση και νέκρωση των καρκινωματωδών κυττάρων τα  οπο ία  πλη
ρούν τους αυλούς διατεταμένων πόρων. Τ α  κύτταρα αυτά παρουσ ιά
ζουν συνήθως αναπλαστικούς χαρακτήρες, πολυμορφία και πυρηνο- 
κινησίες. Συχνά παρατηρούνται εναποθέσεις ασβεστίου μέσα στο 
άμορφο νεκρωτικό υλικό.

γ) Η θμοειδές: Δ ιαφ έρει από τους άλους τύπους του ενδοπορικού 
καρκίνου μόνο στην αρχιτεκτονική διάταξη των καρκινωματωδών 
κυττάρων. Αυτά παρουσιάζουν ένα είδος αδενικώ ν σχηματισμών 
αποτελουμένων από κυβοειδή ή κυλινδρικά κύτταρα, τα οποία  δια- 
τάσσονται ακτινοειδούς γύρω από ομοιόμορφους αυλούς, πληρούμε- 
νους συνήθως από ομοιογενές εκκριτικό υλικό.

δ) Σ υμπαγές: Ο ι πόροι πληρούνται από μάζες καρκινωματωδώ ν 
κυττάρων τα οποία  προκαλούν μεγάλη διάταση της κοιλότητας, ού- 
τιυς ώστε το μέγεθος τους αυξάνει σημαντικά. Τ α  καρκινωματώδη 
κύτταρα είναι ομοιόμορφα, μεγαλύτερα από τα φυσιολογικά επ ιθή
λια, πυκνά διατεταγμένα μεταξύ τους, συνήθως έχουν βαθυχρωματι- 
κό πυρήνα και σπάνια εμφανίζουν πυρηνοκινησίες.

Η διαφορική διάγνο)ση το)ν δ ιαφόρω ν τύπων του ενδοπορικού 
Ca γίνετα ι από την άτυπη υπερπλασία, επιθηλίωση ή θηλωμάτωση 
των πόρων και βασίζεται σε καθαροίς κυτταρολογικά κριτήρια με
γάλης μεγεθύνσεως μικροσοπίου. Επίσης από την Π αζετοειδή δια- 
σπορά του in situ λοβιακού Ca μέσα σε εκφορητικούς πόρους.

/ .  2 . Π  ο ρ ο γ  ε ν  έ ς  δ ι η Ο η τ ι κ ό

α) Μη ειδικός τύπος με ή χιορίς σκιρροίδη αντίδραση (NST)*:
Ο τύπος αυτός παρουσιάζει την μεγαλύτερη συχνότητα, και αποτε
λεί περίπου το 80% όλων των καρκίνων του μαστού. Μ ακροσκοπικά
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εμφανίζεται μία γκριζοκίτρινη μάζα με ασαφή όρια  της οποίας η 
σκληρή σύσταση εξαρτάται από  την ποσότητα του συμμετέχοντος 
συνδετικού ιστού (Εικόνα 10). Η  επ ιφ άνεια  διατομής παρουσιάζει 
σύσταση “του άγουρου αχλαδιού” και τις περισσότερες φορές 
βλέπουμε κίτρινες ακτινοειδείς γραμμώσεις οι οποίες είναι αντι
προσω πευτικές του βαθμού της ελαστώσεως γύρω από μαστικούς 
εκφορητικούς πόρους. Η ελάστωση αυτή παρατηρείται στο 90% 
των διηΟητικών καρκίνων, πορογενώ ν ή λοβιακών και αφορά κα
λοήθεις πόρους ανάμεσα στον καρκινικό ιστό. Μ ικοοσκοπικά, τα 
καρκινωματώδη κύτταρα ποικίλουν σε μέγεθος και σχήμα, παρου
σιάζουν έντονα πυρήνια και συνήθως πολλές πυρηνοκινησίες. Τα 
κύτταρα διατάσσονται κυρίως σε συμπαγείς σχηματισμούς και νε
κρώσεις παρατηρούνται στο 60% των περιπτώ σεω ν (Εικόνα 11).

Ό τα ν  συνυπάρχει σκιρρώδης αντίδραση, ο βαθμός της υαλοει
δούς εκφυλίσεως του υποστρώ ματος μπορεί να  είναι τόσο μεγάλος, 
ώστε μικρές αθροίσ εις καρκινικώ ν κυττάρων (5-6 κύτταρα με ελάχι
στο κυτταρόπλασμα) να  συμπιέζονται μέσα σ’ αυτό. Η πολυεστιακή 
ανάπτυξη είνα ι συχνή κα ι απαντάτα ι περισσότερο σε πιό νέες γυ
ναίκες.

*  N S T = n o  special type

β) Θ ηλώ δες: Π ιθανολογείται η προέλευσή του από το πορογε- 
νές θήλωμα και παρουσ ιάζει καλή πρόγνωση. Χαρακτηριστικά 
ιστολογικά σημεία είναι: α) η απουσία  ή σε μικρό βαθμό παρουσία 
λεπτών αγγειοσυνδετικώ ν αξόνων, β) βαθυχρωματικοί πυρήνες και 
πολυάριθμες μιτώσεις κα ι γ) απουσία  δύο ειδών κυττάρων και απο- 
κρινικής μεταπλάσεως (Εικόνα 12).

γ) Μ υελοειδές ή περίγραπτο: Μ ακροσκοπικά, είναι τόσο περί- 
γραπτο ώστε δημιουργεί την εντύπωση ότι περιβάλλεται από κάψα. 
Στην πραγματικότητα όμως η κάψ α αυτή είναι μια ζώνη ινώσεως 
και λεμφοκυτταρικής διηθήσεως. Ό γκ ο ι κάτω των 4 εκ. είναι συνή
θως συμπαγείς, μαλθακοί και λευκόφαιοι, ενώ οι μεγαλύτεροι είναι 
κυστικοί με κεντρική νέκρωση και αιμορραγικές διηθήσεις. Μικρο- 
σκοπικίζ υποδια ιρείτα ι σε δύο μορφές την τυπική και την άτυπη, 
όταν συνυπάρχει και πορογενές in situ Ca. Η τυπική μορφή χα ρα
κτηρίζεται συχνότερα από μεγάλες συμπαγείς βλάστες που μοιά-

\
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ζουν με συγκύτια και σπανιώτερα από δοκιδώδη ανάπτυξη με π ε 
ρισσότερους αδενικούς σχηματισμούς. Ο ι βλάστες αυτές διαχοχρίζο- 
νται από ελάχιστο κυτταροβριθή συνδετικό ιστό με λεμφοκυτταρι- 
κές κυρίως διηθήσεις και εν μερει πλασματοκυτταρικές. Τα καρκι- 
νωματυχδη κύτταρα παρουσιάζουν έντονη πολυμορφία και πολυά
ριθμες μιτυ'χτεις (G rade III), (Εικόνα 13). Εν τούτοις η τυπική μορ
φή του μυελοειδούς σπαναότατα παρουσιάζει μεταστάσεις, περ ιέχει 
δε ποσοσστό κάτο) του 20% ορμονικούς υποδοχείς και θεω ρείται 
διεθνώς καλής προγνοϊσευχς. Η συχνότης του κυμαίνεται από 2,5- 
7% και ο μέσος όρος ηλικίας των ασθενάχν είνα ι τα  49 χρόνια.

δ) Βλεννοίδες (κολλοειδές ή ζελατινώ δες). Εμφανίζεται συνή
θως σε γυναίκες μεγαλύτερης ηλικίας. Ε ίνα ι περ ίγραπτος όγκος με 
όψη ζελατινιόδη. Μ ικροσκοπικέχ, αποτελείται συνήθως από μικρά 
κύτταρα, καλά διαφοροποιημένα,μέσα σε λίμνες βλέννας, την οποία  
εκκρίνουν τα νεοπλασματικά κύτταρα (Εικόνα 14). Δυχγνιυστικό 
πρόβλημα δημιουργείται όταν η παραγω γή βλέννας είναι μεγάλη 
και δεν βρίσκουμε παρά  ελάχιστα καρκινωματιόδη κύτταρα. Με κα 
λύτερη πρόγνωση χαρακτηρίζονται οι περιπτώ σεις εκείνες όπου το 
75% του όγκου είναι ζελατινόχδες. Εν τούτοις τα κύτταρα του βλεν- 
νοκαρκίνου δεν περιέχουν ορμονικούς υποδοχείς.

ε) Σωληνώδες ή καλά διαφοροποιημένο: Μ πορεί να συνδυα- 
σθεί με όλα τα είδη καρκίνου του μαστού. Ε ίνα ι δυνατόν να διαγνω- 
σ()ή μαστογραφικά από τις αποτιτανυκτεις πριν εκδηλωθή κλινικούς. 
Μικροσκοπικά, παρατηρούνται, αδενικοί σχηματισμοί κιχλά δια- 
φοροποιημένων καρκινικιόν κυττέχρων τα οποία  διατάσσονται, συ- 
νήΟιυς, σε ένα. στίχο. Χαρακτηριστικό σημείο είνα ι η απουσία βασι
κής μεμβράνης, η οποία παρατηρείται μόνο με ηλεκτρονικό μικρο- 
σκόπιο(Η/Μ ). Η διαφορική διάγνυχση γίνετιχι από τη σκληρυντική 
αδένωση. Ανήκει στους τύπους καλής προγνυχσευχς, π α ρ ’ όλο που 
δεν περ ιέχει ορμονικούς υποδοχείς.

ζ) Λ δενοειδές κυατικό ή κυλίνδρωμα: I I ιστολογική εικόνα εί- 
ναι η ίδια με την παρατηρούμενη στα αντίστοιχα καρκινώματα των 
σιελογόνυνν αδένυχν, της τραχείας κλπ. Σ πάνια  δ ίνει μεταστάσεις 
(συχνότερα στους πνεύμονες) κα ι παρουσ ιάζει πολύ ευνοϊκότερη 
πρόγνωση.
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η) Α ποκρινικό: Μ ικοοσκοπικά. τα  καρκινωματοίδη κύτταρα 
έχουν ηωσινόφιλο, αδ ιαφ ανές πρωτόπλασμα και μοιάζουν με τα 
κύτταρα του επιθηλίου των αποκρινοίν αδένω ν μόνο μορφολογικά, 
χω ρίς όμως να  δίνουν θετική την χροίση G om ori γ ια  σίδηρο όπως 
τα κύτταρα των γνησίων αποκρινοίν αδένω ν. Η  ταυτοποίηση του γ ί
νετα ι με τις χροίσεις PAS και βλεννοκαρμίνη.

θ) Ν εανικό ή εκκριτικό (Juvenile): Ε ίνα ι πολύ σπάνιος όγκος 
της παιδικής και εφηβικής ηλικίας, αλλά έχει παρατηρηθεί επίσης 
και σε νέους ενήλικες. Ε ίνα ι συχνά καλά περίγραπτος, μικρού μεγέ
θους (< 2  εκ. διάμετρο). Μ ικοοσκοπικά. παρατηρούνται καρκινωμα- 
τοίδεις βλάστες μέσα σε άφθονο ινοίδη ιστό. Τ α  νεοπλασματικά 
κύτταρα έχουν κενοτόπια  με θετικό υλικό στις χροίσεις PAS και 
Alcian Blue, ενοί το μη κενοτοπιοίδες κυττατρόπλασμα είναι κοκ- 
κιοίδες. Μ ιτοίσεις κα ι νέκρωση του όγκου συνήθως απουσιάζουν. 
Έ χ ε ι  εξαιρετική πρόγνιυση στις μικρές ηλικίες ( < 20  ετιον).

I. 3. Λοβιακό
α) Μ η δ ιη θη τικό  (in situ)
Ο καρκίνος αυτός αναπτύσσεται μέσα στις λοβιακές δομές του 

μαστικού παρεγχύματος κα ι αποτελεί τυχαίο μικροσκοπικό εύρημα 
στο 70% των ασθενούν που χειρουργούντα ι με ένδειξη ιγοκυστικής 
μαστοπάθειας (Ε ικόνα 15). Η  εντόπιση των περισσοτέρω ν περιπτώ
σεων έχει παρατηρηθεί σε απόσταση 5 εκ. από τη θηλή. Α ναφέρεται 
ότι ένα  20-30% τα>ν περιπτώ σεω ν έχει κίνδυνο να  αναπτύξει διηθη
τικό καρκίνω μα με συχνότητα δέκα  φορές μεγαλύτερη α π ’ ό,τι στο 
γενικό  πληθυσμό. Ο  κίνδυνος αυτός αφ ορά  και τους δύο μαστούς, 
παρόλο που η θέση της προηγηθείσης βιοψ ίας παρουσιάζει σαφή 
υπεροχή. Ε νδ ιαφ έρον  είνα ι ότι ο διηθητικός καρκίνος που θα ανα
πτυχθεί σε αυτές τις περιπτώ σεις μπορεί να  είναι κα ι πορογενούς 
τύπου. Επίσης, η έκταση που καταλαμβάνει ένα λοβιακό in situ καρ
κίνωμα στο βιοπτικό υλικό δεν έχει σχέση με το ποσοστό του κινδύ
νου υποτροπής. Ε ίνα ι λοσιόν εμφανές ότι η συχνή παρακολούθηση 
της ομάδας αυτής των ασθενών μειώνει αισθητά την πιθανότητα διη- 
θητικής ανάπτυξης.

ι
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Ουσιαστική ένδειξη απλής μαστεκτομής έχουν ο ι ασθενείς με ο ι
κογενειακό ιστορικό καρκίνου του μαστού και αυτές που παρουσ ιά
ζουν αλλοιώσεις σύνθετης ινοκυστικής μαστοπάθειας με ιστοπαθο- 
λογικούς χαρακτήρες που τις κατατάσσουν στην ομάδα αυξημένου 
κινδύνου.

Χαρακτηριστικό είναι ότι σε παρασκευάσματα μαστεκτομής, τα 
οποία έχουν υποστεί λεπτομερή έλεγχο το ποσοστό δευτερευουσών 
εστιών φ θάνει το 60%. Ό τα ν  υπάρχουν διαγνω στικές δυσκολίες, το 
οπλοστάσιο του Π αθολογοανατόμου δ ιαθέτει πολυάριθμους ανο- 
σοϊστοχημικούς δείκτες γ ια  τη διαφορική διάγνωση.

β) Δ ιηθητικό
Π αρατηρείται πιό συχνά σε εμμηνοπαυσιακές γυναίκες κα ι σε 

ένα ποσοστό 60% συνυπάρχει λοβιακό in situ Ca καρκίνωμα. Η συ- 
χνότης του παρουσ ιάζει μεγάλες διακυμάνσεις στη διεθνή βιβλιο
γραφ ία  και κυμαίνεται από 0,7 μέχρι 20%. Ε ίνα ι πολύ συχνά πολυε- 
στιακό και αμφοτερόπλευρο, έχει δε τη μεγαλύτερη περιεκτικότητα 
σε ορμονικούς υποδοχείς από όλους τους μελετηθέντες ιστολογι- 
κούς τύπους μέχρι σήμερα. Η ιστογένεση του λοβιακού καρκινώ μα
τος του μαστού αποτέλεσε θέμα συζητήσεων κα ι διαφω νιώ ν, ιδ ια ί
τερα μετά τη θεω ρία  του H am perl ότι το λοβιακό καρκίνω μα είναι 
μυοεπιθηλιακής προελεύσεως. Τελικά όμως η θεω ρία  αυτή ατόνισε 
μετά την ανακάλυψη της παρουσίας βλέννας με τυπική ενδοκυττα- 
ροπλασματική κατανομή στο λοβιακό καρκίνω μα και τη μη χρώση 
των νεοπλασματικών κυττάριυν με την ειδική χρώση (αντισώματα 
κατά της ακτίνης) που θα επιβεβαίωνε την μυοεπιθηλιακή τους προ
έλευση. Έ χ ε ι  α ποδειχθεί ότι τα κύτταρα αυτά περιέχουν όξινες γλυ- 
κοπρυπείνες στο πρωτόπλασμά τους, που επιβεβαιώ νεται με τη χρώ 
ση ruthenium  red και Alcian blue, καθώ ς και με μία φωσφοπρωτεί- 
νη του γάλακτος, την καζεΐνη. Η εκλεκτική αυτή παραγω γή βλέννας 
και πρωτεϊνών αποτελούν έκφραση της διαφοροποίησης των κυτ
τάρων του λοβιακού καρκινοήιατος σε κύτταρα εκκριτικού τύπου. 
Μ ακροσκοπικά, εμφανίζεται συχνότερα σαν μία συμπαγής, λευκω- 
πή υπόσκληρη μάζα με ασαφή όρια, καμμιά φορά όμως παρουσ ιά
ζει δ ιάσπαρτες στικτές εστίες χω ρίς χαρακτήρες ογκομόρφου επ ε
ξεργασίας, οπότε η επιλογή θέσεως στην ταχεία  βιοψία είναι πολύ
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δύσκολη. Μ ιχροσκοπικά, η κλασσική εικόνα χαρακτηρίζεται από 
μεμονωμένα μικρού μεγέθους ομοιόμορφα κύτταρα σε γραμμοειδή 
διάταξη (Indian File) μέσα σ ’ ένα ύαλο ειδοποιημένο συνδετικό 
υπόστρωμα χω ρίς λεμφοκυτταρικές διηθήσεις. Τα καρκινωματώδη 
κύτταρα αναπτύσσονται επίσης σε στοχοειδή διάταξη γύρω από εκ
φορητικούς πόρους, ενώ καμμιά φορά διατηρούν τη λοβιακή μορφο
λογία και περ ιέχουν ενδοπρωτοπλασματικά κενοτόπια  (Εικόνα 16).

I .  1.4 Ν όσος του Paget
Η  περισσότερο παραδεκτή, διεθνώ ς, θεω ρία  γ ια  την ιστογενετι- 

κή προέλευση της νόσου είναι η ακόλουθη: Η  νόσος του Paget είναι 
αποτέλεσμα της καρκινω ματώ δους διηθήσεως της επιδερμίδος από 
επιθηλιακά κύτταρα των γαλακτοφόρω ν πόρων, τα  οποία  μετανά- 
στευσαν φυγόκεντρα, από τον αυλό τους, στη θηλή και αποτελούν 
έναν εξειδ ικευμένο τύπο επιδερμοτρόπου καρκίνου. Μ ακροσκοπι
κά. χαρακτηρίζετα ι από  εκζεματοειδή διάβρωση της θηλής που συ
χνά συνοδεύεται από  αιματηρή έκκριση και εφ ’ όσον η νόσος δεν 
διαγνωσθή εγκαίρω ς η διάβρωση επεκτείνεται στη θηλαία άλω και 
στο γειτονικό δέρμα, η δε θηλή γίνετα ι επίπεδη και παραμορφώ νε
τα ι τελείως. Μ ικροσκοπικά, το κλασσικό κύτταρο του Paget είναι 
μεγάλο, ω οειδές με δ ιαυγές πρωτόπλασμα και βαθυχρωματικό πυ
ρήνα. Τ α  κύτταρα αυτά καταλαμβάνουν συνήθως τη μαλπινιακή στι
βάδα της επ ιδερμ ίδος και διατάσσονται μεμονωμένα ή σε μικρές 
αθροίσεις (Ε ικόνα 17). Ο λόγος γ ια  τον οποίο διαχωρίζουμε τη νόσο 
του Paget σε δύο ομάδες είναι γ ιατί η πρόγνωση της θεωρείται ευ
νοϊκότερη όταν αυτή συνδυάζεται μόνο με υποκείμενο ενδοπορικό 
(in situ) καρκίνω μα των γαλακτοφόρων πόρων, παρά  όταν συνυ
πάρχει ψηλαφητός όγκος στο μαστό και αφορά ιστολογικώς κατά 
κανόνα τον μη ειδικό τύπο του πορογενούς καρκίνου.

II. Κ αρκινώ ματα ακαθόριστης ιστογενετικής προέλευσης

Στην κατηγορία  αυτή περιλαμβάνονται οι καρκίνοι των οποίων 
η προέλευση από τους πόρους ή τα λόβια δεν έχει μέχρι σήμερα 
αποσαφ ηνισθεί στο ηλεκτρονικό μικροσκόπιο.

\
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II. 1. Φλεγμονώδες
Π αλαιότερα ονοιιαζόταν “καρκινο.)αατώδης Μ,αστίτις”. Ακόμη 

και σήμερα θεω ρείται σαν ερυσιπελατοειδής ποικιλία  του καρκίνου 
του μαστού.

Μ ακροσκοπικά, τα ευρήματα αυτά οφείλονται στη διήθηση των 
υποδορίων λεμφαγγείω ν από το καρκίνωμα. Ο Π αθολογοανατόμος 
σπάνια εξετάζει εγχειρητικό παρασκεύασμα μαστεκτομής γιατί ο 
καρκίνος αυτός είνα ι συνήθως ανεγχείρητος. Κ ατά κανόνα, η ιστο- 
λογική διάγνωση γίνετα ι με τη βιοψία δέρματος. Α ναφέρεται, στη 
διεθνή βιβλιογραφία, ότι συνδυάζεται με δ ιάφορους τύπους του πο- 
ρογενούς ή και με λοβιακό.

ΙΙ.2. Λιποεκκριτικό
Μ ικοοσκοπικά, αποτελείται από διαυγή κύτταρα των οποίω ν το 

κυτταρόπλασμα περ ιέχει λιποειδή που δεν προέρχοντα ι από εκφυλι- 
στικές αλλοιιόσεις. Η χριόση Sudan III είναι θετική. Η  διαφορική 
διάγνωση π ρέπ ει να  γίνετα ι κυρίως από τα  μεσεγχυματογενή νεο 
πλάσματα.

ΙΙ.3 Διαυγοκυτταρικό
Είναι σπάνιο νεόπλασμα με καλή πρόγνιοση. Τ α  καρκινωματώδη 

κύτταρα έχουν συνήθως ένα κεντρικά τοποθετημένο πυρήνα και δ ι
αυγές κυτταρόπλασμα που περ ιέχει γλυκογόνο. Στη διαφορική δ ιά 
γνωση πρέπει πάντα να  γίνετα ι ενημέρωση γ ια  την τυχόν ύπαρξη 
καρκίνου των νεφρών.

ΙΙ.4 Ιστιοκυτταροειδές
Είναι σπάνιο καρκίνωμα. Τα νεοπλασματικά κύτταρα έχουν σχε

τικά μικρό πυρήνα κα ι διευγές κυτταρόπλασμα με κενοτόπια που 
περιέχουν β^έννη. Α ρκετές περιπτοίσεις θεω ρούνται ποικιλία του 
λοβιακού διηθητικού καρκινιόματος.

ΙΙ.5. Μεταπλαατικό
Η μετάπλαοη των κυττάρων στον καρκίνο του μαστού μπορεί να 

είναι πλακοίδους, ινοπλαστικού, χονδρογενούς ή οστεογενούς τύ
που.



Ειδική Παθολογική Ανατομική38

Το καρκίνω μα α ν τ ό  απαντάται πιά συχνά με χαρακτήρες πλα
κώδους μεταπλάσεως και συνδυάζεται με όλους τους τύπους του πο- 
ρογενούς ή και με λοβιακό. Η έκταση της πλακώδους μεταπλάσεως 
ποικίλει σε μεγάλο βαθμό. Ο ρισμένοι συγραψείς το χαρακτηρίζουν 
σαν επ ιδερμοειδες. Ο ι ελάχιστες όμως περιπτώ σεις της βιβλιογρα- 
τρίας έχουν σχέση με το δέρμα, γ ι’ αυτό πιστεύουμε ότι ο όρος είναι 
πλασματικός. Χ αρακτήρες ινοπλαοτικής μεταπλάσεως πολύ σπάνια 
συναντιόνται κα ι συνδυάζονται ιδια ίτερα με το μυελοειδές καρκίνω
μα. Χ ονδρογενής κα ι οστεογενής μετάπλαση απαντάται ακόμη πιό 
σπάνια  κα ι τελευταία  υποστηρίζεται ότι ε ίνα ι αποτέλεσμα βιοχημι
κής αντιδράσεω ς από  ουσίες που εκκρίνουν τα  καρκινωματώδη 
κύτταρα.

Π. 6. Κ αρκινοειδής ή ενδοκρινικός
Εμφανίζετα ι σαν ανώδυνη μάζα καλά περιγεγραμμένη, χωρίς 

όμως να συνυπάρχει το καρκινοειδές σύνδρομο. Ιστολογικώς αποτε- 
λεΐται από μικρά υποστρόγγυλα κύτταρα και ινοαγγειώ δες υπό
στρωμα. Ε ίνα ι όγκος αργυρόφ ιλος με θετική τη χρώση Grimelius 
κα ι πολυάριθμα ενδοκτ'τταρικά νευροεκκριτικά κοκκία. Συνδυάζε
τα ι με πορογενές, βλεννώ δες ή κα ι λοβιακό καρκίνωμα.

%

11.7. Κ αρκινοσάρκω μα '

Μ ικροσκοπικά, δύο στοιχεία  έχουν υποστή κακοήθη εξαλλαγή: 
το επιθηλιακό κα ι το μεσεγχυματικό. Το επιθηλιακό στοιχείο αποτε- 
λείται από  καρκινω ματώ δη κύτταρα χαμηλής διαφοροποιήσεως, 
ενιό το μεσεγχυματικό από  ατρακτοειδή και πολύμορφα. Πιθανολο
γείτα ι δ ιεθνώ ς η προέλευση του σαρκωματώδους στοιχείου απο ένα 
ινοαδένω μα. Η διαφορική διάγνωση θα γίνη από το αναπλαστικό 
καρκίνω μα με ψ ευδοσαρκω ματώ δες στρώμα με τη χρώση Gomori.

\
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Διάγνωση
Η πρώιμη διάγνωση αποτελεί κα ι ίαση.
Η διάγνωση του καρκίνου του μαστού γίνετα ι με συνδυασμένη 

κλινική, απεικονιστική και εργαστηριακή προσέγγιση.

1 .  Κ λ ι ν ι κ ά

Υ πάρχουν κάποια  σημάδια όπω ς ένα ογκίδιο  κατά την ψηλάφη
ση, μια διάχυτη διόγκωση του μαστού, έκκριμα από τη θηλή ( κυρίω ς 
αιματηρό), αλλαγή της όψης, της χροιάς κα ι του μεγέθους της θηλής, 
τα οποία θα  πρέπει να  μας ανησυχήσουν κ α ι να  μας οδηγήσουν σε 
έναν ειδικό γιατρό.Το έκκριμα που βγα ίνει από τη θηλή, εκτός από 
την περίοδο της εγκυμοσύνης και του θηλασμού, μπορεί να  είναι 
λευκό όπως το γάλα, πρασινωπό, κιτρινωπό, καφ εοειδές, δ ια υγές ή 
και αιματηρό. Μ πορεί να  είναι από τον ένα μαστό ή κα ι από τους 
δύο μαστούς, να τρέχει μόνο του αυτόματα ή μετά από πίεση της 
θηλής. Κάθε έκκριμα δεν σημαίνει καρκίνο. Χ ρειάζετα ι οπω σδήπο
τε η συμβουλή του ειδικού.

2 .  Α π ε ι κ ο ν ι σ τ ι κ ά
Η κύρια απεικονιστική μέθοδος που χρησιμοποιείτα ι γ ια  τη δ ιά 

γνωση του καρκίνου του μαστού είναι η μαστογραφία, της οπο ίας η 
δόση ακτινοβολίας δεν είναι καθόλου επικίνδυνη κα ι αντιστοιχεί 
όσο μιας απλής ακτινογραφίας θώρακα. Α ποτελεί την πιο ασφαλή 
εξέταση γ ια  αναγνώριση της αρχιτεκτονικής του μαστού, την ανεύ
ρεση βλαβιόν κα ι την διάγνωση βλαβών (ψηλαφητών κα ι μη). 
Ιδιαίτερα η μεγάλη συμβολή της μαστογραφίας αφ ορά τις μη ψ ηλα
φητές αλλοιιόοεις του μαστού. Σε αυτές τις περιπτώ σεις τοποθετείται 
από τον Ακτινολόγο ειδική σήμανση, που αποτελεί οδηγό γ ια  τον 
κλινικό γιατρό, έτσι ώστε να εξα ιρεθεί πλήρως η βλάβη.

Αλλες βοηθητικές απεικονιοτικές μέθοδοι είναι οι υπέρηχοι, η 
αξονική και μαγνητική τομογραφία. Ο ι υπέρηχοι χρησιμοποιούνται 
πολύ συχνά σε νέες γυναίκες, με σφιχτούς μαστούς σαν συμπλήρωμα 
της μαστογραφίας, καθώς και σε γυναίκες που ανήκουν στην ομάδα 
αυξημένου κινδύνου και πρέπει να  παρακολουθούνται στα μεσοδια
στήματα της μαστογραφίας (ανά 6-μηνο) με απεικονιοτικές μεθό
δους που στερούνται ακτινοβολίας.



40 Ειδική Παθολογική Ανατομική

3 . Ε ρ γ α σ τ η ρ ι α κ ά

α )  Κ υ τ τ α ρ ο λ ο γ  ι κ ά
Η  συμβολή της κυτταρολογίας είνα ι μεγάλη στη διάγνωση καρκί

νου του μαστού.
Η  κυτταρολογική εξέταση στο μαστό γίνεται:
•  στο έκκριμα από  την θηλή (όταν αυτό υπάρχει)
•  σε υλικό παρακέντησης με λεπτή βελόνα. Αυτή η διαδικασία 

είνα ι απλή κ α ι ανώδυνη όπω ς η λήψη αίματος, κατά την οποία  παίρ
νουμε υλικό από  ένα  συγκεκριμένο σημείο του μαστού, το οποίο 
θεω ρείτα ι ύποπτο ή κατά την κλινική εξέταση (ψηλαφητή μάζα) ή 
κατά την μαστογραφία (ψηλαφητή ή μη μάζα) .

β ) Π α θ ο λ ο γ ο α ν α τ ο μ ι κ ά
Η  ιστολογική διάγνωση μπορεί να  δοθεί σε τρεις φάσεις:
Η  παθολογοανατομική εξέταση γίνετα ι με μια χειρουργική επέμ

βαση, μικρή ή μεγάλη, ή με ειδική βελόνα.
Κ αι στις δύο περιπτώ σεις λαμβάνεται ένα κομμάτι ιστού (μικρό ή 

μεγάλο) από  την ύποπτη περιοχή, στο οποίο γίνετα ι η ιστολογική 
εξέταση (βιοψία).

Η  εξέταση αυτή μπορεί να  γίνει:
•  Π ροεγχειρητικά  υπάρχει η δυνατότητα να ληθφεί ιστοτεμάχιο 

σε σχήμα κυλίνδρου χω ρίς να  γ ίνε ι χειρουργική επέμβαρη και νάρ
κωση, χρησιμοποιώ ντας ειδικό πιστόλι με τη βοήθεια των υπερήχων, 
όταν αυτή κρίνεται απαραίτητη ή με τη λήψη ανοιχτής μικρής δ ια
γνωστικής βιοψίας. Έ τσ ι μπορούμε να  γνωρίζουμε εάν ένα ψηλαφη
τό ογκίδιο  αντιστοιχεί σε καλοήθη ή κακοήθη πάθηση του μαστού.

•  Δ ιεγχειρητικά  (κατά τη δ ιά ρκεια  της χειρουργικής επέμβασης) 
λαμβάνεται βιοπτικό υλικό, το οποίο πρέπει να  επεξεργαστεί από 
τον Π αθολογοανατόμο μέσα σε λίγα λεπτά της ώρας και να διαγνω- 
στεί με τη μέθοδο της τα χεία ς βιοψίας. Ο ι πληροφορίες από την 
τα χεία  βιοψ ία είναι πολύ σημαντικές γιατί βοηθούν τον Κλινικό γ ια 
τρό (χειρουργό ή γυναικολόγο) να  επιλέξει τη σωστή κάθε φορά 
επέμβαση γ ια  τη συγκεκριμένη ασθενή.

•  Μ ετεγχειρητικά επεξεργάζονται όλα τα εγχειρητικά παρα
σκευάσματα (τμημάτων ή ολοκλήρου του μαστού), με ή χωρίς λεμ- 
φ αδένες από  τη μασχάλη, ασχέτω ς του αποτελέσματος της ταχείας

I
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βιοψίας και βγαίνει το τελικό πόρισμα της ιστολογικής διάγνωσης. 
Έ τσ ι δίνεται η τελική διάγνωση κα ι τα στοιχεία που σχετίζονται με 
την πρόγνωση και την βιολογική συμπεριφορά της αλλοίωσης. Σε 
περιπτώσεις κακοήθους επεξεργασίας τα στοιχεία αυτά είναι ο 
ακριβής ιστολογικός τύπος του καρκίνου, ο βαθμός κακοηθείας 
(διότι υπάρχουν καλοί κα ι κακοί καρκίνοι), η τυχόν διήθηση των 
λεμφαδένων της μασχάλης και αν η χειρουργική επέμβαση έγινε σε 
υγιή όρια.

Σταδιοποίηση
Χ ρησιμοποιούνται δ ιάφ ορα  συστήματα σταδιοποίησης με επι

κρατέστερη την ταξινόμηση κατά ΤΝΜ . Αυτή βασίζεται στην εκτί
μηση του μεγέθους του όγκου και στην ύπαρξη λεμφαδενικώ ν ή α π ο 
μακρυσμένων μεταστάσεων. Σύμφωνα με αυτή την ταξινόμηση ο 
καρκίνος του μαστού διακρίνεται σε τέσσερα στάδια.
Στάδιο 0 : ο πιο πρώιμος τύπος του καρκίνου του μαστού, ο μη διη- 

θητικός.
Στάδιο 1 :  το μέγεθος του όγκου είνα ι μικρότερο από 1 εκ. κ α ι δεν 

έχει επεκταθεί έξω από τον μαστό.
Στάδιο  2 : το μέγεθος του όγκου είναι 1-2 εκ. και/ή έχει επεκταθεί 

στους γειτονικούς λεμφαδένες της μασχάλης.
Στάδιο  3 : το μέγεθος του όγκου είναι 2 εκ. ή μεγαλύτερος, μπορεί 

να  έχει επεκταθεί στους λεμφαδένες της μασχάλης και/ή 
σε απομακρυσμένους λεμ φ αδένες ή σε γειτονικούς 
ιστούς.

Στάδιο 4 : ο καρκίνος έχει δώσει μεταστάσεις σε άλλα όργανα.

Θ εραπεία
Ο καρκίνος του μαστού μπορεί να  αντιμετω πισθεί χειρουργικά, 

ακτινοθεραπευτικά, ορμονοθεραπευτικά και χημειοθεραπευτικά. 
Για την επιλογή της σωστής θεραπευτικής μεθόδου θα  π ρ έπ ε ι να  
συνεκτιμηθούν στοιχεία όπω ς η μορφή του καρκίνου, το μέγέθος του 
και η επέκταση του σε άλλα όργανα.

Α νάλογα με τις πληροφορίες που θα  έχουμε από τα  παραπάνω  
στοιχεία, μια ασθενής μπορεί να  αντιμετωπιστεί μόνο με τη μία
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μέθοδο, ενώ  άλλες με συνδυασμό των δΰο, τριώ ν ή κα ι των τεσσάρων 
μεθόδων.

α) Χ ειρουργική
Αυτή είνα ι η κυρία θεραπεία  σε δυνητικά ιάσιμες περιπτώσεις. 

Μ πορεί να  είναι η μερική μαστεκτομή, δηλαδή είτε αφαίρεση μόνο 
του όγκου ή ενός τμήματος του μαστού και η απλή ολική μαστεκτομή, 
δηλαδή η αφαίρεση όλου του μαστού, μαζί με το λίπος της μασχάλης.

β) Α κτινοθεραπεία
Δεν συνιστάται σαν μόνη θερα π εία  στον καρκίνο του μαστού. 

Μ πορεί να  γ ίνετα ι προεγχειρητικά  γ ια  να  μειω θεί το μέγεθος του 
όγκου, μετεγχειρητικά κυρίω ς μετά από  μερική μαστεκτομή ή στην 
περίπτωση επανεμφάνισης του καρκίνου στο ίδιο σημείο (τοπική 
υποτροπή).

γ) Ο ρμονοθεραπεία
Στις περ ιπτώ σεις που ο καρκίνος του μαστού είνα ι ορμονοεξάρ- 

τητος, χορηγούνται ορμονικά σκευάσματα.
Π αλαιότερα  γίνονταν συμπληρωματικές εγχειρήσεις στις γυναί

κες με μαστεκτομή προκειμένου να  μειω θεί η παραγω γή οιστρογό- 
νων από τον οργανισμό. Τέτοια  εγχείρηση ήταν η αφαίρεση της 
μήτρας κα ι τω ν ωοθηκών. Σήμερα όμως αντί αυτών των εγχειρήσεων 
χρησ ιμ οπο ιούντα ι φ ά ρμ α κα  (ταμοξιφ ένη) που εμποδίζουν την 
δράση των οιστρογόνων. '

δ) Χ ημειοθεραπεία
Μ πορεί να  είνα ι μετεγχειρητικά προφυλακτική ή θεραπευτική. 

Κυρίως χρησιμοποιείτα ι σε γυναίκες που έχουν μετάσταση είτε 
στους λεμφ αδένες της μασχάλης είτε σε απομακρυσμένα όργανα. 
Τ α  κα ινούργια  χημειοθεραπευτικά  φάρμακα που χρησιμοποιούνται 
σήμερα φ α ίνετα ι να  υπόσχονται ένα πραγματικό θαύμα όσον αφορά 
στην παράταση της ζωής των γυναικώ ν με καρκίνο του μαστού.

Α ποκατάσταση
Η πλαστική αποκατάσταση μπορεί να  γίνει βασικά με δύο τρό

πους σε σχέση με το χρόνο της επέμβασης:
Άμεσα, αμέσω ς μετά τη μαστεκτομή την ίδια  ώ ρα και μέρα.
Α ργότερα, σε δεύτερο χρόνο μετά την παρέλευση κάποιου χρόνου.

\
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Πρόγνωση
Βασικές π α θ ο λ ο γο α ν α το μ ίες  παράμετροι που σχετίζοντα ι με 

την πρόγνωση του πρω τοπαθούς καρκίνου του μαστού
1) Χ αρακτηριστικά του πρω τοπαθούς όγκου
(τοπογραφία, μέγεθος, όρια, ιστολογικός τύπος, καθορισμός της 

διηθητικής ή μη αναπτύξεως καθώς και της ποιότητος του υποστρώ 
ματος που παρεμβάλλεται των καρκινικώ ν βλαστών, βαθμός κακοή- 
θειας (grade), ιστοχημική ή ανοσοϊστοχημική ταυτοποίηση).

α. Τ οπογραφία. Π αρόλο που υπάρχουν αντιθέσεις στη βιβλιο
γραφία, είναι γεν ικά  παραδεκτό ότι το έσω ημιμόριο θεω ρείται χε ι
ρότερης πρόγνωσης.

β. Μ έγεθος όγκου. Θ εω ρείται ότι σχετίζεται Α Μ Ε ΣΑ  με την συ
χνότητα των λεμφαδενικιόν μεταστάσεων (ΛΜ ) και της επιβίωσης. 
Ο ι Duncan & Kerr (1976) απέδειξαν ότι όγκοι με μεγαλύτερη δ ιά 
μετρο 1 εκ. έχουν 80% 20ετή επιβίιυση, με 2 εκ. έχουν 65%, ενώ 
με 3 εκ. έχουν 50% αντίστοιχα. Ο ι Saigo & Rosen (1980) : Σ ’ ένα 
σύνολο 110 γυναικιόν με μικροδιηθητικό καρκίνο, αρνητικούς λεμ- 
φαδένες και 10 χρόνια  παρακολούθησης, βρήκαν τα  εξής: 75% ζού- 
σαν με τη νόσο τους, 4% ζούσαν με τοπική υποτροπή , 6% πέθαναν 
από τη νόσο τους και 15% πέθαναν από άλλη αιτία. Αξιοσημείωτο 
είναι ότι όλες είχαν υποστεί τροποποιημένη ριζική μαστεκτομή.

γ . Τα όρια όγκου μπορεί να είναι ομαλά, ανιυμαλα και ενδιαμέ
σου τύπου. Ε ίνα ι γενικά  παραδεκτό ότι όγκοι με σχετικά ή απολύ
τως περίγραπτα  όρια, συμπεριλαμβανομένου κ α ι του μυελοειδούς, 
έχουν καλύτερη πρόγνωση, συγκρινόμενοι με άλλους που παρου
σιάζουν μακροσκοπικά σημεία διήθησης.

Κεφαλαιοίδους σημασίας παράγω ν είνα ι η διηθητική ή μη α νά 
πτυξη του καρκίνου.

δ. Ιστολογικός Τύπος : Ό λ ο ι οι in situ καρκίνοι εκτός του φαγε- 
σωρικού (Com edo) έχουν καλή πρόγνωση. Δεν έχει παρατηρηθεί 
κάποια ουσιαστική δ ιαφορά στην πρόγνωση μεταξύ του πιό συχνού 
(70-75%) μη ειδικού πορογενούς διηθητικού αδενοκαρκινώ ματος 
και του κλασσικού λοβιακού διηθητικού.

Στους καλής προγνοίσεως διηθητικούς τύπους περιλαμβάνονται 
οι εξής: Σωληνιυδης, βλεννο)δης(αμιγής), αδενοειδής κυστικός, 0η-
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λώδης, ηθμοειδής, μυελοειδής κα ι νεανικός. Σ ’ αυτή την ομάδα το 
βασικό μειονέκτημα είνα ι η πολΰ μικρή συχνότης.

Στους κακής προγνώσεως διηθητικοΰς τύπους περιλαμβάνονται οι 
εξής: Φλεγμονώδης, Επιδερμοειδής, Μ εταπλαστικός, Καρκινοειδής, 
Λ ιποεκκριτικός, κα ι με υπερέχοντα κυτταρικό πλυθησμό “δίκην σφρα- 
γιστήρος δακτυλίου” (προερχόμενος κυρίως από τα λόβια).

ε. Π ο ιότη ς του υποστρώ ματος: Π ερ ιέργω ς έχει αποδειχθεί ότι 
όγκοι με απουσ ία  φλεγμονώ δους αντιδράσεω ς στην περιφέρεια  
τους, έχουν χαμηλότερο δείκτη Λ.Μ. κα ι επομένως καλύτερη πρό
γνωση (F isher e t al 1983). Ε ίνα ι ευνόητο ότι το μυελοειδές δεν συ- 
μπεριλαμβάνεται σ ’ αυτή την κατηγορία  των καρκίνων.

στ. Β αθμός κακοηθείας (grade) του όγκου
Ο ι Bloom  R ichardson (1957) βάσισαν την κατάταξη τους στους 

αρχιτεκτονικούς-μορφολογικούς χαρακτήρες του όγκου (σχηματι
σμός σωλήνων, αριθμός πυρηνοκινησιών ανά 10 οπτικά πεδία  μεγά
λης μεγεθύνσεω ς κα ι κυτταρική ατυπία). Ενώ  οι Black et al (1975) 
καθιέρω σαν το πυρηνικό grade του όγκου το οποίο  βασίζεται στο 
βαθμό της πυρηνικής ατυπίας. Έ χ ε ι  αποδειχθεί διεθνώς, με εξαίρε
ση πάντα τον μυελοειδή τύπο, ότι η συνάρτηση αυτών των grades με 
την πρόγνω ση κα ι επιβίωση είνα ι άμεσα συνδεδεμένη.

/
2. Αγγειακές ιί λεικραγνειακές διηθήσεις μέσα και έξω απο τον όγκο
Η  παρουσ ία  φλεβικών αγγειακώ ν εμβόλων στον πρωτοπαθή 

όγκο αποτελεί σημείο κακής πρόγνω σης κα ι υποδηλώνει σε μεγάλο 
ποσοστό Λ.Μ . Παράλληλα, η παρουσία  λεμφαγγειακώ ν εμβόλων εί
να ι συνδεδεμένη με την τοπική υποτροπή του όγκου.

3. Δ ιήθηση δέρματος & θηλής εκτός τη ς  νόσου Paget
Ε ίνα ι σημεία κακής πρόγνωσης κα ι επιβίωσης, οι ασθενείς δε 

παρουσιάζουν υψηλή συχνότητα Λ.Μ. Ό τα ν  διηθούνται τα υποδό
ρια λεμ φ αγγεία  τότε έχουμε να  αντιμετωπίσουμε τον φλεγμονώδη 
τύπο που έχει πολύ κακή πορεία .

4. Η Π ολυεστιακότης (μακροσκοπική και μικροσκοπική), η αμ- 
φ οτεροπλευρότης και π Τοπικά  Υ ποτροπή σ /ετίξοντα ι μακροπρό
θεσμα με χειρότερη  πρόγνωση και 5ετή επιβίωση.
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5. Σ ύστο ινες Μ ασχαλιαίες Λ.Μ., κατά επ ίπ εδο  και αριθμό δ ιη 
θημένων λεμφαδένων.

Αποτελούν έναν από τους σημαντικότερους παράγοντες πρό- 
γνωσης στον καρκίνο του μαστού. Η  επιβίωση εξαρτάται από τα  
εξής: Ύ πα ρξη  θετικών ή αρνητικών λεμφαδένων. Α ριθμός των θετι
κών λεμφαδένων ανά επίπεδο (Ι,ΙΙ & III) ανεξαρτήτω ς του αριθμού 
τιον εξαιρεθέντων λεμφαδένων.

Τέλος, ο απόλυτος αριθμός στο σύνολο των εξαιρεθέντω ν λεμ
φαδένων. Δηλαδή, κάτω των 4 λεμφαδένω ν κ α ι άνω  των 4 λεμφαδέ
νων.

6. Άλλοι παράγοντες οι οποίοι γοειά£ονται περαιτέρω  έρευνα 
είναι οι εξής:

α. Η ελάστωση του υποστρώματος. Έ χ ε ι  παρατηρηθεί ότι όγκοι 
χωρίς ελάστωση δεν ανταποκρίνονται στη μετεγχειρητική ενδοκρι- 
νική θεραπεία  σε σχέση με άλλους όπου συνυπάρχει αυτό το στοι
χείο. Η επιβίωση όμως δεν φαίνετα ι να  επηρεάζεται.

β. Η νέκρωση του όγκου αποτελεί πολλές φ ορές κακό προγνω 
στικό παράγοντα και συνδυάζεται με Λ.Μ. κ α ι χαμηλή επιβίωση.Ο  
παράγων όμως αυτός παρατηρείται σε όγκους με υψηλό βαθμό κα- 
κοήθειας.

γ. Η ανοσολονική αντίδοαση των μασναλιαίων λειιφαδένω ν. 
Ορισμένοι ερευνητές αναφέρουν ότι η έντονη ιστιοκυτάρωση των 
λεμφοκόλπων συνδυάζεται συχνά με καλή πρόγνωση.

Τα στοιχεία που ήδη αναφέραμε μπορούν να  συσχετιστούν με 
διάφορες παραμέτρους από το ιστορικό του ασθενούς (όπως: ηλι
κία, ιστορικό καρκίνου μαστού στην οικογένεια , πρόσφατη ή συνυ- 
πάρχουσα κύηση, λήψη ορμονικοίν σκευασμάτο>ν, ινοκυστική μαστο
πάθεια  κ.α) καθώ ς και με άλλες εργαστηριακές εξετάσεις (όπως: 
μαστογραφία ή ακτινογραφία του παρασκευάσματος, ορμονικοί 
υποδοχείς οιστρογόνων κα ι προγεστερόνης, καθορισμός μονοκλω- 
νικιόν αντισωμάτων κα ι άλλων προπεϊνιόν ή ενζύμων στο αίμα ή 
στον καρκινικό ιστό, ανάλυση του DNA των καρκινικώ ν κυττάρων 
κ.α).
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ΙΙρόληψ η
Ε κ τ ό ς  α π ό  την κλινική ψηλάφηση α π ό  Ειδικά Μ αστολόγο, είναι 

αποφασιστική η συμβολή της αυτοεξέτασης και της μαστογραφίας 
στην πρόληψη της νόσου.

Α υ τ ο ε ξ έ τ α σ η
Η αυτοεξέταση των μαστών απευθύνεται κυρίως σε γυναίκες 

άνω των 30 Ετών, καθιύς και η συχνότητα της πάθησης σε μικρότερες 
ηλικίες σπάνια  ξεπερνά  το 1 % .  Α πό τα 30 και μετά όμως, η αυτοε
ξέταση είνα ι επιβεβλημένη, αφ;ού στο 90% των περιπτιόσεων ο καρ
κ ίνος του μαστού α να κα λύπτετα ι από  τις ίδ ιες  τις γυναίκες. 
Π αράλληλα, οι δ ιεθνείς στατιστικές καθησυχάζουν όλες εκείνες τις 
γυνα ίκες που αγωνιούν εάν ψηλαφίσουν ένα ογκίδιο, καθώς επιβε
βαιώνουν, ό τι το 80% αυτιόν είνα ι καλοήθη.

Θ α π ρ έπ ε ι να  γίνετα ι μια φ ορά  το μήνα. Η κατάλληλη μέρα είναι 
μ,εταξύ 8^? κα ι 1 Ούζ μέρας μετά την περίοδο, εφ ’ όσον αυτή είναι 
κανονική, ακριβούς γ ιατί τότε το στήθος είναι ανενεργό από ορμόνες. 
Ε ίνα ι ένας έλεγχος αποτελεσματικός και δεν αρκεί πάνω από Γ. Αν 
αυτί) γ ίνετα ι συστηματικά επί ένα  6μηνο, τότε κάθε γυναίκα, είναι 
γνώστης των μαστιόν της κα ι έτσι μπορεί εύκολα να  διαπιστώσει 
κάπο ιο  μη φυσιολογικό σημάδι που τυχόν παρουσιαστεί.

Μ α σ τ ο γ ρ α φ ί α
Ε ίνα ι μ ια  ειδική ακτινολογική εξέταση γ ια  τον έ λ ε γ χ ο  του 

μαστού. Σήμερα η δόση της ακτινοβολίας έχει μειω θεί κατά πολύ, 
τόση όσης μιας ακτινογραφ ίας θώ ρακα, έτσι ώστε δεν υπάρχει πρό
βλημα υπερέκθεσης, κατά την καιρούς επανάληψη της εξέτασης.

Ε ίνα ι η ουσιαστικότερη εξέταση που μπορεί να  ανακαλύψει ένα 
καρκίνο σε μη ψηλαφητό στάδιο, σε τελείως αρχόμενο.

Γυναίκες ηλικίας 35-39 ετιύν θα  πρέπει να  κάνουν μια μαστογρα
φ ία  "βάσειυς" κα ι κλινική εξέταση κάθε 3 χρόνια.

Γυναίκες ηλικίας 4Θ-49 ετιυν θα  πρέπει να  κάνουν μια μαστογρα
φ ία  κάθε 1-2 χρόνια  κα ι κλινική εξέταση κάθε χρόνο.

Γυναίκες ηλικίας 50 ετών και άνω χρειάζονται μια μαστογραφία 
κα ι μια κλινική εξέταση κάθε χρόνο.

ι
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Εικόνα L Ινοκνστική μαστοπάθεια. Εικόνα 2. ίνοκνστική μαστοπάθεια. Α
πλή αόένωση και ασβεστώσεις.

Εικόνα 3. Ινοκνστική μαστοπάθεια. Εικόνα 4 ψευ()οόιηθητική αόένωση 
Σκληρυντική αόένιυση.

Εικόνα 5. Υπερπλασία πόρων μαιπον. Εικόνα 6. Ινοαόένωμα μαστοί> (μακρο
σκοπική εικόνα).



48 Ειδική Παθολογική Ανατομική

Εικόνα 7. Ινοαδένωμα ιστού (μικρό- Εικόνα 8. Θήλωμα μαστού (ενόοπορικό). 
σκοπική εικόνα).

Εικόνα 9. Πορογενές καρκίνωμα 
in situ.

Εικόνα 10. Καρκίνωμα μαστού. σκιρ- 
ρώόες (μακροσκοπική εικόνα). Εισολκή - 
έλξη θηλής.

Εικόνα 11. Μη ειδικός τύπος καρκινώ- Εικόνα 12. θηλώδες καρκίνωμα μα- 
ιιατος μαστού (NST). στον.

\



Ιστοπαθολογία Μαστού 49

Εικόνα 15. Αοβιακό καρκίνωμα μα- Εικόνα 16. Λοβιακό καρκίνωμα μα
στού, in situ. ατού, όιηθητικό.

Εικόνα 17. Νόσος PAGE!' μαστού.
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Β α σ ιλ ικ ή  Δ . Μ α λ α μ ο υ  - Μ η τ ς η , Καθηγήτρια

•  Εισαγωγή
•  Αιδοίο

Στοιχεία ανατομίας - ιστολογίας, Συγγενείς ανωμαλίες, Φλεγμονώδεις 
παθήσεις, Μη νεοπλασματικές παθήσεις. Καλοήθη νεοπλάσματα, 
Ενόοεπιθηλιακές νεοπλασίες (VIN), Καρκίνος αιδοίου

• Κόλπος
Στοιχεία ανατομίας - ιστολογίας, Φλεγμονώδες παθήσεις, Αδένωση 

κόλπου, Καλοήθεις όγκοι - Ογκοειδείς επεξεργασίες, Κολπικές ενδο- 
επιθηλιακές νεοπλασίες (VAIN), Καρκίνος κόλπου

•  Τράχηλος μήτρας
Στοιχεία ανατομίας - ιστολογίας, Φλεγμονώδεις παθήσεις, Ιός θηλώ
ματος του ανθρώπου και τραχηλικές βλάβες, Αλλες καλοήθεις παθή
σεις, τραχηλικές ενόοεπιθηλιακές νοεπλασίες (CIN ), Καρκίνος τρα
χήλου μήτρας

•  Σώμα μήτρας
Στοιχεία ανατομίας - ιστολογίας, Ενόομητρίτιόες, Ενδομητρίωση, 
Υπερπλασία ενδομήτριου, Καλοήθεις όγκοι, Καρκίνος σώματος 
μήτρας

•  Ωοθήκη
Στοιχεία ανατομίας - ιστολογίας - εμβρυογένεσης, Φλεγμονώδεις 

παθήσεις, Μη νεοπλασματικές παθήσεις, Νεοπλάσματα ωοθηκών
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ΕΙΣΑΓΩΓΗ

Ε μβρυολογικά τα  περισσότερα τμήματα του γεννητικοΰ συστήμα
τος του θήλεος είναι μεσοδερμικής προέλευσης. Τ α γεννητικά βλα- 
στικά κύτταρα των ωοθηκών είνα ι ενδοδερμικής προέλευσης, ενώ το 
α ιδοίο  κα ι το επιθήλιο του κόλπου είναι εξωδερμικής προέλευσης. 
Κατωτέρω θα  περ ιγράφ ουν κατά σειρά οι παθήσεις του αιδοίου, 
κόλπου, τραχήλου μήτρας, σώματος μήτρας και ωοθηκών. Σε κάθε 
επί μέρους κεφάλαιο προηγείτα ι σύντομη περιγραφή στοιχείων ανα
τομίας - ιστολογίας.

Α ΙΔΟΙΟ
Σ το ιχε ία  ανατομ ίας - ιστολογίας: Το αιδοίο αποτελείται από τις 

εξής α να τομ ικές περ ιοχές: εφ ήβα ιο  (m ons pubis), κλειτορίδα  
(clitoris) μικρά χείλη (labia m inora), μεγάλα χείλη (labia m ajora), 
π ρόδομ ος του κολεού (vestibule), βολβός του προδόμου 
(vestibiilovaginal bulbs), στόμιο της ουρήθρας (urethral meatus), 
παρθενικός υμένας (hymen), βαρθολίνειο ι κα ι περιουρηθρικοί αδέ
νες (B artholin’s and Skene’s glands).

Τ α  μεγάλα χείλη καλύπτονται από  δέρμα που περ ιέχει εξαρτήμα
τα  (θυλάκους τριχών, σμηγματογόνους κα ι ιδρωτοποιούς αδένες).

Τ α  μικρά χείλη καλύπτονται από  μη κερατινοποιούμενο πολύστοι- 
βο πλακώ δες επιθήλιο στις εσω τερικές προς τον πρόδομο του κολε
ού επ ιφ ά νειές τους, ενώ πλάγια  έχουν επ ί πλέον μια λεπτή επ ιφ α
νειακή στιβάδα  κερατίνης. Εξαρτήματα δέρματος συνήθως δεν 
υπάρχουν, εκτός από ορισμένες γυναίκες, στις οποίες μπορεί να 
υπάρχουν ιδρω τοποιο ί κα ι σμηγματογόνοι αδένες.

Ο ι βαρθολίνειο ι αδένες έχουν σωληνοκυψελιδώδη δομή. Ο ι αδε- 
νοκυι|)έλες επενδύονται από βλεννοεκκριτικά κυλινδρικά κύτταρα, 
ενιυ ο ι πόρο ι από μεταβατικό επιθήλιο.

Ο ι μικροί αδένες του προδόμου του κολεού είναι απλοί σωληνώ- 
δεις κα ι επενδύονται από βλεννοεκκριτικά κύτταρα, τα οποία μετα
πίπτουν στο πλακώ δες επιθήλιο του προδόμου. Ο ι περιουρηθρικοί 
αδένες του Skene επενδύονται από ψευδοπολύστοιβο βλεννοεκκρι- 
τικό επιθήλιο, το οποίο βαθμια ία  γίνεται μεταβατικού τύπου και 
τελικά μεταπίπτει στο πολύστοιβο πλακώδες επιθήλιο του προδό
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μου του κολεού. Ο παρθενικός υμένας καλύπτεται από μη κερατινο- 
ποιούμενο πλακώδες επιθήλιο και στις δύο επιφ άνειες του. Η  κλει
τορίδα περ ιέχει στυτικό ιστό, όμοιο με τον παρατηρούμενο στα ση
ραγγώδη σώματα του πέους. Τα περισσότερα από τα λεμφαγγεία  του 
αιδοίου αποχετεύουν τη λέμφο στους επιπολής βουβωνικούς λεμφα- 
δένες, εκτός εκείνων της κλειτορίδας, που αποχετεύουν σε βαθύτε
ρα λεμφικά στελέχη και λεμφαδένες.

Π Α Θ Η ΣΕ ΙΣ  ΑΙΔΟΙΟΥ

Α) Σ υγγενείς ανωμαλίες
Έ κ το π ο ς μαστικός ιστός μπορεί να  υπάρχει στο αιδοίο, ο οποίος 

μπορεί να  υφίσταται φυσιολογικές κα ι παθολογικές αλλαγές ανάλο
γες εκείνων, που συμβαίνουν στους μαστούς. Έ τσ ι μπορεί να  συμβεί 
διόγκωση και έκκριση γάλακτος κατά την κύηση, όπως και ανάπτυ
ξη κύστεων, ινοαδενωμάτων, φυλλοειδών όγκων κα ι καρκινωμάτων. 
Επίσης ένας συχνός καλοήθης όγκος του αιδοίου, γνωστός ως θηλώ- 
δες ιδραδένωμα, πιθανώ ς προέρχετα ι από έκτοπο μαστικό ιστό.

Β) Φ λεγμονώδεις παθήσεις
Λ όγω της ιδιαίτερης ανατομικής δομής του αιδοίου, είναι δυνατόν 

να παρατηρηθούν α φ ’ ενός φλεγμονώ δεις δερματοπάθειες του δέρ 
ματος των χειλέων του αιδοίου και α φ ’ ετέρου δ ιάφ ορες φλεγμονώ 
δεις παθήσεις του βλεννογόνου κα ι των αδένω ν του αιδοίου.

Στις πρόκες περιλαμβάνονται κοινές πυώ δεις θυλακίτιδες κα ι 
δοθιήνες καθώ ς και ειδικές φλεγμονώ δεις δερματοπάθειες, ανάλο
γες με τις παρατηρούμενες σε άλλες περ ιοχές του δέρματος.

Στις δεύτερες περιλαμβάνονται οξείες και χρόνιες φλεγμονές του 
βλεννογόνου του αιδοίου και των βαρθολινείω ν αδένω ν. Αυτές μπο
ρεί να  οφείλονται σε κοινά πυογόνα μικρόβια, σε μύκητες, τρ ιχομο
νάδες και σε ιούς (ιός του έρπητα τύπου 2 και ιός του ανθροίπινου 
θηλοίματος -HPV). Επίσης το α ιδοίο  προσβάλλεται από αφ ροδ ισ ια 
κές φλεγμονιόδεις παθήσεις, όπω ς η σύφιλη, το βουβωνικό λεμφο
κοκκίωμα και η γονόρροια, καθώς και από βουβωνικό κοκκίωμα, 
μια χρόνια  φλεγμονή που οφείλεται στο αρνητικό κατά Gram βακτη
ρίδιο Calym m atobactcrium  granulom atis, οι αρχικές βλάβες του 
οποίου μπορεί να  μοιάζουν με εκείνες της σύφιλης και του βουβωνι
κού λεμφοκοκκιώματος.
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Τέλος έχουν περ ιγρά φ ει στο α ιδοίο  νόσος του G rohn σε συνδυα
σμό η όχι με πρω κτικές αλλοιώσεις κα ι νεκρωτική περιτονιΐτις 
(necrotizing fasciitis) του α ιδοίου σε διαβητικές ασθενείς, η οποία 
σχετίζεται με υψηλή θνησιμότητα.

Γ) Μ η νεοπλασμ ατικές πα θή σ εις
Εδώ  περιλαμβάνεται μια ετερογενής, από παθογενετικής άποψης, 

ομάδα παθήσεω ν του αιδοίου, συχνά άγνωστης αιτιολογίας, οι οποί
ες εμφανίζουν κοινά χαρακτηριστικά σε κλινικό επίπεδο, όπως για  
π α ρά δειγμ α  ανώ μαλες κατά εστίες περ ιοχές παχυσμένου δέρματος 
ή βλεννογόνου, που συνοδεύονται συνήθως από έντονο κνησμό. 
Α υτές μπορεί να  είναι λευκωπού χρώ ματος (γ ι’ αυτό και ο κλινικός 
όρος λευκοπλακία), ερυθρωπού χρώ ματος ή να  έχουν εναλασσόμε- 
νο λευκό κα ι ερυθρω πό χρώμα (Εικόνα 1).

Η  πρόσφατη ταξινόμηση αυτών των παθήσεω ν περιλαμβάνει τις 
εξής κατηγορίες:

1) Ε ιδ ικές δερματώ σεις όπως ψωρίαση και απλός λειχήνας (περι- 
γράφ οντα ι στις παθήσεις του δέρματος).

2) Σ κλη ρυντικός λειχήνας. Α ποτελεί μια ειδική δερματοπάθεια 
που μπορεί ν α  αναπτυχθεί σε οποιαδήποτε περιοχή του δέρματος, 
κυρίω ς των ενηλίκων. Μ ερικές περιπτώ σεις εκδηλώνονται στα πα ι
δ ιά  κα ι είνα ι δυνατόν να  υποχω ρήσουν στην εφηβική ηλικία. Στις 
γυνα ίκες κ α ι στα πα ιδ ιά  το α ιδο ίο  αντιπροσω πεύει την συχνότερη 
εντόπιση.

Μ ι κ ρ ο σ κ ο π ι κ ά  παρατηρείται πάχυνση της κερατίνης και της κοκ
κιώ δους στιβάδας της επ ιδερμίδας, αποπλάτυνση των επιδερμιδικών 
καταδύσεω ν, καθώ ς και σκλήρυνση και υαλοειδοποίηση του χορίου 
κα ι ποικίλης έντασης φλεγμονώ δεις διηθήσεις.

Η  άποψη ότι ο σκληρυντικός λειχήνας του αιδοίου μπορεί να απο
τελεί προκαρκινω ματώ δη αλλοίωση δεν μπορεί να  υποστηριχθεί, 
αφού ανάπτυξη διηθητικού πλακώδους καρκινώματος σε ασθενείς 
με σκληρυντικό λειχήνα αιδοίου έχει παρατηρηθεί σε 1-4% των 
περιπτώ σεω ν.

3) Υ περπλασ ία  πλακωδών κυττάρων. Αυτή η αλλοίωση μ ι κ ρ ο σ κ ο -  
π ι κ ά  χαρακτηρίζετα ι από υπερκεράτωση και υπερακάνθωση, επιμή
κυνση των επιδερμιδικώ ν καταδύσεω ν κα ι θηλωμάτωση. συχνά 
συνοδό χρόν ια  φλεγμονή του υποκείμενου χορίου και απουσία κυτ
ταρικής ατυπίας. Λ όγω αυτών των μικροσκοπικών αλλοιώσεων ένας 
άλλος συνώνυμος παλαιότερος όρος είναι η κεράτωση με χρόνια
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φλεγμονή (χιυρίς ατυπία). Τόσο στην υπερπλασία  των πλακωδών 
κυττάρων όσο και. στον σκληρυντικό λειχήνα, εκτός από  τις υπ ερ 
πλαστικές αλλοιώσεις μπορεί να  παρατηρούνται κα ι ρικνωτικές 
αλλοιώσεις που προκαλούν ρίκνωση των ιστών. Στις περιπτώ σεις 
που επικρατούν οι ατροφικές ρικνωτικές αλλοιώσεις έχει χρησιμο
ποιηθεί και ο περιγραφικός κλινικός όρος κραύρωση αιδοίου, ο 
οποίος από ιστοπαΟολογικής άποψης είνα ι ασαφής κα ι αδόκιμος.

Η παλαιότερη ορολογία και ταξινόμηση αυτών των παθήσεων, 
όπως χρόνια αιδοιϊκή δυστροφία, λειχηνοειδείς αλλοιώσεις, κραυ- 
ρωση του αιδοίου, λευκοπλακία κ.α, προκαλεί σύγχυση και δεν  π ρ έ
πει να χρησιμοποιείται. Πάντως θα π ρέπ ει να  τονισθεί ότι μπορεί να 
συνυπάρχουν αλλοκόσεις σκληρυντικού λειχήνα και υπερπλασίας 
πλακωδιόν κυττάρων και τότε μπορεί να χρησιμοποιηθεί ο όρος μει
κτή αιδοίική δυστροφία. Επίσης θα  πρέπει να  τονισθεί ότι μερικές 
φορές μπορεί να αναπτυχθεί ενδοεπιθηλιακή νεοπλασία  σε έδαφ ος 
τέτοκον αλλοιώσεων.

Ιδιαίτερα σε αυτές τις περιπτώσεις απα ιτείτα ι βιοψία αιδοίου γ ια  
την ακριβή διάγνωση, αφού όπως προαναφ έραμε η κλινική εικόνα 
μπορεί, να είναι όμοια.

Λ) Καλοήθη νεοπλάσματα
Εδιό περιλαμβάνονται: α )  Σ κ λ η ρ ά  θ η λ ώ μ α τ α ,  μη ιογενούς αιτιολο

γίας και β )  Κ ο ν δ υ λ ώ μ α τ α  ιογενούς αιτιολογίας, που κυρίως οφείλο
νται στους χαμηλού κινδύνου τύπους του ιού HPV (τύποι 6, 11).

Τα κονδυλιύματα μπορεί να  εμφανίζονται, με τη μορφή οξυτενών ή 
επίπεδων κονδτιλωμάτιυν.

Τα πριότα χαρακτηρίζονται ιστολογικά από  θηλιόδη ανάπτυξη με 
λεπτούς αγγειοσυνδετικούς άξονες, από κοιλοκυττάρωση των ανώ 
τερων στιβάδων του επιθηλίου και λεμφοκυτταρικές φλεγμονώ δεις 
διηθήσεις του (πρίσματος.

Τα κοιλοκύτταρα είναι παθογνωμική αλλοίωση της λοίμωξης με 
ιούς 11Ρ V και μικροσκοπικά χαρακτηρίζεται από περιπυρηνική 
διαύγαση του κυτταροπλάσματος με σαφές όριο  και από διόγκιυση 
των πυρήνων ή και όιπυρήνωση.

Έ ν α  τυπικό κονδύλωμα συνήθως δείχνει ελάχιστη κυτταρική ατυ
πία  της βασικής και παραβασικής στιβάδας, καλέ] ιυρίμανση τοτ> επ ι
θηλίου και παρουσία κοιλοκυτιάρων στις ενδιάμεσες και επιπολής 
στιβάδες.

Μιτιυσεις μπορεί να είναι αρκετές, αλλά είναι όλες τυπικές. Το
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DN A  στα κονδυλώματα είναι δ ιπλοειδές ή πολυπλοειδές (π.χ. τετρα- 
πλοειδές ή οκταπλοειδές). Α ντίθετα οι ενδοεπιθηλιακές νεοπλασίες 
δείχνουν ανώ μαλες μιτώσεις, πυρηνική διόγκωση, πολυμορφία και 

| υπερχρω μία  κα ι συχνά έχουν ανευπλοειδές DNA.
Τ α κονδυλώματα του αιδοίου είνα ι συχνά, είνα ι σεξουαλικά μετα

δ ιδόμενα  κα ι αναπτύσσονται στο πλακώ δες επιθήλιο του βλεννογό
νου ή του δέρματος του αιδοίου.

Η  θ ερα π εία  των μικρών βλαβών παραδοσ ιακά  γίνετα ι με διάλυμα 
ποδοφυλλίνης, ενώ  μεγαλύτερες βλάβες αντιμετωπίζονται με δ ια 
θερμ ία  η laser εξάχνωση.

Ε) Ε νδοεπ ιθη λ ια κές νεοπλασ ίες αιδοίου (VIN)
Το φάσμα των αλλοιώσεων που περιλαμβάνονται κάτω από τον 

όρο ενδοεπιθηλιακή νεοπλασία  α ιδοίου (vulvar intraepithelial neo
plasia - V IN ) είνα ι αρκετά ευρύτερο από εκείνο των αντίστοιχων 
ενδοεπιθηλιακώ ν νεοπλασιώ ν του κόλπου (VA IN ) κα ι του τραχήλου 
(CIN ). Ο ι ενδοεπιθηλιακές νεοπλασίες του α ιδοίου επίσης δ ιαβαθ
μίζονται σε τρεις  βαθμούς (VIN, I, II κα ι III), όπω ς και ο ι αντίστοι
χες του κόλπου κα ι τραχήλου.

Ο ι VINs παραδοσ ιακά  διακρίνονται στο καρκίνω μα in situ ή νόσο 
του Bowen κα ι στην μποουενοειδή βλατίδωση (bowenoid papulosis) 
ή δυσπλασία με βάση τα  κλινικά και ιστοπαθολογικά χαρακτηριστι
κά. Έ τσ ι η νόσος του Bowen ή  καρκίνωμα in situ  αναπτύσσεται 
συνήθως στο δέρμα των μεγάλων χειλέω ν του αιδοίου μεγαλύτερης 
ηλικίας γυναικώ ν και μακροσκοπικά έχει την εικόνα μονήρους υπε- 
γερμένης ερυθρω πής πλάκας. Α ιτιοπαθογενετικά  σχετίζεται με τους 
υψηλού κινδύνου τύπους του ιού H PV  (κυρίως τον τύπο 16) και στο 
10% των περιπτώ σεω ν μεταπίπτει σε διηθητικό πλακώδες καρκίνω
μα. Ιστολογικά χαρακτηρίζεται από υπερκεράτωση, παρακεράτωση, 
υπερακάνθω ση καθώ ς και από ποικίλο αριθμό πολυπύρηνων δυσκε- 
ρατωσικών κυττάρων και ανώμαλων ηιτώσεων σε όλο το πάγος της 
επ ιδερμίδας.

Η μποουενοειδής βλατίδωση ή δυσπλασία αναπτύσσεται στο 
α ιδοίο  και στο γύρω  δέρμα νεαρώ ν γυναικώ ν συνήθως ως πολλαπλές 
βλατίδες, που κλινικά μοιάζουν με μικρά κονδυλώματα ή σπίλους.

Ιστολογικά έχει ανάλογη εικόνα με το καρκίνωμα in situ του 
αιδοίου, που προαναφέρθηκε και α ιτιοπαθογενετικά επίσης σχετί
ζετα ι με τον HPV-16. Α ντίθετα η βιολογική της συμπεριφορά είναι 
καλοήθης. Αυτόματη υποστροφή παρατηρείται όπως και καλή απά
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ντηση σε συντηρητική θεραπεία , ακόμη και σε συχνές υποτροπές.
Σήμερα τρεις τύποι VIN διακρίνονται: α) ο κονδυλωματώδης 

(warty) ή βασικοκυτταροειδής (basaloid), β) ο τύπος Bowen (μποου- 
ενοειδής) κα ι γ) ο διαφοροποιημένος (differentiated) τύπος.

Οι δύο πρώτοι τύποι που καλούνται κα ι “κλασσικοί” συνδέονται 
με H PV  λοίμωξη και παρατηρούνται σε νεότερης ηλικίας γυναίκες. 
Ο τρίτος τύπος αναπτύσσεται σε γυναίκες μεγαλύτερης ηλικίας δεν 
σχετίζεται με H PV  λοίμωξη, αλλά συνήθως παρατηρείτα ι σε συν
δυασμό με μη νεοπλασματικές “δυστροφικές” αλλοιώσεις του α ιδο ί
ου, που προαναφέρθηκαν.

ΣΤ) Κ αρκίνος του αιδοίου
Ο καρκίνος του αιδοίου είναι σπάνιος κα ι αντιπροσω πεύει το 5- 

9% όλων των κακοήθων νεοπλασμάτων του γυναικείου γεννητικού 
συστήματος. Στην πλειονότητα των περιπτώ σεω ν (περίπου 95% ) 
πρόκειται γ ια  πρωτοπαθή πλακώδη καρκινώματα. Ά λλα σπανιότερα 
κακοήθη πρωτοπαθή νεοπλάσματα περιλαμβάνουν τα  ακροχορδο- 
νιόδη και κονδυλωματώδη καρκινώματα, τη νόσο του Paget, κακοή
θη μελανιυματα, σαρκώματα, βασικοκυτταρικά κα ι βασικοκυτταρο- 
ειδή καρκινώματα, καρκινώματα ιδροποποιώ ν αδένω ν και καρκινώ 
ματα βαρθολινείων αδένων.

Δευτεροπαθή κακοήθη νεοπλάσματα στο α ιδο ίο  συμβαίνουν με 
α π ’ ευθείας επέκταση ή μέσο) αιματογενούς ή λεμφογενούς διασπο- 
ράς. Συνήθο)ς πρόκειται γ ια  δευτεροπαθή πλακώδη καρκινώματα 
και αδενοκαρκινιυματα, προερχόμενα από  τον τράχηλο, ενδομή
τριο, κόλπο, ωοθήκη, νεφρό, ουρήθρα, μαστό, ορθό κα ι πνεύμονα.

Κατωτέρω θα  περιγραφούν οι προποπαθείς κακοήθεις όγκοι του 
αιδοίου, ταξινομούμενοι με βάση την ιστογενετική τους προέλευση.

ΕΙΙΙΘΗ Λ ΙΑ Κ ΟΙ Κ Α Κ Ο Η Θ ΕΙΣ Ο ΓΚ Ο Ι
I. ΙΙλακο)6ες ή επιδερμοειδές καρκίνωμα αιδοίου

Α ντιπροσωπεύει το συχνότερο και σημαντικότερο πρω τοπαθές 
κακοήθες νεόπλασμα του αιδοίου και περίπου το 4% όλων των 
κακοηθειών του γυναικείου γεννητικού συστήματος.

Η ηλικία εμφάνισης είναι συχνότερα μεταξύ 60 και 74 ετ<όν. Ο ι 
παράγοντες κινδύνου περιλαμβάνουν τους πολλαπλούς σεξουαλι
κούς συντρόφους, το κάπνισμα, την ανοσοκαταστολή, χρόνιες μη 
νεοπλασματικές παθήσεις του αιδοίου και τις HPV λοιμώξεις.



58 Ειδική Παθολογική Ανατομική

Σ υχνά συνδυάζεται με ενδοεπιθηλιακές νεοπλασίες και διηθητι- 
κά  καρκινώ ματα άλλων εντοπίσεων του κατώτερου γεννητικοΰ 
σωλήνα. Αυτό έχει οδηγήσει στην υπόθεση ότι το επιθήλιο του 
κατώτερου γεννητικοΰ σωλήνα (τραχήλου, κόλπου, α ιδοίου και 
περ ιπρω κτικής περ ιοχή ς) αντιδρά  ως ενια ίο πεδ ίο  (υπόθεση field 
effect) σε ορ ισμένους καρκινογόνους παράγοντες, όπω ς γ ια  π α ρ ά 
δειγμ α  στους ιούς H PV .

Μ ε βάση επιδημιολογικά και ιολογικά δεδομένα  φαίνεται ότι 
υπάρχουν δυο τύποι καρκινώματος του αιδοίου. Ο συχνότερος (70% 
των περιπτώ σεω ν) συμβαίνει σε ηλικιωμένες γυνα ίκες και δεν σχε
τίζετα ι με H PV , ενώ ο σπανιότερος (30% ) συμβαίνει σε νεότερες 
γυνα ίκες (< 5 0  ετών) κα ι σχετίζεται με H PV  προσβολή.

Το πλακώ δες καρκίνω μα του αιδοίου συχνότερα εντοπίζεται στα 
πρόσθια  2/3 των μεγάλων χειλέων. Μ πορεί επίσης να  αναπτυχθεί 
στα μικρά χείλη κα ι την κλειτορίδα.

Μ α κ ρ ο σ κ ο π ι κ ά  αρχικά  εμφανίζεται ως μικρή πάχυνση συχνά με 
συνοδό μικρή εξέλκωση. Α ργότερα γίνετα ι οζώ δες και εξελκωμένο 
(Εικόνα 2).

Μ ι κ ρ ο σ κ ο π ι κ ά  συχνότερα πρόκειτα ι γ ια  καλά διαφοροποιημένα 
πλακώδη καρκινώ ματα, (Εικόνα 3) αν κα ι εκείνα  της κλειτορίδας 
εμφανίζονται περισσότερο αναπλαστικά. Σ υχνά  στα όρια  του καρκι
νώ ματος αναγνω ρίζοντα ι αλλοιώσεις VIN.

Ε π ιχώ ριες λεμφαδενικές μεταστάσεις συμβαίνουν σ το '20%  των 
περιπτώ σεω ν. Τ α  καρκινώ ματα των χειλέω ν μεθίστανται στους βου
βωνικούς λεμφαδένες, ενώ εκείνα της κλειτορίδας μπορεί να μεθί- 
στανται σε βαθύτερους λεμφαδένες. Α πομακρυσμένες μεταστάσεις 
συμβαίνουν σπανιότατα. Ο θάνατος συνήθως οφείλεται σε σηψαι
μία, λόγω των εκτεταμένων εξελκώσεων.

Η  συνήθης θερα πεία  είναι η ριζική αιδοιεκτομή με αμφοτερόπλευ- 
ρη ριζική αφαίρεση των βουβωνικών λεμφαδένων. Πυελικός λεμφα- 
δενικός καθαρισμός πραγματοποιείται σπάνια. Συντηρητικότερες χει
ρουργικές επεμβάσεις γίνονται σε μικρότερους όγκους. Άλλες εναλ
λακτικές λύσεις αποτελούν ή προ εγχειρητική ακτινοβολία ή η χημειο
θεραπεία , ακολουθούμενη από χειρουργική επέμβαση.

Η  συνολική 5ετής επιβίωση σε ασθενείς με ριζική αιδοιοεκτομή 
είναι 75%.

Ο ι σημαντικότεροι προγνω στικοί παράγοντες είναι το μέγεθος του 
όγκου, το βάθος της διήθησης και οι λεμφαδενικές μεταστάσεις. Η 
πλοειδία  του D N A  δεν φαίνετα ι να  αποτελεί ανεξάρτητο προγνω
στικό παράγοντα .
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Πρόσφατες μελέτες για  την αναζήτηση και τεκμηρίωση και άλλων 
ανεξάρτητων προγνωστικών δεικτών (όπως δείκτες πολλαπλασια
σμού και διαφοροποίησης, ογκογονίδια, αυξητικοί παράγοντες, μόρια 
κυτταρικής προσκόλλησης) δεν έχουν δώσει οριστικές απαντήσεις, 
ίσως γιατί μελετήθηκαν ανεξάρτητα, χω ρίς κλινική συσχέτιση.

Η σταδιοποίηση του καρκίνου του α ιδοίου της F IG O  (Δ ιεθνούς 
Έ νω σης Μ αιευτικής κα ι Γυναικολογίας) χρησιμοποιείτα ι παγκό
σμια και περιλαμβάνει τα εξής στάδια:

Στάδιο Ο. Κ αρκίνωμα in situ (ενδοεπιθηλιακό).
Στάδιο I. Ό γ κ ο ς  εντοπισμένος στο α ιδοίο  ή περ ίνεο , μεγαλύτερης 

διαμέτρου < 2 εκ., χω ρίς λεμφαδενικές μεταστάσεις.
ΙΑ. Διήθηση χορίου < 1 mm
IB. Διήθηση χορίου > 1 mm
Στάδιο II. Ό γκ ο ς  εντοπισμένος στο α ιδοίο  ή περίνεο, διαμέτρου 

μεγαλύτερης τιυν 2 εκ., χω ρίς λεμφαδενικές μεταστάσεις.
Στάδιο: III. Ό γκ ο ς διαφόρου μεγέθους με επέκταση στην ουρήθρα, 

κόλπο ή ορθό ή με ετερόπλευρη διήθηση επιχώριων λεμφαδένων.
Στάδιο IV. IVA. Διήθηση άνω τριτημορίου ουρήθρας, ουροδόχου 

κύστης, ορθού, οστιυν πυέλου ή αμφοτερόπλευρη διήθηση επιχώριων 
λεμφαδένων. IV Β. Α πομακρυσμένες μεταστάσεις, περιλαμβανομέ- 
νων των πυελικών λεμφαδένων.

2. Ακροχορδονώδες καρκίνωμα
Α ποτελεί ποικιλία πλακιόδους καρκινώματος, που μπορεί να  α να 

πτύσσεται στο αιδοίο, κόλπο και τράχηλο. Π ερ ιγρά φ ετα ι εκτενέστε-' 
ρα στον κόλπο.

3. Κ ονδυλωματώδες καρκίνωμα
Επίσης περ ιγράφ ετα ι εκτενέστερα στον κόλπο.

4. Νόσος Paget του αιδοίου
Είναι ανάλογη της νόσου Paget του μαστού.Αναπτύσσεται στα 

μεγάλα και μικρά χείλη του αιδοίου ή στο δέρμα του περινέου. 
Θεο)ρείται ότι προέρχετα ι από το ενδοεπιδερμιδ ικό  τμήμα των 
εκφορητικόjv πόρων το>ν ιδρω τοποιόν αδένω ν, ή από πολυδύναμα 
κύτταρα της βασικής στιβάδας της επιδερμίδας.

Η νόσος του Paget του αιδοίου δ ια φ έρει από εκείνη του μαστού 
στα εξής: α) Τα μεγάλα διαυγή νεοπλασματικά κύτταρα εντός της 
επιδερμίδας είναι σχεδόν πάντα θετικά σε χριόσεις βλέννης (PAS,
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βλεννοκαρμινη) κ α ι β) πολΰ σπάνια  συνοδεύεται από υποκείμενο 
διηθητικό αδενοκαρκίνιομα, αντίθετα  με ό,τι συμβαίνει στο μαστό.

Η  διαφορική διάγνωση κυρίω ς περιλαμβάνει το κακοήθες μελά
νω μα από διαυγή κύτταρα. Σε αυτές τις περιπτοχτεις ιστοχημικές και 
ανοσοϊστοχημικές χριόσεις είνα ι πολύ βοηθητικές, αφού τα  νεοπλα- 
σματικά κύτταρα της νόσου του Paget είναι θετικά στο ΕΜ Α  (επιθη
λιακό μεμβρανικό αντιγόνο), κερατίνες χαμηλού μοριακού βάρους, 
καρκινοεμβρυϊκό αντιγόνο (CEA ) κα ι σε χριόσεις βλέννης (PAS, 
βλεννοκαρμινη). Χρώση γ ια  S-100 πρωτεΐνη μπορεί να  είναι θετική, 
αλλά γ ια  Η Μ Β  - 45 (δείκτης μελανώματος) είνα ι αρνητική.

5. Ά λλοι επ ιθη λ ια κο ί κακοήθεις όγκοι
Εδώ  περιλαμβάνονται: α ) Βασικοκυτταροειδή (πλακιόδη) καρκι

νώματα, που έχουν ανάλογη εμφάνιση με εκείνη των αντίστοχων 
καρκινω μάτω ν του ανώ τερου αναπνευστικού συστήματος.

β) Βασικοκυτταρικά καρκινώ ματα που αναπτύσσονται στα μεγά
λα χείλη του α ιδοίου ηλικιωμένων ασθενών. Μ πορεί να  αποκτήσουν 
μεγάλες δ ιαστάσεις κ α ι να  εξελκωθούν. Η  μικροσκοπική τους εικό
να  κα ι η συμπεριφ ορά  είνα ι όμοια  με των βασικοκυτταρικών καρκι
νωμάτων του δέρματος.

γ) Καρκίνιομα από  κύτταρα M erkel. Ε ίνα ι σπανιότατο και η 
συμπεριφ ορά  του είνα ι πολύ επιθετική. /

δ) Κ αρκίνω μα ιδρω τοποιώ ν αδένω ν. Ε ίνα ι εξα ιρετικά  σπάνιο στο 
αιδοίο. Η  διαφορική  διάγνωση περιλαμβάνει μεταστατικά αδενο- 
καρκινώματα.

ε) Κ αρκινώ ματα βαρθολινείω ν αδένω ν, τα  οπο ία  μπορεί να  έχουν 
εικόνα πλακώ δους καρκινιόματος (συχνότερα), αδενοκαρκινώμα- 
τος, αδενοκυστικού καρκινώ ματος ή καρκινιόματος μεταβατικού 
τύπου. Λ εμφ αδενικές μεταστάσεις είναι συχνές. H PV -D N A  συχνά 
ανιχνεύετα ι στα πλακιύδους τύπου καρκινιόματα των βαρθολινείων 
αδένω ν.

\
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Μ ΕΛΑΝΟΚΥΤΤΑΡΙΚΟΙ Κ Α Κ Ο Η Θ ΕΙΣ Ο ΓΚ Ο Ι
1. Κ ακοήθες μελάνωμα αιδοίου

Είναι το δεύτερο σε συχνότητα κακόηθες νεόπλασμα του αιδοίου. 
Η  πλειονότητα των ασθενώ ν είναι ηλικίας > 50 ετών. Κατά τη στιγ
μή της διάγνωσης συνήθως το στάδιο είνα ι προχω ρημένο.

Η 5ετής επιβίωση είναι περίπου 35%. Η  μικροσκοπική εικόνα και 
η σταδιοποίηση είναι όμοια με των κακοήθων μελανωμάτων του δέρ 
ματος. Π ρόσφατες μελέτες δείχνουν ότι η πλοειδ ία  του D N A  ίσως να  
παρέχει προγνω στικές πληροφορίες.

ΑΛΛΟΙ ΣΠ Α Ν ΙΟ Ι Κ Α Κ Ο Η Θ ΕΙΣ Ο ΓΚ Ο Ι Α ΙΔΟΙΟ Υ

Εδώ περιλαμβάνονται διάφοροι τύποι σαρκωμάτω ν (όπω ς ραβδο- 
μυοσάρκωμα, λειομυοσάρκωμα, σάρκωμα K aposi κ.α), κακοήθη 
λεμφώματα και όγκοι λεκιθικού ασκού, τα  οπο ία  περ ιγράφ οντα ι σε 
άλλα κεφάλαια.

I

ι.

' ·  ?ν* ' ’
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Κ Ο Λ Π Ο Σ
Σ το ιχεία  ανατομ ίας - ιστολογίας

Ο κόλπος είναι μια σωληνώδης δομή, προερχόμενη από τη συνέ
νωση των παραμεσονεφ ρικώ ν ή μυλλερειανών πόρω ν (πόροι του 
M uller), που εκτείνεται από τον πρόδομο του α ιδοίου μέχρι τον τρά
χηλο της μήτρας. Το μήκος του κόλπου στην ενήλικα γυναίκα  είναι 
γύρω  στα 9 εκ. Β ρίσκεται στη μέση γραμμή, πίσω από  την ουροδόχο 
κύστη κα ι μπροστά από  το ορθό με μια γω νία  πάνω  από 90° μεταξύ 
του άξονα του κόλπου κα ι εκείνου της μήτρας.

Το τοίχω μά του αποτελείτα ι από τρεις χιτώνες, το βλεννογόνο το 
μυϊκό και τον ορογόνο.

Ο βλεννογόνος αποτελείται από πολύστοιβο πλακώ δες επιθήλιο 
και υποεπιθηλιακά  από χαλαρό στρώμα από συνδετικό ιστό. Το 
πλακώ δες επιθήλιο μπορεί να  δ ια ιρεθεί, όπως και στον εξωτράχηλο, 
σε τρεις κύριες ζώνες: βασική, ενδιάμεση και επιφανειακή ή επιπο- 
λής. Τ α  επιθηλιακά κύτταρα περιέχουν υποδοχείς γ ια  τις στεροει- 
δείς ορμόνες και έτσι βρίσκονται υπό την επίδραση των κυκλοφο- 
ρούντων ορμονών, με αποτέλεσμα η ωρίμανση κ α ι διαφοροποίησή 
τους να  εξαρτάται από την ηλικία και την ημέρα του 'κύκλου της 
γυναίκας. Το υποεπιθηλιακά στρώμα ή χόριο περιέχει, ελαστικές ίνες 
κα ι πλούσιο λεμφικό και φλεβικό δίκτυο.

Ο ι μεσονεφ ρικοί ή βολφιανοί πόροι (πόροι του Wolf) στα θήλεα 
έμβρυα υποστρέφουν και υπολείμματά τους παραμένουν βαθειά στα 
πλάγια  τοιχώ ματα της μήτρας και του κόλπου, ονομαζόμενοι πόροι 
του G artner. Μ ικροσκοπικά αυτοί εμφανίζονται ως ένας μικρός 
πόρος, περιβαλλόμενος συχνά από μικρούς αδένες, που επενδύονται 
από κυβοειδές επιθήλιο και συχνά περιέχουν στον αυλό ένα χαρα
κτηριστικό συμπυκνωμένο ηωσινόφιλο υλικό.

Η λεμφική αγγείωση του κόλπου είναι μάλλον πολύπλοκη. Τα 
α γγεία  του ανώτερου πρόσθιου τοιχώματος συνδέονται με εκείνα 
του τραχήλου και καταλήγουν στα έξω λαγόνια λεμφογάγγλια. 
Εκείνα του οπίσθιου κόλπου αποχετεύουν σε βαθύτερους πυελικούς, 
περ ιορθικούς και αορτικούς λεμφαδένες. Επίσης τα λεμφαγγεία του 
κατώτερου κόλπου, τα οποία  αναστομώνονται με αγγεία  του αιδοί
ου, αποχετεύουν στους βουβωνικούς λεμφαδένες.
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Π Α Θ Η ΣΕΙΣ ΚΟΛΠΟΥ

Α. Φ λεγμονώδεις παθήσεις
Το πολύστοιβο πλακιύδες επιθήλιο του κόλπου είναι εξα ιρετικά  

ανθεκτικό στα περισσότερα μικρόβια. Συχνότερες είναι οι κολπίτι
δες από τριχομονάδα και μύκητες, οι οποίες συνήθως παρατηρού
νται κατά την κύηση και σε καταστάσεις με διαταραχή της φυσιολο
γικής κολπικής χλω ρίδας, όπως π.χ. σε σακχαρώ δη διαβήτη, λήψη 
αντιβ ιοτικοί, χρήση tam pons κα ι κακή υγεινή. Η  διάγνωση γίνετα ι 
με κυτταρολογικά κολπικά επιχρίσματα (Εικόνα 4) κα ι με μικροβιο
λογική εξέταση κολπικού υγρού.

Β. Αδένωση κόλπου
Η αδένωση του κόλπου αποδίδετα ι είτε σε μετάπλαση του πλακώ 

δους επιθηλίου του κόλπου προς αδενικού τύπου επιθήλιο, είτε σε 
υπερπλασία μυλλερειανιόν υπολειμμάτων. Φ αίνετα ι ότι η κολπική 
αδένωση μπορεί να  ξεκινά  ως συγγενής αλλοίωση, αλλά η ανάπτυξή 
της έχει σχέση με την διεγερτική επίδραση των στεροειδώ ν ορμο-
VO)V.

Κολπική αδένωση έχει παρατηρηθεί συχνά σε γυναίκες, που κατά 
την ενδομήτρια ζωή τους είχαν εκτεθεί σε διαιθυλστιλβεστρόλη 
(DES) ή σε άλλα συνθετικά μη στεροειδή οιστρογόνα. Η αναφερό- 
μενη συχνότητα κυμαίνεται από 35% έως 9Θ% στις D ES - εκτεθείσες 
γυναίκες στις δ ιάφορες σειρές. Αυτή η συχνότητα φ θάνει σχεδόν το 
100%, εάν η λήψη του σκευάσματος από τις μητέρες των πασχουσών 
έγινε κατά τη δ ιάρκεια  ή πριν την 8η εβδομάδα της κύησης και είναι 
μόνο 6%, όταν η λήψη άρχισε από την 15η εβδομάδα ή αργότερα.

Κολπική αδένωση επίσης μπορεί να  παρατηρηθεί κα ι σε μη εκτε- 
Οείσες σε DES γυναίκες. Σε νεκροτομικό υλικό κόλπων ενήλικοτν 
γυναικόίν μικρές εστίες αδένωσης ανευρίσκονται συχνά (περίπου 
στό 40% των γυναικών).

Μ ι κ ρ ο σ κ ο π ι κ ά  παρατηρούνται εστίες αδενικού επιθηλίου με βλεν- 
νοπαραγω γά κύτταρα ενδοτραχηλικού τύπου ή σπανιότερα ενδομη- 
τρικού και σαλπιγγικού τύπου. Συχνό* συνυπάρχει χρόνια  φλεγμονή 
και πλακώδης μετάπλαση του αδενικού επιθηλίου (επικαλυπτικού 
και αδενίω ν) χω ρίς ή με συνοδό ενδοεπιθηλιακή βλάβη (δυσπλα-
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α ί α ) .  Η τελευταία μπορεί να  φ θάσ ει στο in situ στάδιο ή και σε διη- 
θητικό πλακόίδες καρκίνωμα.

Η κολπική αδένω ση, όπιος θα  δούμε και παρακάτω , θεω ρείται το 
έδαφος ανάπτυξης διαυγοκυτταρικοΰ καρκινώματος του κόλπου.

Γ. Κ αλοήθεις όγκοι κα ι ογκοειδείς επεξεργασίες

Εδο) περιλαμβάνονται:
α )  Κ ν σ τ ε ι ς .  Συνήθιος π ρ ό κ ε ιτα ι γ ια  έγκλειστες επ ιθηλιακές 

κΰστεις, επενδυόμανες από  πλακώ δες επιθήλιο και σπανιότερα από 
ενδοτραχηλικού τύπου επιθήλιο ή από μεταβατικό επιθήλιο.

β )  Ε ν ό ο μ η τ ρ ί ω σ η  κόλπου, που μακροσκοπικά παρουσιάζει κυστι- 
κή εμφάνιση.

γ )  Π ο λ ύ π ο δ ε ς ,  ο ι οποίοι, όταν έχουν κυτταροβριθές στρώμα, 
παρουσιάζουν ψευδοσαρκωματώδη εικόνα.

δ )  Θ η λ ώ μ α τ α .  Α υτά μπορεί να  είναι μεσονεφρικής προέλευσης, 
επενδυόμ ενα  από  μονόστοιβο κυβοειδές επιθήλιο , πλακώδους 
τύπου, σχετιζόμενα με H PV  προσβολή ή σπάνια να  έχουν λαχνοσω- 
ληνό3δη διαμόρφοοση, αντίστοιχη με εκείνη των αδενωμάτων του 
πα χέος εντέρου.

ε )  Ά λ λ ο ι  σ π ά ν ι ο ι  κ α λ ο ή θ ε ι ς  ό γ κ ο ι .  Έ χο υ ν  περ ιγράφ ει καλοήθεις 
μικτοί όγκοι, ραβδομυιυματα, λειομυώματα, κυανοί σπίλοι, όγκοι του 
Brenner, αιμαγγειώ ματα και επιθετικά (aggressive) αγγειομυξώματα.

Δ. Κ ολπ ικές ενδοεπ ιθηλιακές νεοπλασ ίες (VAIN)

Ο ι όροι που έχουν χρησιμοποιηθεί περιλαμβάνουν τη δυσπλασία, 
καρκίνω μα in situ (CIS) κα ι κολπική ενδοεπιθηλιακή νεοπλασία 
(V A IN ). Στο σύστημα Bethesda τα  κολπικά κυτταρολογικά επιχρί
σματα που δείχνουν αλλοιόίσεις V A IN  1 ορίζονται ως χαμηλού βαθ
μού πλακώ δεις ενδοεπιθηλιακές βλάβες (LSIL) και εκείνα  που δεί
χνουν VAIN 2 κα ι 3 ως υψηλού βαθμού (HSIL). Η  μέση ηλικία εμφά
νισης VAIN 3 (CIS) είνα ι τα  53 έτη, δηλαδή περίπου κατά 10 χρόνια 
μεγαλύτερη α π ’ ότι γ ια  CIN  3.

Ο ι παράγοντες κινδύνου περιλαμβάνουν την ανοσοκαταστολή, τις 
H PV  λοιμόίξεις κα ι πλακώ δεις νεοπλασίες άλλης εντόπισης του 
κατώτερου γεννητικού συστήματος, την ακτινοβολία και την ενδομή
τρ ια  έκθεση σε διαιθυλστιλβεστρόλη (DES).

Ο ι VAINs στο μισό περίπου των περιπτώσεω ν είναι πολυεστιακές 
και στα 2/3 περίπου των περιπτώσειυν σχετίζονται με συνυπάρχου-
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(τες, επακόλουθες ή προηγηΟείσες ενδοεπιθηλιακές νεοπλασίες και 
διηθητικά καρκινώ ματα  του κατώ τερου γεννητικοΰ  σωλήνα. 
Συχνότερα εντοπίζονται στο άνω τρίτη μόριο του κόλπου, όπου συνή- 
Οως συνυπάρχουν ή αποτελούν επέκταση τραχηλικών ενδοεπιθηλια- 
κών νεοπλασιών (CIN).

Μ ι κ ρ ο σ κ ο π ι κ ά ,  τα  κυτταρολογικά και ιστολογικά ευρήματα είναι 
ανάλογα των CIN κα ι τα  κριτήρια διαβάθμισής τους είναι τα ίδ ια  με 
εκείνα που χρησιμοποιούνται γ ια  τις ενδοεπιθηλιακές νεοπλασίες 
του τραχήλου.

/ /  δ ι α φ ο ρ ι κ ή  δ ι ά γ ν ω σ η  περιλαμβάνει την ατροφ ία  στις περισσότε
ρο ηλικκυμένες γυναίκες, την ανώριμη πλακώδη μετάπλαση σε 
γυναίκες με αδένωση κόλπου κα ι την αντιδραστική/ αναγεννητική 
ατυπία.

Ε. Κ αρκίνος Κόλπου

Ο πριυτοπαθής καρκίνος του κόλπου είνα ι πολύ σπάνιος και αντι- 
προσιυπεύει το 1 -2% όλων των κακοήθων νεοπλασμάτων του γυνα ι
κείου γεννητικού συστήματος. Στην πλειονότητα των περιπτώ σεω ν 
(περίου (no 90% ) πρόκειτα ι για  πλακιόδη καρκινώματα. Αντίθετα, 
οι δευτεροπαθείς κακοήθεις όγκοι του κόλπου είνα ι 2-9 φ ορές 
συχνότεροι των πρωτοπαθών. Κυρίως πρόκειτα ι γ ια  δευτεροπαθή 
πλακόίδη καρκινώματα, προερχόμενα από τον τράχηλο ή το α ιδοίο  
και αδενοκαρκινώματα προερχόμενα από το ενδομήτριο, ορ()ό/σιγ- 
μοειδές και ιυοΟήκη.

Οι ενδοεπιθηλιακές νεοπλασίες του κόλπου επίσης είναι σχετικά 
σπάνιες σε αντίθεση με την υψηλή επίπτωση των ενδοεπιΟηλιακών 
νεοπλασιών του τραχήλου και του αιδοίου. Η α ιτία  αυτής της δ ια φ ο 
ράς είναι προς το παρόν άγνωστη, η γνώση της όμως ίσως αποδει- 
χΟεί ουσιαστική γ ια  την κατανόηση της καρκινογένεσης του πλακ<ό- 
δους επιθηλίου του κατώτερου γεννητικού συστήματος.

Κατωτέρω ,0α περιγραφούν οι πρω τοπαθείς κακοήθεις όγκοι, του 
κόλπου, ταξινομούμενοι με βάση την ιστογενετική τους προέλευση.



66 Ειδική Παθολογική Ανατομική

ΕΠ ΙΘ Η Λ ΙΑ Κ Ο Ι Κ Α Κ Ο Η Θ Ε ΙΣ  Ο ΓΚ Ο Ι

1. Π λακώδη ή επιδερμοειδή  καρκινώματα

Αντιπροσιυπεύουν περίπου το 90% των πρωτοπαθών κακοήθων 
νεοπλασμάτω ν του κόλπου και περίπου το 1% όλων των κακοηθειών 
του γυναικείου  γεννητικοΰ συστήματος. Αναπτύσσονται συνήθως 
στο ανώ τερο οπίσθιο και κατώτερο πρόσθιο τριτημόριο του κόλπου, 
ενώ 10-20% έχουν πολυεστιακή εντόπιση.

Μ α κ ρ ο σ κ ο π ι κ ά  συνήθως εμφανίζονται ως οζώδεις, εξωφυτικές ή 
εξελκω μένες βλάβες.

Μ ι κ ρ ο σ κ ο π ι κ ά  μπορεί να  δείχνουν ποικίλους βαθμούς δ ιαφορο
ποίησης, όπω ς και τα  πλακώδη καρκινώματα του τραχήλου. Στην 
πλειονότητα πρόκειτα ι γ ια  μη κερατινοποιούμενα, μέτριας δ ιαφο
ροποίησης πλακώδη καρκινώματα.

Η  πρόγνω σή τους δεν φ α ίνετα ι να  σχετίζεται με το βαθμό κακοή- 
θειά ς τους αλλά με το στάδιο της νόσου. Η  5ετής επιβίωση γ ια  καρ
κινώματα σταδίου I ε ίνα ι 71%, σταδίου II 47%, σταδίου III 25% και 
σταδίου IV  8%.

Η  ύπαρξη μικροδιηθητικού καρκινώματος, ως ευδιάκριτης κλινι
κής οντότητας, έχει προταθεί, αλλά θα χρειασ θεί να  μελετηθούν και 
άλλες περ ιπτώ σεις ώστε να  δ ικα ιώ σει το μικροδιηθητικό στάδιο της 
νόσου οος μιας χω ριστής οντότητας με ελάχιστη νόσο που θα  μπο
ρούσε να  θερα π ευθε ί με συντηρητικές χειρουργικές επεμβάσεις.

2. Α κροχορδονώδη (verrucous) καρκινώματα

Η  ακριβής συχνότητά τους στον κόλπο είναι δύσκολο να  εκτιμη- 
θεί, λόγιο της σύγχυσης στην ορολογία  στις δημοσιευθείσες περιπτώ
σεις. Α ποτελεί μια εξαιρετικά καλά διαφοροποιημένη ποικιλία πλα
κώ δους καρκινώματος, που συνήθως πα ίρνει μεγάλες διαστάσεις, 
έχει τυπική εξωφυτική ανάπτυξη, δ ιηθεί τοπικά αλλά πρακτικά δεν 
δ ίνει λεμφαδενικές μεταστάσεις. Η  διαφορική διάγνωση περιλαμβά
νει τα οξυτενή κονδυλώματα, τα  κονδυλωματώδη καρκινώματα και 
τα επιδερμοειδή καρκινώματα του κόλπου. Η  πενταετής επιβίωση 
είναι 70%. Μ ερικές φορές διηθητικά πλακώδη καρκινώματα συνο
δεύουν ή ακολουθούν ακροχορδονώδη καρκινώματα. Ο ι υποτροπές 
είναι συχνές σε ατελή εξαίρεση.



Γεννητικό Σύστημα θήλι ος 67

3. Κονδυλωματώδη (warty) καρκινώματα.
Είναι εξαιρετικά σπάνια στον κόλπο. Μ ικροσκοπικά τα κονδυλω- 

ματιόόη καρκινώματα έχουν χαρακτηριστικά πλακώδους καρκινώ 
ματος, αλλά συγχρόνως έχουν μια εντυπωσιακή κονδυλωματώδη 
εικόνα. HPV DNA συνήΟιυς ανιχνεύεται σ ’ αυτά τα  καρκινώματα. 
Αντίθετα με τα ακροχορδονώδη, οι εξωφυτικές Οηλιόδεις προσεκβο- 
λές στα κονδυλιυματιόδη καρκινώματα περιέχουν αγγειοσυνδετι- 
κούς άξονες.

4. Αδενοκαρκινοίματα ενδομητριοειδοΰς, ενδοτραχηλικου 
και εντερικοΰ τΰπου

Είναι εξαιρετικά σπάνια και λίγα είναι γνω στά γ ια  την αιτιολογίχχ 
και την συμπεριφορά τους. Τα ενδομητριοειδή αδενοκαρκινώ ματα 
του κόλπου εντοπίζονται στο ορΟοκολπικό δ ιάφ ραγμα και έχουν 
ανάλογη ιστολογική εμφάνιση με τα  ενδομητριοειδή καρκινώ ματα 
του ενδομήτριου. Στις περισσότερες περιπτώ σεις φ α ίνετα ι ότι ξεκ ι
νούν σε έδαφος ενδομητρίωσης, ενώ λίγες περιπτώ σεις φ α ίνετα ι να  
σχετίζονται με αδένωση του κόλπου σε ασθενείς με έκθεση σε DES. 
Βλεννώδη καρκινώματα μπορεί να  μοιάζουν με τυπικέχ ενδοτραχηλι- 
κού ή εντερικοΰ τΰπου καρκινώματα, ανάλογα των αντίστοιχων κ α ρ 
κινωμάτων του τραχήλου και έχουν περ ιγρά φ ει σε μέσης ηλικίας ή 
ηλικιωμένες ασθενείς.

5. Δ ιαυγοκυτταρικά καρκινώματα
Την περασμένη δεκαετία  υπήρξε αύξηση του συνολικού τους 

αριθμού, κυρίως λόγο) της προσθήκης των νέυ>ν περιπτιόσεων, που 
διαγνοκτΟηκαν σε γυναίκες, των ο π ο ίο ν  οι μητέρες κατά την εγκυ
μοσύνη τους, έκαναν χρήση δκχιΟυλστιλβεστρόλης (DES). Η μέση 
ηλικία τυ>ν γυναικχόν με IDES -σχετιζόμενα αόενοκαρκινοήιατα είναι 
περ ί τιχ 20 χρόνια, εν<ό σε γυναίκες χ<υρίς έκθεση σε DES φ αίνετα ι 
ότι η διάγνυκτη γίνετα ι προς το τέλος της αναπαραγω γικής ηλικίας. 
Συχνότερα εντοπίζονται στο ανοπερο πρόσθιο τριτημόριο του κόλ- 
που. Μ εγαλύτεροι όγκοι μπορεί να  προσβάλλουν τον κόλπο σε μεγά
λη έκταση.

Μ α κ ρ ο σ κ ο π ι κ ά  εμφανίζονται <ος πολυποειδείς ή οζώ δεις όγκοι.
Αλλοι είναι επίπεδοι ή εξελκωμένοι με σκληρή ή κοκκιχόδη επι- 

φάνεια. Ο ι περισσότεροι από τους όγκους είναι μόνο επιφανεκχκά 
διηΟητικοί κατά τη διάγνχοση.
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Μ ι κ ρ ο σ κ ο π ι κ ά  δείχνουν πο ικ ιλ ία  πρότυπώ ν ανάπτυξης, όπως 
συμπαγή, σωληνοκυστική κα ι θηλώδη. Η  σωληνοκυστική διάταξη 
είνα ι η συχνότερη. Τ έσσερις τύποι κυττάρων μπορεί να  αναγνωρι- 
σθοΰν, αποπλατυσμένα, με άφ θονο  δ ιαυγές κυτταρόπλασμα, με κοκ
κιώ δες ηωσινόφιλο κυτταρόπλασμα και με προπίπτοντες πυρήνες 
(hobnail).

Η  δ ι α φ ο ρ ι κ ή  δ ι ά γ ν ω σ η  περ ιλαμβάνει τη μικροαδενική υπερπλασία 
σε έδαφ ος κολπικής αδένω σης και την αντίδραση Arias-Stella σε 
έδαφ ος κύησης ή λήψης προγεστερονοειδώ ν σκευασμάτων.

Η  πρόγνω ση των διαυγοκυτταρικώ ν καρκινωμάτων είναι συνολι
κά καλλίτερη των επιδερμοειδώ ν, παρόλο ότι τα πρώτα δίνουν 
συχνότερα απομακρυσμένες μεταστάσεις.

6. Μ εσονεφρικά καρκινώ ματα
Ε ίνα ι εξα ιρετικά  σπάνια, εντοπίζονται παρακολπικά και προέρ

χοντα ι από  μεσ ονεφ ρικά  υπολείμ ματα  (από τους πόρους του 
G artner). Μ ικροσκοπικά αποτελούνται από σωληνώδεις σχηματι
σμούς, επενδυόμενους από άτυπα κυβοειδή ή κυλινδρικά κύτταρα με 
πολλές μιτώσεις.

7. Ά λλοι επ ιθη λ ια κο ί όγκοι
Έ χ ο υ ν  π ερ ιγρ ά φ ει σπάνια: α) αδενοπλακώ δες καρκίνωμα, β) 

α δενο ε ιδές  βασικοκυτταρικό, γ) αδενοειδές κυστικό, δ) καρκινοει
δείς  όγκοι κα ι μικροκυτταρικά καρκινώ ματα και ε) αδιαφοροποίητα 
καρκινώ ματα.

Μ ΕΣΕΓΧ Υ Μ Α ΤΟ ΓΕΝ ΕΙΣ Κ Α Κ Ο Η Θ ΕΙΣ Ο ΓΚ Ο Ι

1. Λ ειομυοσάρκωμα
Ό γ κ ο ι λείου μυϊκού ιστού με 5 ή περισσότερες μιτώσεις ανά 10 

μεγάλα οπτικά πεδία (Μ ΟΠ), που δείχνουν μέτρια ή ικανή ατυπία 
ταξινομούνται ως λειομυοσαρκώματα. Η συμπεριφορά όγκων με πάνω 
από 5 μιτώσεις ανά 10 Μ ΟΠ αλλά χωρίς ατυπία είναι άγνωστη.

Η ακριβής τους επίπτωση στον κόλπο είναι δύσκολο να εκτιμηθεί, 
λόγω των διαφορετικών κριτηρίων διάγνωσης σε παλαιότερες αναφορές.

2. Β οτρυοειδές εμβρυϊκό ραβδομυοσάρκωμα
Α ν κα ι είναι σπάνιο, αποτελεί το συχνότερο σάρκωμα του κόλπου. 

Εμφανίζεται σχεδόν αποκλειστικά στην παιδική και βρεφική ηλικία 
με μέση ηλικία εμφάνισης τα 2,5 έτη.
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Μ α κ ρ ο σ κ ο π ι κ ά  είναι μισχωτοί ή άμισχοι, όγκοι, μεγαλύτερης δ ια 
μέτρου από 0,2 έως 15 εκατοστά, αποτελούμενοι από πολλές πολυ- 
ποειόείς μίτζες.

Μ ι κ ρ ο σ κ ο π ι κ ά  η επ ιφ άνεια  του όγκου καλύπτεται από αποπλατυ- 
ομένο πλακώδες επιθήλιο, ενώ υποεπιΟηλιακά αναγνω ρίζετα ι κυτ- 
ταροβριθής νεοπλασματικός ιστός από μικρά, υποστρόγγυλα ή επι- 
μηκυσμένα αδιαφοροποίητα κύτταρα με υπερχρω ματικούς πυρήνες 
και λίγο κυτταρόπλασμα. Βαθύτερα αναγνιυρίζονται λιγότερο κυττα- 
ροβριθείς, χαλαρές μυξωματιυδεις περ ιοχές. Ραβδομυοβλάστες 
εμφανίζονται ως στρογγύλα ή σχήματος ρακέτας κύτταρα με ηωσι- 
νόφιλο κυτταρόπλασμα. Εγκάρσιες γραμμώ σεις είναι δύσκολο να  
αναγνωρισΟούν. Ο ι μιτώσεις συνήθως είνα ι αρκετές. Η ανοσοϊστο- 
χημεία (Οετικότητα στη μυοσφαιρίνη, δεσμίνη και ακτίνη) κα ι το 
Η/Μ (λεπτά και παχειά  μυοϊνίδια) μπορεί νά να ι βοηθητικές σε συν
δυασμό με τα μικροσκοπικά ευρήματα.

Η  δ ι α φ ο ρ ι κ ή  δ ι ά γ ν ω σ η  περιλαμβάνει καλοήθεις πολύποδες κόλ
που, ραβδομυιόματα και μυλλερειανά θηλώματα. Τ α  τελευταία επεν
δύονται από κυλινδρικό επιθήλιο και το στρώμα τους έχει μια καλοή
θη, ήπια εικόνα.

3. Αλλοι σπάνιοι κακοήθεις μεσεγχυματογενείς όγκοι.
Ενδομητριοειδή στρωματικά σαρκώματα χαμηλού και υψηλού 

grade, ή άλλοι όγκοι, όπιυς κακοήθες σβάννιομα, ινοσάρκωμα, 
κακοήθες ινόϊδες ιστι,οκύττωμα, αγγειοσάρκω μα, κυψελιδιόδες σάρ- 
κο>μα μαλακιύν μορίων, κυψελιδώδες ραβδομυοσάρκωμα και αταξι- 
νόμητα σαρκιύματα έχουν αναφ ερθεί περιστασιακά, αλλά δεν δ ε ί
χνουν κάποια  ιδια ίτερα κλινικά ή παθολογοανατομικά χαρακτηρι
στικά, όταν αναπτύσσονται στον κόλπο.

Μ ΙΚ ΤΟ Ι ΕΙΙΙΘ ΙΙΛ ΙΛ Κ Ο Ι Μ ΕΣΕΓΧ Υ Μ Α ΤΟ ΓΕΝ ΕΙΣ ΟΙ ΚΟΙ
& ΔΙΑΦΟΡΗ)! ΛΑΑΟΙ ΚΑΚΟΙ ΙΘ Ε ΙΣ  ΟΙ ΚΟΙ

Μ ικτοί όγκοι που μοιάζουν με συνοβιακό σάρκυηια, αδενοσαρκιύ- 
ματα και κακοήθεις μικτοί μεσοδερμικοΐ όγκοι έχουν σπάνια  ανα- 
φερθεί. Δ ιάφοροι άλλοι πρω τοπαθείς όγκοι περιλαμβάνουν κακοή
θη μελανώματα, όγκους λεκιθικού ασκού, ανόϊριμα κακοήθη τερα- 
τώματα, εμβρυϊκά καρκινώματα και. όυσγερμινιόματα. Τέλος κακοή
θη λεμφιύματα μπορεί να  προσβάλλουν τον κόλπο πρω τοπαθώ ς ή σε 
έδαφος συστηματικής νόσου.
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ΤΡΑ Χ Η ΛΟ Σ Μ Η ΤΡΑ Σ

Σ το ιχε ία  ανατομ ίας - ιστολογίας
Ο τράχηλος είνα ι το κατοπερο τμήμα της μήτρας, που συνδέει αυτό 

το όργανο με τον κόλπο.
Δ ια ιρείτα ι στο ενδοκοπικό τμήμα (portio vaginalis) που προβάλλει 

προς τον κόλπο και στο υπερκολπικό τμήμα (supravaginal portion) 
που βρίσκεται πάνιυ από τον κολπικό θόλο (vaginal vault). Η  έξο} 
επ ιφ ά νεια  του ενδοκολπικού τμήματος είνα ι γνωστή ως εξοπράχη- 
λος (ectocervix), ε ν ώ  εκείνη του ενδοτραχηλικοΰ σωλήνα, ως ενδο- 
τράχηλος (endocervix).

Το έξω στόμιο του ενδοτραχηλικοΰ σωλήνα ονομάζεται έξω τραχηλι
κό στόμιο (external os), ενοί το έσω στόμιο, που μακροσκοπικά (κλινι
κά) δεν είναι ορατό, λέγεται έσω τραχηλικό στόμιο (internal os).

Ο εξω τράχηλος καλύπτεται από  μη κερατινοποιοΰμενο πολΰστοι- 
βο πλακιύδες επιθήλιο, το οποίο  στην αναπαραγω γική ηλικία της 
γυνα ίκας είνα ι παχύ κα ι αποτελείται από τρεις ζοίνες: τη βασική, 
ενδιάμεση κα ι επιπολής. Η ζόίνη μεταξύ βασικής και ενδιάμεσης 
καλείτα ι παραβασική. Στις μεταεμμηνοπαυσιακές γυναίκες κα ι στην 
παιδική κα ι προεφηβική ηλικία, το πλακιυδες επιθήλιο είναι ατροφι
κό χω ρίς ωρίμανση και διαφοροποίηση προς ενδιάμεσα και επιπο- 
λής κύτταρα, λόγω έλλειψης ορμονικής διέγερσης. Έ τσ ι αποτελείται 
από μικρά βασικά και παραβασ ικά  κύτταρα που έχουν λίγο κυττα
ρόπλασμα κ α ι υψηλή πυρηνο/κυτταροπλασματική σχέση, η οποία 
μπορεί εσφαλμένα μερικές φ ορές να  θεω ρηθεί ως ενδοεπιθηλιακή 
νεοπλασ ία  (CIN).

Τ α  κύτταρα της ενδιάμεσης στιβάδας είναι πλούσια σε γλυκογόνο. 
Ο ιστρογονικοί υποδοχείς ανιχνεύονται ανοσοϊστοχημικά στα κύττα
ρα της βασικής στοιβάδας. Τ α  τελευταία είναι θετικά για  χαμηλού 
μοριακού βάρους κερατίνες. Υψηλού μοριακού βάρους κερατίνες 
ανιχνεύονται στα περισσότερα διαφοροποιημένα κύτταρα της δ ιά 
μεσης κα ι επιπολής στιβάδας.

Ο ενδοτράχηλος καλύπτεται από  ένα στοίχο κυλ ινδρ ικο ί βλεννο- 
εκκριτικιύν κυττάρων, κάτω από  τα  οποία  υπάρχουν τα εφεδρικά 
κύτταρα (reserve cells). Α πό τα  εφ εδρ ικά  κύτταρα, όπως θα δούμε 
παρακάτω , κυρίω ς της πλακιόδους - κυλινδρικής συμβολής αρχίζουν
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οι διεργασίες της πλακώδους μετάπλασης, των τραχηλικών ενδοεπι- 
θηλιακό')ν νεοπλασιών (CIN) και των καρκινωμάτων του τραχήλου.

Καταδύσεις του επιθηλίου εντός του στρώματος του τραχήλου σχη
ματίζουν τους τραχηλικούς αδε'νες. Αυτοί επίσης επενδύονται με το 
ίδιο επιθήλιο, όπως ο ενδοτραχηλικός σωλήνας.

Το κυλινδρικό επιθήλιο του ενδοτραχήλου και των αδένω ν του 
επίσης περ ιέχει οιστρογονικούς υποδοχείς.

Η περιοχή όπου συναντώνται το πλακώ δες επιθήλιο του εξωτρα- 
χήλου και το κυλινδρικό του ενδοτραχήλου είνα ι γνωστή ως πλακώ 
δης / κυλινδρική συμβολή (squam ocolum nar junction). Έ ν α ς  πιο  
εύχρηστος και απλούστερος όρος, που σήμερα χρησιμοποιείτα ι 
ευρύτερα, είναι “ζώνη μετάπτωσης” (transform ation zone). Αυτή η 
ζιυνη δεν βρίσκεται πάντα ακριβιυς στο έξω τραχηλικό στόμιο.

Ό τα ν  ενδοτραχηλικός βλεννογόνος επενδύει τμήμα του εξωτρα- 
χήλου, τότε μιλούμε γ ια  εκτρόπιο (ectropion). Ο όρος erosion (που 
σημαίνει διάβρωση) δεν είναι ακριβής και δεν θα  π ρέπ ει να  χρησι
μοποιείται γ ια  αυτές τις περιπτιόσεις.

Δ ιάσπαρτα μεταξύ των επιθηλιακών κυττάρων φυσιολογικού εξω- 
τραχήλου και ενδοτραχήλου μπορεί να  βρεθούν ενδοκρινικά κύττα
ρα. Επίσης περιστασιακά μεταξύ των κυττάρων της βασικής στιβά
δας του εξωτραχήλου μπορεί να  υπάρχουν λίγα μελανοκύτταρα.

Το στρώμα του τραχήλου αποτελείται κυρίω ς από ινοδδη συνδετι
κό ιστό, ο οποίος αναμειγνύεται με ελαστικές ίνες κα ι διάσπαρτες 
λείες μυϊκές ίνες.

Στο 1/3 των γυναικών εντός του στροϊματος του ενδοτραχήλου 
ανευρίσκεται μεσονεφρικός έκτοπος ιστός (m esonephric rests), που 
αποτελεί υπολείμματα των μεσονεφρικοίν (βολφιανοδν) πόρων. Η 
μικροσκοπική τους εικόνα περιγράφηκε στον κόλπο.

Έ κ το π ο ι ή και μεταπλαστικοί ιστοί, όπω ς δερματικά εξαρτήματα 
(σμηγματογόνοι αδένες και θύλακοι τριχοίν) ή ώριμος χονδρικός 
ιστός έχουν περ ιγράφ ει στον τράχηλο. Στην τελευταία περίπτωση 
δεν θα πρέπει Va γίνετα ι σύγχυση με μικτούς μυλλερειανούς όγκους 
ή με σαρκοίματα.
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Π Α Θ Η Σ Ε ΙΣ  ΤΡΑΧΗΛΟΥ Μ Η ΤΡΑ Σ

Α. Φ λεγμονοίδεις πα θή σ εις
1. Χρόνια μ η  ε ι δ ι κ ή  τραχηλίτιδα . Ε ίνα ι εξαιρετικά συχνή σε ενή

λικες γυναίκες, τουλάχιστον σε μικροσκοπικό επίπεδο και συνήθως 
είναι ασυμπτωματική. Α ιτιοπαθογενετικά  ενοχοποιούνται τραυματι
σμοί κα ι ερεθισμοί του τραχήλου κατά τους τοκετούς και γυναικολο- 
γικούς χειρισμούς, ο υποοιστρογονισμός, η αλκαλικότητα της βλέν- 
νης, η χρήση πεσσών ή tam pons, το εκτράπιο και ο ι φλεγμονές από 
κο ινά  μ ικρόβια , όπω ς εσ ερ ίχ ε ια  κόλπου, κορυνοβακτηρίδια  
(G ardnerella vaginalis) κα ι α- κα ι β- αιμολυτικοί στρεπτόκοκκοι.

Μ ι κ ρ ο σ κ ο π ι κ ά  παρατηρείτα ι χρόνια  μη ειδική φλεγμονή του τρα
χήλου, κυρίω ς στη ζιόνη μετάπτωσης και μετάπλαση του επιθηλίου.

Η κλινική της σημασία έγκειτα ι στο ό,τι μπορεί να  οδηγήσει σε 
ανιούσες φλεγμονές (ενδομητρίτιδα, σαλπιγγίτιδα), σε παραμορφώ 
σεις τραχήλου και σε καταστάσεις στειρότητας κα ι στο ό,τι μπορεί 
να  αποτελεί προδιαθεσ ικό  παράγοντα  γ ια  την ανάπτυξη τραχηλικής 
νεοπλασίας, αν κα ι η ίδ ια  δεν είνα ι προκαρκινωματώδης κατάσταση.

2. Κ οκκιω ματώ δεις φ λεγμ ονές τραχήλου όπως σε φυματίωση,
βουβωνικό λεμφοκοκκίιυμα κα ι σίφυλη. 1

3. Τ ριχομοναδική τρ α χη λ ίτ ις , η διάγνωση της οποίας γίνεται 
συνήθως κυτταρολογικά (Ε ικόνα 4) κα ι μικροβιολογικά με την ανεύ
ρεση των τρ ιχομονάδαν.

4. Χ λαμυδιακή. Ο φ είλετα ι στο Chlamydia trachom atis κα ι είναι 
αφροδισ ιακή νόσος. Στο 50%  ο ι άρρενες σύντροφοι εμφανίζουν μη 
γονοκοκκική ουρηθρίτιδα.

Συνήθους η χλαμυδιακή τραχηλίτιδα  έχει τους ιστολογικούς χαρα
κτήρες χρόνιας λεμφοκυτταρικής και λεμφοζιδιακής τραχηλίτιδας. 
Σε κυτταρολογικά επιχρίσματα μπορεί να  αναγνω ρισθούν τα χαρα
κτηριστικά κυτταροπλασματικά κενοτόπια με κοκκοειδή έγκλειστα 
εντός των πλακιυδιόν κυττάριον (Εικόνα 5).

5. ΓΙαρασιτικές φλεγμονές. Συνήθως έχουν ενδημικό χαρακτήρα 
κα ι μπορεί να  οφείλονται σε σχιστόσωμα, ή άλλα σπάνια παθογόνα 
αίτια. Α μοιβαδίαση τραχήλου μπορεί να συνυπάρχει με αμοιβαδία- 
ση παχέος εντέρου, οφείλετα ι στην ενδαμοιβάδα την ιστολυτική και 
μπορεί να  προκαλέσει πολυποειδή, ελκωτική μάζα στον τράχηλο, η 
οπο ία  κλινικά μοιάζει με καρκίνωμα.
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6. Α κτινομυκητίαση τραχήλου. Π αρατηρείται συχνά σε χρήση 
ενδομήτριων αντισυλληπτικών διαφραγμάτω ν. Ο ι ακτινομύκητες 
μπορεί να αναγνω ρισθούν στα κυτταρολογικά επιχρίσματα κα ι σε 
ιστολογικά υλικό.

7. Ιογενείς τραχηλίτιδες από ιό του απλού έρπητα (συνήθως 
τύπου 2 και σπανιότερα τύπου 1), από ιό των μεγαλοκυτταρικών 
εγκλείστων και από ιό του ανθρώπινου θηλώματος (hum an papillo
ma virus - HPV).

Η ερπητική τραχηλίτιδα συνήθως είνα ι ελκωτική. Τ α  χαρακτηρι
στικά ενδοπυρηνικά έγκλειστα εντός των κυττάρων (μονοπύρηνων 
και πολυπύρηνων) αναγνω ρίζονται ευκολότερα σε κυτταρολογικά 
επιχρίσματα.

Η τραχηλίτιδα από ιό μεγαλοκυτταρικών εγκλείστων κυρίως 
παρατηρείται σε γυναίκες με μεγάλη γενετήσια  δραστηριότητα και 
εναλλαγή συντρόφων. Μ εγάλα ηωσινόφιλα ενδοπυρηνικά έγκλειστα 
μπορεί να  αναγνωρισθούν. Επίσης η ανοσοϊστοχημεία μπορεί να  
βοηθήσει στη διάγνωση.

Για τον ιό H PV  θα  αναφερθούμε αμέσως παρακάτω .

Β. Ιός θηλοίματος του ανθρώπου (HPV) κα ι τραχηλ ικές βλάβες

Τα τελευταία χρόνια  οι λοιμιυξεις του τραχήλου της μήτρας από 
τον ιό του ανθροτπινου θηλοίματος (hum an papillom a virus -HPV ) 
έχουν γίνε ι αντικείμενο εκτεταμένης έρευνας κα ι υπάρχουν πολλά 
νέα  πειραματικά, επιδημιολογικά, κλινικοπαθολογοανατομικά κα ι 
μοριακά δεδομένα, τα οποία  υποστηρίζουν τον αιτιοπαθογενετικό 
ρόλο του ιού στην πολυσταδιακή, πολυπαραγρντική δ ιεργασ ία  της 
τραχηλικής καρκινογένεσης.

Σήμερα με την εκπληκτική πρόοδο κα ι εφαρμογή μοριακοτν βιο- 
λογικόίν τεχνικών υπάρχει μια εντυπωσιακή αύξηση της γνόίσης 
γύρω από την σχέση των κυν του ανθρόίπινου θηλοίματος και νόσων 
του ανθροίπου, τα βιολογικά, χημικά και φυσικά τους χαρακτηριστι
κά, την ικανότητά τους να εξαλλάσουν κύτταρα n vivo και in vitro, 
την έκφρασή τους εντός των κυττάρων / ξενιστών και την αλληλουχία 
τοιν βάσεΐυν όλου το γονιδιοίματος σε αρκετούς τύπους του ιού.

Από τους περισσότερους από 73 διαφορετικούς τύπου του ιού 
HPV, οι οποίοι μέχρι σήμερα έχουν χαρακτηριστεί μοριακά, οι 25 
σχετίζονται με βλάβες του γεννητι,κού συστήματος.

Αυτοί οι τύποι διακρίνονται σε “χαμηλού” και “υψηλού κινδύνου 
ανάλογα με τις σχετέζόμενες γεννητικές βλάβες. Ο ι “χαμηλού κιν-
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δΰνου” τύποι του ιοΰ (6, 11, 42, 43, 44) κυρίω ς ανιχνεΰονται σε 
καλοήθεις κονδυλω ματώ δεις αλλοιώ σεις ή σε χαμηλού βαθμού ενδο- 
επιθηλιακές νεοπλασ ίες (CIN  I), που μπορεί να  υποχωρούν, να  επι
μένουν αλλά σπάνια  προοδεύουν προς καρκίνο. Α ντίθετα οι “υψη
λού κινδύνου” τύποι 16 και 18 κ α ι λιγότερο οι τύποι 31, 33, 35, 45, 
51, 52, 56 σχετίζονται συχνότερα με υψηλού βαθμού ενδοεπιθηλια- 
κές νεοπλασ ίες (C IN  II & III) κα ι διηθητικά καρκινώματα του τρα
χήλου της μήτρας (κυρίως πλακώ δους αλλά και αδενικού τύπου).

Η  αλληλεπίδραση καθώ ς και η φυσική κατάσταση του ιού εντός 
του ξενιστή/κυττάρου και η συσχέτισή τους με την ογκογόνο δράση 
του H PV  έχει επίσης εκτεταμένα μελετηθεί. Έ τσ ι σε καλοήθεις κον- 
δυλωματώδεις βλάβες και χαμηλού βαθμού ενδοεπιθηλιακές νεο 
πλασίες (C IN  I) συνήθως συμβαίνει επιτρεπτική λοίμωξη (permis
sive, non-transform able infection) κα ι απελευθέρωση ιοσωματίων, 
όπου το D N A  του ιού διατηρείτα ι ως επισωματικό (εξωχρωμοσωμι- 
κό) κυκλοτερές μόριο. Α ντίθετα σε υψηλού βαθμού ενδοεπιθηλιακές 
νεοπλασίες κ α ι διηθητικά καρκινώ ματα το D N A  του ιού συνήθως 
ενσωματώνεται εντός του D N A  του κυττάρου/ξενιστή και δεν παρα- 
τηρείται παραγω γική  επιτρεπτική λοίμωξη (non permissive infec
tion). Η  α ιτία  αυτής της ενσωμάτωσης δεν είναι γνωστή, φαίνεται 
όμως να  αντιπροσω πεύει ένα κρίσιμο αρχικό συμβάν στη διεργασία  
της καρκινογένεσης, με επακόλουθο μία συνεχή, μη ρυθμιζόμενη 
έκφραση των ιϊκών ογκοπρω τεΐνώ ν Ε6 και Ε7.

Ό μ ω ς λοίμωξη με ιό H PV  δεν είνα ι από μόνη της ο αποκλειστικός, 
υπεύθυνος παράγοντας γ ια  την πρόκληση τραχηλικής νεοπλασίας 
(ενδοεπιθηλιακής και διηθητικών καρκινωμάτων).

Κλινικές, πειραματικές και μοριακές μελέτες έχουν δείξει ότι για  
τη νεοπλασματική εξαλλαγή απαιτείτα ι η συνεργιστική δράση των 
ογκοπρω τεΐνώ ν Ε6 και Ε7 του H PV  με άλλους παράγοντες, όπως τις 
ογκοκατασταλτικές πρω τεΐνες ρ53 κα ι pR b, ογκογονίδια, ορμονι
κούς κα ι αυξητικούς παράγοντες κ.α.

Ο ι λοιμώ ξεις με τους ιούς H PV  είναι σεξουαλικά μεταδιδόμενες.
Α πό κλινικής άποψης οι ιο ί H PV  μπορούν να προκαλούν λανθά- 

νουσες, υποκλινικές κα ι κλινικές καλοήθεις βλάβες.
Α π ό  ι α τ ο π α θ ο λ ο γ ι κ ή ς  ά π ο ψ η ς  ο ι καλοήθεις αλλοιώσεις του τραχή

λου της μήτρας που προκαλούνται από τον H PV  διακρίνονται σε: 1) 
Ο ξυτενή κονδυλώματα, 2) Ε νδοφυτικοί ακροχορδόνες ή ανάστροφα 
κονδυλώματα και 3) Ε π ίπεδα  κονδυλώματα, τα οποία είναι και τα 
συχνότερα.
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Ι σ τ ο λ ο γ ι κ ά  τα οξυτενή κονδυλώματα χαρακτηρίζονται από θηλω- 
ματιόδη υπερπλασία του πλακώδους επιθηλίου, το οποίο παρουσιά
ζει αλλοιιοσεις κοιλοκυττάρωσης στις ανώτερες στιβάδες ή και εικό
να υπερκεράτωσης, δυσκεράτωσης και παρακεράτω σης. Τα α νά 
στροφα κονδυλώματα έχουν την ίδια  ιστολογική εικόνα με τα οξυτε
νή αλλά ανάστροφη δομή των θηλών προς το στρώμα του τραχήλου. 
Τέλος τα επ ίπεδα  κονδυλώματα χαρακτηρίζονται από κοιλοκυττά- 
ρωση ή και συνοδό ελαφρά ατυπία των πλακωδών επιθηλιακών κυτ
τάρων, από δυσκεράτωση, παρακεράτιυση ή κα ι υπερκεράτωση, όχι 
όμως από θηλωμάτωση. Έ τσ ι αυτές οι αλλοιώσεις δεν είναι εμφα
νείς κλινικά και η ανίχνευση και διάγνωσή τους γίνετα ι με τα κυττα- 
ρολογικά επιχρίσματα κατά Π απανικολάου κα ι με την κολποσκοπι- 
κή εκτίμηση του τραχήλου.

Ο ι χαρακτηριστικές κυτταρικές αλλοιώσεις, που αναγνω ρίζονται 
σε κυτταρολογικά επιχρίσματα και στις ιστολογικές τομές περιλαμ
βάνουν την κοιλοκυττάρωση, (Εικόνα 6) υπερκεράτω ση, δυσκερά
τωση (Εικόνα 7) και παρακεράτωση. Α πό αυτές η κοιλοκυττάρωση 
αποτελεί την παθογνωμονική αλλοίωση της λοίμωξης με H PV  και 
περιγράφεται αμέσως παρακάτω.

Κοιλοκυττάροίση: Τα κοιλοκΰτταρα είνα ι ιόριμα πλακώδη κύττα
ρα (ενδιάμεσα ή επιπολής), τα  οποία  μορφολογικά χαρακτηρίζονται 
από περ ιπυρηνική  κοιλότητα με οξέω ς α φ ο ρ ιζό μ ενα  όρ ια . 
Π εριφερικά αυτής της κοιλότητας το κυτταρόπλασμα είναι πολύ 
πυκνό κα ι μπορεί να  χρωματίζεται έντονα κυανόφιλο ή ηωσινόφιλο. 
Ό τα ν  είναι ηωσινόφιλο, φαίνετα ι τόσο πυκνό, όπως η υαλίνη. Ο ι 
πυρήνες των κοιλοκυττάρων δείχνουν ποικίλους βαθμούς εκφύλισης, 
η οποία εξαρτάται από το στάδιο της HPV λοίμωξης. Μ ερικές φ ορές 
η χρο>ματίνη φαίνετα ι σχεδόν φυσιολογική. Εν τούτοις περισσότερο 
συχνά η χρωματίνη είναι συμπυκνωμένη χω ρίς να  διακρίνετα ι η 
λεπτομερής υφή και οι διαυγάσεις της. Συχνή είνα ι η διπυρήνωση 
των κυττάρων. Πολυπυρήνωση μπορεί να παρατηρηθεί, χω ρίς όμιος 
την χαρακτηριότική εικόνα moulding (καλούπωμα) των πυρήνων, 
που παρατηρείται σε ερπητικές λοιμυΥξεις.

Ιστολογικές μελέτες έχουν δείξει την συχνή σ υ ν ύ π α ρ ξ η  H P V  λ ο ί -  
μ ο ) ξ η ς  ( κ υ ρ ί ω ς  ε π ί π ε δ ω ν  κ ο ν δ υ λ ω μ ά τ ω ν )  κ α ι  τ ρ α χ η λ ι κ ώ ν  ε ν δ ο ε π ι Ο η -  
λ ι α κ ο ί ν  ν ε ο π λ α σ ι ώ ν  ( C I N ) .

Αυτές οι ιτυνδυασμένες βλάβες μπορεί να  αναπτύσσονται κατά δύο 
τρόπους. Πρύπον, οι βλάβες να  αναπτύσσονται χωριστά είτε παρακεί
μενες η μία στην άλλη ή σε διαφορετικές θέσεις του επιθηλίου. Είναι
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επίσης πιθανόν η ενδοεπιθηλιακή νεοπλασία να  περιορίζεται στον 
τράχηλο και η κονδυλωματιύδης βλάβη να  βρίσκεται στον κόλπο.

Δεύτερον, ένα επιθήλιο μπορεί να  δείχνει αμφότερα τα χαρακτη
ριστικά κονδυλώματος και CIN  στην ίδια  περιοχή του τραχήλου, 
στην οπο ία  ο ι ανιότερες στιβάδες του επιθηλίου δείχνουν αλλοιώσεις 
πρ ο κ α λο ύ μ ενες α π ό  τον H PV  (κοιλοκυττάρω ση, διπυρήνωση, 
δυσκεράτωση), ενο) το υπόλοιπο τμήμα του επιθηλίου δείχνει αλλοι- 
(όσεις τυπικές ενδοεπιθηλιακής νεοπλασίας.

Έ ν α ς  ιδ ια ίτερος τύπος αυτής της συνύπαρξης CIN  και HPV λοί
μωξης είνα ι εκείνος, όπου το κάθε προσβεβλημένο κύτταρο εκδηλοί- 
ν ε ι συγχρόνυ)ς μορφολογικές αλλοκόσεις H PV  και ενδοεπιθηλιακής 
νεοπλασίας. Η  ακριβής ιστολογική και κυτταρολογική διάγνωση 
συνυπάρχουσας Ο Ν  μπορεί να  είνα ι ιδ ια ίτερα  δύσκολη σε αυτές τις 
περιπτοίσεις.

Εδιό θα  π ρ έπ ε ι να  επισημάνουμε ότι στις καλοήθεις κονδυλιυμα- 
το)δεις αλλοιώ σεις χιυρίς συνοδό ενδοεπιθηλιακή νεοπλασία, το 
D N A  των κυττάρων είνα ι ευπλοειδικό.

Η  πιθανή διαγνωστική κα ι προγνιυστική αξ ία  της ανίχνευσης υψη
λού κινδύνου τύπιυν του ιού σε γυνα ίκες με H PV  λοιμιύξεις ή και 
συνοδές ενδοεπ ιθηλιακές νεοπλασίες είναι αντικείμενο εκτεταμένης 
έρευνας τα  τελευτα ία  χρόνια. Π άντως, προς το παρόν τουλάχιστον, 
δεν υπάρχει συμφωνία στο αν και σε πο ιές αλλοιώσεις θα πρέπει να 
γίνετα ι ανίχνευση και τυποποίηση του ιού με μοριακές τέχνικές, οι 
οπο ίες ως γνω στόν είναι υψηλού κόστους. Η  αποτελεσματικότητα 
αυτών των νέω ν τεχνικώ ν σε σχέση με την εφαρμοζόμενη μέχρι 
σήμερα τακτική (Κ υτταρολογία και Κολποσκόπηση) είναι αντικείμε
νο πολλιόν πρόσφατω ν προοπτικών μελετών, χω ρίς ακόμη να  έχουμε 
καταλήξει σε οριστικές απαντήσεις.

Γ. Ά λλες καλοήθεις πα θή σ εις

1. Π ολύποδες τραχήλου. Δεν είνα ι γνήσια νεοπλάσματα. Συνήθως 
αναπτύσσονται σε έδαφ ος χρόνιας τραχηλίτιδας. Ε ίνα ι μισχωτοί ή 
άμισχοι κα ι συνήθως προέρχοντα ι από τον ενδοτράχηλο και προ
βάλλουν προς το έξιυ τραχηλικό στόμιο. Ιστολογικά επικαλύπτονται 
από κυλινδρικό ενδοτραχηλικού τύπου επιθήλιο, κα ι αποτελούνται 
από στριυμα που περ ικλείει τραχηλικού τύπου αδένια  και παρουσιά
ζει οίδημα, ίνωση κα ι φλεγμονιόδη διήθηση.

2. Ε νδομητρίω ση τραχήλου. Μ πορεί να  εκδηλωθεί με ανώμαλη 
α ιμορραγία . Μ ακροσκοπικά εμφανίζεται με τη μορφή ερυθρωπιύν
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(λόγω αιμορραγίας) οζιδίων στον τράχηλο, τα οπο ία  μικροακοπικά 
αντιστοιχούν χτε ενδομητρικά αδένια  και στρώμα ενδομήτριου.

3. Αλλοιώσεις κατά την κύηση όπως αντίδραση Arias-Slella των 1 
κυττ('χρο)ν το>ν ενδοτραχηλικυΥν αδένιον ή φΟαρτική μετατροπή του 
(πρίσματος του τραχήλου μπορούν να συμβούν, οι οποίες μπορεί 
μερικές φορές να  προκαλέοουν προβλήματα δ ιαφορικής διάγνωσης 
με καρκινοήιατα και. σαρκυψιατα αντίστοιχα.

4. Ε πιθηλιακές μεταπλάσεις. Π οικίλες μεταπλάοεις των επιθη
λίων του τραχήλου έχουν περιγράφει.

Από (χυτές η πλακοίδης μετάπλαση του κυλινδρικού ενδοτραχηλι- 
κού επιθηλίου είναι η συχνότερη και σχεδόν σταθερά  παρατηρείται 
σε όλες τις γυναίκες αναπαραγω γικής ηλικίας. Συνήθως αρχίζει από 
τη ζχσνη μετάπτωσης και μπορεί να αφ ορά το επικαλυπτικό επιθήλιο 
ή να επεκτείνεται και προς τους ενδοτραχηλικούς αδένες. Ξ εκινάει 
αρχικά ως υπερπλασία των εφεδρικών κυττάρων του ενδοτραχηλι- 
κού επιθηλίου, βαθμιαία μεταπίπτει σε ανώριμη πλακώδη μετάπλα
ση και τελικά σε (όριμη πλακώδη μετάπλαση. Ό τα ν  συνυπάρχει κα ι 
κάποιος βαθμός κυτταρικής ατυπίας, μιλούμε γ ια  άτυπη πλακώδη 
μετάπλαση.

Παρόλο άτι τα περισσότερα πλακισδη καρκινώματα του τραχήλου 
ξεκινούν σε ετττίες πλακώδους μετάπλασης, εν τούτοις η πλακώδης 
μετάχπλαση δεν θεωρείται από μόνη της προκαρκινωματώδης αλλοίω
ση, (Χίρού άλλωστε αυτή αποτελεί ένα τόσο συνηθισμένο φαινόμενο.

Αλλες επιθηλιακές μεταπλάσεις περιλαμβάνουν την μετάπλαση 
του ενδοτραχηλικού επιθηλίου προς σαλπιγγικού, ενδομητριοειδούς 
ή εντερικού τύπου επιθήλιο και την μετάπλαση του πλακώδους επ ι
θηλίου του εξυπραχήλου κυρίως σε ηλικιωμένες γυναίκες με ατρο
φ ία προς μεταβατικού τύπου επιθήλιο.

Ποικίλα διαφοροδιαγνω στικά προβλήματα μπορεί να  προκόψουν 
σε κυτταρολογικό και ιστολογικό επίπεδο μεταξύ μεταπλάσεων και 
ενδοεπιθηλιακυ'ιν νεοπλασκόν ή καρκινωμάτ<ον τραχήλου, ιδ ια ίτερα  
σε μή έμπειρους. I Ιό.ντως σε δύσκολες διαγνωστικάχ περιπτώ σεις ή 
ανοσοίστοχημεία μπορεί να  είναι πολύ βοηθητική.

5. Αδενική υπερπλασία Χαρακτηρίζεται από υπερπλασία των τραχη
λ ικ ο ί αδενίων χωρίς <>μως συνοδό κυτταρική ατυπία. Έ χ ε ι  συσχετισθεί 
με τη λήψη αντισυλληπτικιόν ορμονικιόν σκευασμάτυιν ή με κύηση.

Ι σ τ ο λ ο γ ι κ ά  μπορεί να  είναι του τύπου της μικροαδενικής ή της 
απλής αδενικής υπερπλ<χσί<χς και μπορεί μερικές φορές να δημιουρ
γήσει διαφοροδιαγνυιοτικάχ προβλήματα με (χδενοκ<χρ κ ιν ιό μ (χτιχ του 
τραχήλου.
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6 .  Ι α τ ρ ο γ ε ν ε ί ς  α λ λ ο ι ώ σ ε ι ς  όπω ς γ ια  παράδειγμ α  δημιουργία κοκ
κιωμάτων μετά από  χειρουργικές επεμβάσεις στον τράχηλο και δ ιά 
φ ορες άλλες αλλοιώ σεις σε ακτινοθεραπεία , χημειοθεραπεία , λήψη 
διαιθυλστιλβεστρόλης κ.α., που παρατηρούνται στον τράχηλο, δεν 

I θα μας απασχολήσουν στο παρόν σύγγραμμα.

Δ. Τραχηλικές ενδοεπιθηλιακές νεοπλασίες (CIN)

I .  Π λ α κ ώ δ ο υ ς  ε π ι θ η λ ί ο υ
Ο ρολογία : Ο ι όρο ι που έχουν χρησ ιμοποιειθεί γ ια  τις ενδοεπιθη- 

λιακές νεοπλασ ίες του πλακώ δους επιθηλίου του τραχήλου της 
μήτρας περιλαμβάνουν: α) δυσπλασίες (ελαφρού, μέτριου και σοβα
ρού βαθμού) κα ι καρκίνω μα in situ, β) τραχηλικές ενδοεπιθηλιακές 
νεοπλασίες (cervical intrapithelial neoplasia -CIN), που διακρίνο- 
νται σε CIN  βαθμού I (αντιστοιχεί στην ελαφρά δυσπλασία), CIN II 
(αντιστοιχεί στη μέτριου βαθμού δυσπλασία) κα ι CIN  III (αντιστοι
χε ί στη σοβαρού βαθμού δυσπλασία και στο καρκίνω μα in situ) και 
γ) πλακώ δεις ενδοεπιθηλιακές βλάβες (squam ous intraepithelial 
lesions -SIL), που διαχω ρίζονται στις χαμηλού βαθμού (low grade) 
SIL κα ι στις υψηλού βαθμού (high grade) SIL.

Η  τελευταία  ταξινόμηση (ταξινόμηση συστήματος Bethesda) είχε 
αρχικά  προτα θεί γ ια  τις κυτταρολογικές διαγνώ σεις, αλλά χρησιμο
πο ιείτα ι σήμερα από αρκετούς και στις ιστολογικές διαγνώσεις. Στις 
χαμηλού βαθμού SIL περιλαμβάνονται οι ελαφ ρές δυσπλασίες (CIN
I), ενώ στις υψηλού βαθμού SIL όλες ο ι άλλες αλλοιώσεις (CIN II 
κα ι III).

Ο ρ ι σ μ ό ς :  Ω ς δυσπλασία ορίζεται η επιθηλιακή υπερπλασία που 
συνοδεύεται από κυτταρική ατυπία  και δομική αναρχία  του επιθηλί
ου κα ι που δυνητικά είνα ι ανατρέψιμη. Α ντίθετα το καρκίνωμα in 
situ (ενδοεπιθηλιακό) είνα ι μη αναστρέψιμη βλάβη, που θα μεταπέ- 
σει σε διηθητικό καρκίνωμα, συνήθως μετά παρέλευση μεγάλου χρο
νικού διαστήματος (10-15 χρόνια).

Ι σ τ ο λ ο γ ι κ ά :  παρατηρείται κυτταρική ατυπία και πολυμορφία σε όλο 
το πάχος του επιθηλίου. Υπερπλαστικά κύτταρα της βασικής στοιβά
δας με πυρηνική ατυπία και μιτώσεις καταλαμβάνουν μικρότερο ή 
μεγαλύτερο πάχος του επιθηλίου, ανάλογα με το βαθμό βαρύτητας της 
βλάβης. Έ τσ ι στην ελαφρά δυσπλασία αδιαφοροποίητα βασικού τύπου 
κύτταρα καταλαμβάνουν το 1/3 περίπου του πάχους του πλακώδους 
επιθηλίου, ενώ στις ανώτερες στιβάδες διατηρείται η ωρίμανση και
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διαφοροποίηση των κυττάρων. Στη μέτρια δυσπλασία περίπου τα  2/3 
του πάχους του επιθηλίου καταλαμβάνονται από αδιαφοροποίητα 
βασικού τύπου κύτταρα, ενώ στη σοβαρού βαθμού δυσπλασία σχεδόν 
όλο το πάχος και στο καρκίνωμα in situ όλο το πάχος του επιθηλίου 
καταλαμβάνεται από βασικού τύπου κύτταρα με βαθμιαία αντίστοιχη 
απώλεια της ικανότητας ωρίμανσης και διαφοροποίησης των πλακω
δών κυττάρων και συνοδό πυρηνική ατυπία, απώλεια προσανατολι
σμού και μιτώσεις σε όλο το πάχος του επιθηλίου (Εικόνα 8).

Ε πιθήλιο προέλευσης - Ε ντόπιση: Π λακώ δεις ενδοεπιθηλιακές 
βλάβες του τραχήλου συχνότερα εντοπίζονται κα ι ξεκινούν από 
εστίες πλακώδους μετάπλασης της ζώνης μετάπτωσης. Μ πορούν επ ί
σης να ξεκινούν από το πλακώδες επιθήλιο του εξωτραχήλου ή από 
το ενδοτραχηλικό επιθήλιο, μέσω δ ιεργασ ίας υπερπλασ ίας των εφ ε
δ ρ ικ ο ί κυττάρων κα ι μετάπλασής τους προς πλακώδη κύτταρα.

Παράγοντες κινδύνου: Ο ι σημαντικότεροι παράγοντες κινδύνου για  
ανάπτυξη ενδοεπιθηλιακών νεοπλασιών και διηθητικού καρκίνου του 
τραχήλου της μήτρας περιλαμβάνουν την πρώιμη σεξουαλική δραστη
ριότητα (<  17 ετών), τους πολλαπλούς σεξουαλικούς συντρόφους, τις 
HPV λοιμώξεις, την ανοσοκαταστολή και το κάπνισμα.

Φυσική ιστορία των CIN: Μ ελέτες της φυσικής ιστορίας και εξέλι
ξης αυτών των αλλοιώσεων έχουν δείξει ότι μερικές μπορεί να  υπο
στρέφουν, άλλες μπορεί να  παραμείνουν όπω ς έχουν σε όλη τη διάρ
κεια της ζωής της γυναίκας, ενώ άλλες θα  προοδεύσουν προς βαρύτε
ρες βλάβες και διηθητικό καρκίνωμα. Ο κίνδυνος προόδου προς διη- 
θητικό καρκίνο είναι μεγαλύτερος και το χρονικό διάστημα προόδου 
είναι μικρότερο, όσο βαρύτερη είναι η ενδοεπιθηλιακή βλάβη.

Έ τσ ι η πιθανότητα υποστροφής των CIN 1 είνα ι 60%, επιμονής 
30%, προόδου προς CIN 3 10% και προόδου προς διηθητικό καρκί
νωμα 1 %. Ο ι αντίστοιχες αναλογίες των CIN 2 ε ίνα ι 40%, 40%, 20% 
και 5%. Η πιθανότητα το)ν CIN III να  υποστρέψουν είναι 33% και 
να προοδεύσουν σε διηθητικό καρκίνωμα μεγαλύτερη από 12% των 
περιπτώσεων^.

Επειδή σε κάθε μεμονωμένη περίπτωση δεν είνα ι δυνατή η πρό
βλεψη της έκβασης με μορφολογικά κριτήρια, θα  π ρ έπ ε ι να γίνετα ι 
κατάλληλος σχεδιασμός παρακολούθησης και αντιμετώπισης με 
στενή συνεργασία του Κυτταρολόγου, Κολποσκόπου κα ι Π αθολο
γοανατόμου.
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Σχεδιασμάς κολποσκόπησης επ ί ανώμαλων κυτταρολογικών 
ευρημάτων: 1) Ε άν στο test Pap  δ ιαγνω σθεί LG SIL (CINI) μπορεί 
να  γ ίνε ι παρακολούθηση κυτταρολογικά γ ια  1 χρόνο (με επανεξέτα
ση ανά  3-6 μήνες). Ε άν η βλάβη δεν έχει υποστρέψει, αλλά παρα
μένει η ίδ ια  ή γ ίνετα ι βαρύτερη, τότε απαραίτητα θα  πρέπει να  γίνει 
κολποσκόπηση κα ι αναλόγω ς των ευρημάτων, είτε συχνή κυτταρο
λογ ική/κολποσκοπική παρακολούθηση, ή θεραπευτική αντιμετώπιση 
της βλάβης.

2) Ε άν στο test Pap δ ιαγνω σθεί υψηλού βαθμού SIL (CIN  II, III), 
τότε στη γυνα ίκα  συστήνεται κολποσκόπηση κα ι εφ ’ όσον τα κυττα
ρολογικά με τα κολποσκοπικά ευρήματα συμφωνούν, γίνεται αντι
μετώπιση της βλάβης.

3) Ο ι απλές H PV  λοιμώξεις, εφ ’ όσον δεν συνυπάρχει κυτταρολο- 
γική ή κολποσκοπική ένδειξη συνυπάρχουσας ενδοεπιθηλιακής νεο
πλασίας (CIN), μπορούν να  παρακολουθούνται με test Pap και κολ
ποσκοπική εξέταση.

Θεραπεία των ενδοεπιθηλιακών νεοπλασιών. Ο ι μέθοδοι θερα
πεία ς των ενδοεπιθηλιακώ ν νεοπλασιώ ν μπορεί να  είναι αφαιρετι
κές ή καταστροφικές. Ο ι σύγχρονες αφ α ιρετικές μέθοδοι περιλαμ
βάνουν τη laser κω νοειδή εκτομή κα ι την ηλεκτροδιαθερμική κωνο
ειδή εκτομή ή αφαίρεση της ζώνης μετάπτωσης.

Το παρασκεύασμα εκτομής εξετάζεται προσεκτικά όλο με πολλα
πλές παράλληλες τομές. Ιστολογικά καθορίζετα ι ο βαθμός τη ενδοε- 
πιθηλιακής βλάβης κ α ι αν η βλάβη έχει α φ α ιρεθεί επ ί υγιών ιστών. 
Ε π ί ατελούς αφ α ίρεσης της βλάβης μπορεί να  γ ίνε ι αρχικά παρακο
λούθηση με κυτταρολογία κα ι κολποσκόπηση. Εάν υπάρχουν κυττα- 
ρολογικές κα ι κολποσκοπικές ενδείξεις υπολειμματικής αλλοίωσης, 
γ ίνετα ι δεύτερη αφαιρετική θερα πεία  (2η κω νοειδής εκτομή ή υστε- 
ρεκτομία).

I I .  Α δ ε ν ι κ ο ύ  ε π ι θ η λ ί ο υ
Ορολογία: Οι όροι που έχουν χρησιμοποιηθεί για τις προδιηθητικές 

(ενδοεπιθηλιακές) βλάβες του αδενικού επιθηλίου του τραχήλου περι
λαμβάνουν: α) ενδοτραχηλική δυσπλασία ή άτυπη ενδοτραχηλική υπερ
πλασία και καρκίνωμα in situ (AIS - adenocarcinoma in situ) και β) τρα
χηλική ενδοεπιθηλιακή αδενική νεοπλασία (CIGN-cervical intraepithe
lial glandular neoplasia), βαθμού I, II και III, δηλαδή ανάλογη διαβάθ- 
μιση με τις CIN του πλακώδους επιθηλίου του τραχήλου.

Στην ταξινόμηση Bethesda προτείνεται ο όρος αδενική ενδοεπι-
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θηλιακή βλάβη (GIL-glandular intraepithelial lesion) κατ’ αντιστοι
χία  προς τις S1L.

Τα τελευταία 20 χρόνια έχει δοθεί ιδιαίτερη προσοχή στην ανα- 
γνο>ριση αυτιυν των αλλοιώσεων και στην τεκμηρίωση των κυτταρο- 
λογικιύν και ιστολογικών διαγνωστικών κριτηρίων γ ια  πολλούς 
λόγους. Οι σημαντικότεροι είναι ότι αυτές οι βλάβες συνήθως δεν 
μπορούν να αναγνωρισθούν κολποσκοπικά, λόγω της εντόπισής τους. 
Επίσης ότι τα τελευταία χρόνια έχει παρατηρηθεί αυξημένη συχνότη
τα αόενοκαρκινωμάτων τραχήλου και μάλιστα σε νεότερης ηλικίας 
γυναίκες. Επί πλέον θα πρέπει να τονισθεί η μεγαλύτερη δυσκολία 
αναγνιόρισης αυτιυν των αλλοιώσεων και διάκρισής τους από μη νεο- 
πλασματικές παθήσεις του τραχήλου ή από καλά διαφοροποιημένα 
αδενοκαρκινιόματα τόσο κυτταρολογικά όσο και ιστολογικά.

Σε περιπτιόσεις διάγνωσης G IL  στα κυτταρολογικά επιχρίσματα 
και κυρίως όταν υπάρχει υπόνοια  in situ αδενοκαρκινώ ματος, θα  
πρέπει να  γίνετα ι βαθειά  κωνοειδής εκτομή, κατά προτίμηση με 
νυστέρι, ιύστε να  εξασφαλίζεται η πλήρης αφαίρεση της βλάβης, που 
θα  εκτιμηθεί με την ιστοπαθολογική εξέταση του κώνου.

Συντηρητική παρακολούθηση με κυτταρολογία κα ι κολποσκόπη
ση επί ολικής αφαίρεσης της βλάβης είναι η τακτική, που συνήθως 
ακολουθείται και σε αυτές τις περιπτιόσεις, όπω ς κα ι στις αντίστοι
χες βλάβες του πλακιόδους επιθηλίου (SIL) του τραχήλου μήτρας.

Ε. Κ αρκίνος τραχήλου μήτρας

Ο καρκίνος τραχήλου μήτρας αποτελεί ένα σημαντικό πρόβλημα 
Υ γείας σε πολλές χιόρες παγκόσμια.

Τα ποσοστά νοσηρότητας και θνησιμότητας σε μερικές αναπτυγ
μένες χιόρες με καλά οργανω μένα προγράμματα πρω τογενούς κυτ- 
ταρολογικού πληθυσμιακού ελέγχου (screening) είνα ι χαμηλά. Εν 
τούτοις σε άλλες χιόρες, κυρίως αναπτυσσόμενες, ο καρκίνος τραχή
λου μήτρας έρχεται πριότος σε συχνότητα μεταξύ των καρκίνων των 
γυναικιόν και μερικές φορές αποτελεί και την πριότη α ιτία  θανάτου.

Εξ άλλου τα τελευταία 20 χρόνια έχει παρατηρηθεί μιά αύξηση της 
συχνότητας των αδενοκαρκινωμάτων, ταχύτερη ανάπτυξη και επιθετι
κότερη συμπεριφορά των πλακωδιόν καρκινωμάτων καθιός και συχνό
τερη εμφάνιση καρκινωμάτων τραχήλου σε νεότερης ηλικίας γυναίκες.

Σύμφωνα με την προτεινόμενη ταξινόμηση της W HO (Παγκόσμιας 
Οργάνωσης Υ γείας) σε συνεργασία με τη Διεθνή Ε τα ιρεία  Γυναικο-
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λογικής Π αθολογοανατομίας ο ι επιθηλιακοί κακοήθεις όγκοι του 
τραχήλου ταξινομούνται σε τρ εις  γενικές κατηγορίες.

I. Πλακοόδη καρκινοόματα II) Αδενοκαρκινοόματα και III) Άλλοι
επιθηλιακοί όγκοι.

Η σχετική συχνότητα μεταξύ αυτοόν των τριών κατηγοριών ποικίλ
λει στις δ ιά φ ορες μελέτες. Πόντους τα  πλακοόδη καρκινοόματα φαίνε
τα ι ότι αποτελούν τα  συχνότερα διηθητικά καρκινοόματα του τραχή
λου μήτρας (60 έο;>ς 80%).

Εκτός τοον επιθηλιακοόν κακοήθω ν όγκων, στον τράχηλο παρατη
ρούνται επίσης σπάνιο ι μεσεγχυματογενείς όγκοι κα ι μικτοί όγκοι, 
(επιθηλιακής κα ι μεσεγχυματοενούς προέλευσης) οι οποίοι είναι 
όμοιοι στη συμπεριφορά κα ι εμφάνιση με τους αντίστοιχους του 
σοόματος της μήτρας κα ι θα  περ ιγραφ ούν στις παθήσεις του σώματος 
μήτρας.

Στο παρόν κεφάλαιο  θα  περ ιγραφ ούν οι επιθηλιακοί κακοήθεις 
όγκοι κα ι κυρίω ς πλακώδη καρκινώ ματα κα ι αδενόκαρκινώματα.

ΕΠΙΘΗΛΙΑΚΟΙ ΚΑΚΟΗΘΕΙΣ ΟΓΚΟΙ

I. Πλακοόδη καρκινώματα

I. Μικροδιηθητικά πλακώδες καρκίνωμα
Σήμερα γ ίνετα ι αποδεκτό ότι τα  μικροδιηθητικά πλακώδη καρκι- 

νοόματα του τραχήλου αποτελούν χωριστή οντότητα μέ πολύ καλή 
πρόγνω ση, των οποίω ν η αντιμετώπιση είναι όμοια με των καρκινω- 
μάτων in situ.

Ως μικροδιηθητικά ορίζετα ι το καρκίνωμα με αρχόμενη διηθητική 
ανάπτυξη εντός του στροόματος βάθους 3 χιλιοστά ή λιγότερο, στο 
οποίο  δεν αναγνω ρίζετα ι διήθηση λεμφικοόν ή αιμοφόρων αγγείων. 
Σ ’ αυτά τα  καρκινώ ματα (Σταδίου ΙΑ ) πρακτικά δεν υπάρχουν λεμ- 
φ αδενικές μεταστάσεις. Ο κίνδυνος μεταστάσεων είναι < 1%.

Ο ι ασθενείς είνα ι συνήθως ασυμπτωματικές κα ι η διάγνωση γίνε
τα ι με τραχηλικά επιχρίσματα (test Pap).

Ι σ τ ο λ ο γ ι κ ά  στην περιοχή της διήθησης παρατηρείται διάσπαση της 
βασικής μεμβράνης, αντίδραση του υποκείμενου στρώματος και 
μεγαλύτερη πλειομορφ ία  των νεοπλασματικών κυττάρων, τα  οποία 
περικλείουν εμφανή πυρήνια  και δείχνουν διαφοροποίηση προς 
πλακοόδη κύτταρα ή κα ι μεμονωμένη κερατινοποίηση.

ι
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2 . Διηθητικό πλακώδες καρκίνωμα
Α ποτελεί τον συχνότερο κακοήθη όγκο του γυναικείου γεννητικού 

συστήματος στις περισσότερες χώρες. Π αγκόσμια είναι ο δεύτερος 
σε συχνότητα καρκίνος των γυναικών μετά τον καρκίνο του μαστού. 
Σε αναπτυγμε'νες χώ ρες είναι δέκατος σε συχνότητα, ενώ σε α να 
πτυσσόμενες χώ ρες έρχεται πρώτος σε συχνότητα. Κατά τη δ ιάρκεια  
των τελευταίων αρκετών δεκαετιώ ν έχει παρατηρηθεί πτώση της 
συχνότητας και θνησιμότητας από αυτόν τον καρκίνο σε αναπτυγμέ
νες χώρες, που αποδόθηκε στα καλά οργανω μένα προγράμματα 
πρωτογενούς κυτταρολογικού ελέγχου (screening) του πληθυσμού.

Η μέση ηλικία των γυναικώ ν με διηθητικό πλακώ δες καρκίνωμα 
είναι τα 51 χρόνια, δηλαδή κατά 15-23 χρόνια  μεγαλύτερη από ό,τι οι 
υψηλού βαθμού SIL κα ι κατά 8 χρόνια  μεγαλύτερη από το μικροδιη- 
θητικό καρκίνωμα.

Τα τελευταία χρόνια  έχει παρατηρηθεί με αυξημένη συχνότητα σε 
ηλικίες κάτω των 35 ετών. Αυτές οι περιπτώ σεις αντιπροσω πεύουν 
ένα ποσοστό 24,5% του διηθητικών πλακωδών καρκινωμάτων.

Τα περισσότερα διηθητικά πλακώδη καρκινώ ματα ξεκινούν από 
προϋπάρχουσες ενδοεπιθηλιακές πλακώ δεις βλάβες (SIL).

Ο ι π α ρ ά γ ο ν τ ε ς  κ ίν δ υ ν ο ν  είναι οι ίδιοι με των SIL κα ι έχουν α να 
φ ερθεί προηγούμενα.

Η  σ υ μ π τ ο )μ α τ ο λ ο γ ία  εξαρτάται από το μέγεθος κα ι το στάδιο της 
βλάβης. Συνήθως οι ασθενείς Σταδίου I είναι ασυμπτωματικές. 
Κολπική αιμόρροια είναι το συνηθέστερο σύμπτωμα σε περισσότερο 
προχωρημένα στάδια.

Η  0 ιά γνο )σ η  γίνεται με τον συνδυασμό της κυτταρολογίας, κολπο
σκόπησης και κολποσκοπικά κατευθυνόμενης βιοψίας. Π εραιτέρω  
κλινικός και λοιπός εργαστηριακός έλεγχος γ ίνετα ι γ ια  τον κα θορ ι
σμό του κλινικού σταδίου της νόσου.

Μ α κ ρ ο ο κ ο π ικ ά  σε αρχικά στάδια τα πλακώδη καρκινώματα εμφα
νίζονται ως εντοπισμένη, σκληρή, ελαφρά ανυι|>ωμένη βλάβη, που 
α ιμορραγεί εύκολα στην επαφή. Στην κολποσκόπηση παρουσιάζουν 
έντονες αγγειακές αλλοιώσεις.

Σε περισσότερο προχω ρημένα στάδια εμφανίζονται είτε ως εξυ)- 
ιμυτικοί ή διηθητικοί όγκοι. Ο ι διηθητικοί συνήθως εμφανίζονται 
σκληροί και εξελκωμένοι.

Μ ικ ρ ο σ κ ο π ικ ά  τρεις κύριες ιστολογικές εικόνες παρατηρούνται: α) 
Καρκινώματα από μεγάλα πλακώδη κύτταρα με κερατινοποίηση υπό 
μορφήν συγκεντρικών σφαιρών κερατίνης, τα οποία αντιστοιχούν στα
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χ α λ ά ,  διαφοροποιημένα, βαθμού κακοήθειας I (G rade 1) καρκινώμα
τα  (Εικόνα 9). β) Μή κερατινοπούμενα πλακώδη καρκινώματα από 
μεγάλα πλακοίδη κύτταρα ή από κύτταρα με ενδιάμεση μορφολογία,
με μεγαλύτερη πυρηνική ατυπία και πλειομορφία, τα  οποία αντιστοι
χούν στα μέτριας διαφοροποίησης, βαθμού κακοηθειας 2 (G rade 2) 
καρκινώματα, γ) Φτωχά διαφοροποιημένα καρκινώματα από μικρά, 
πλακώδη κύτταρα χω ρίς κερατινοποίηση, που μοιάζουν με τα κύτταρα 
της βασικής στιβάδας (basaloid), βαθμού κακοήθειας 3 (G rade 3).

Γ ια  την προγνωστική α ξ ία  της ιστολογικής διαβάθμισης δεν υπάρ
χε ι γενική συμφιυνία. Π άντω ς φ αίνετα ι ότι τα  καρκινοδματα από 
μικρά κύτταρα (G rade 3) έχουν την χειρότερη πρόγνωση.

Η  π ρ ό γ ν ω σ η  εξαρτάται κυρίω ς από το στάδιο της νόσου. Άλλοι 
σημαντικοί προγνω στικοί παράγοντες είναι: α) Το μέγεθος του 
μεγαλύτερου διηθημένου λεμφ αδένα  και ο άριθμός των διηθημένων 
λεμφαδένων. β) Το μέγεθος του όγκου (μετρώντας τη μεγαλύτερη 
διάμετρο ή τον συνολικό όγκο), γ) Το βάθος της διήθησης, δ) Η 
μικροσκοπική διήθηση αγγείω ν, ε) Η  επέκταση προς το ενδομήτριο, 
στ) Η  μικροσκοπική διήθηση παραμητρίιον. ζ) Η  φλεγμονώδης διή
θηση του καρκινώ ματος από άφ θονα  ηωσινόφιλα, που συνδέεται με 
καλύτερη πρόγνω ση κα ι επιβίιοση. η) Ο αυξημένος κυτταρικός πολ- 
λαπλασιαμός (με μετρήσεις της S-φάσης του κύκλου), η απουσία ανί
χνευσης H PV -D N A , η παρουσ ία  S-100 θετικών Langerhans κυττά- 
ριυν κα ι η έκφραση c-erb Β2 κα ι ras -ογκογονιδίων φαίνεται να  σχε
τίζονται με χειρότερη πρόγνωση. Π αραμένει να  καθορισθεί ποιοι 
από  αυτούς τους παράγοντες θα  αποδειχθούν ότι έχουν ανεξάρτητη 
προγνω στική αξία.

Ε π ι β ί θ ) σ η :  Τ α  γεν ικά  ποσοστά 5ετούς επιβίωσης στα στάδια της 
νόσου (χω ρίς να  λαμβάνονται υ π ’ όψη τα υποστάδια) είναι η ακό
λουθη:

Στάδιο  Ο: 100%, Στάδιο I: 85%, Στάδιο II: 75%, Στάδιο III: 55%, 
και Στάδιο IV: 15%.

Συνήθως καλύτερα ποσοστά επιβίωσης παρουσιάζονται από εξει- 
δ ικευμένα κέντρα, που εφαρμόζουν μοντέρνες συνδυασμένες ή νέες 
θεραπευτικές προσεγγίσεις κα ι ριζικότερες επεμβάσεις.

3. Α κροχορδονώδες καρκίνωμα με πολύ καλή πρόγνωση (έχει πε
ρ ιγρά φ ει στον κόλπο).

4. Κονδυλωματώδες καρκίνωμα όμοιο με το αντίστοιχο του κόλπου.
5. Θηλώδες πλακώδες ( μ ε τ α β α τ ι κ ό ν  τ ύ π ο ν )  καρκίνωμα. Αποτελεί 

σπάνια  ποικιλία  καρκινώματος από πλακώδη κύτταρα, που ιστολο
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γικά μοιάζει με τα μεταβατικού τύπου καρκινώματα της ουροδόχου 
κύστης.

6. Αεμφοεπιθηλιακά καρκινώματα (lymphoepithelial-like carcino
mas) που μοιάζουν με τα αντίστοιχα του ανώτερου αναπνευστικού 
συστήματος. Σχέση με τον ιό Epstein-Barr δεν έχει καταδειχθεί σταθε
ρά σε αυτή την εντόπιση, αν και έχουν μελετηθεί λίγες περιπτώσεις.

II. Α δενοκαρκινώματα τραχήλου

Αντιπροσωπεύουν το 5%-15% των καρκινωμάτων του τραχήλου.
Αιτιοπαθογενετικά σχετίζονται με τον ιό HPV (κυρίως τον τύπο 18) 

και τους άλλους παράγοντες κινδύνου των πλακωδιόν καρκινωμάτων. 
Η μακροχρόνια λήψη αντισυλληπτικιόν φαρμάκων έχει επίσης ενοχο
ποιηθεί από μερικούς, αλλά έχει αμφισβητηθεί από άλλους.

In situ και μικροδιηθητικά αδενοκαρκινώ ματα επίσης υπάρχουν 
στον τράχηλο, αλλά διακρίνονται δυσκολότερα από  τα  αντίστοιχα 
του πλακώδους τύπου.

Η πρόγνωση των αδενοκαρκινωμάτων σε γεν ικές γραμμές είναι 
χειρότερη των πλακωδών καρκινωμάτων.

Τα αδενοκαρκινώ ματα τραχήλου μήτρας θεω ρείτα ι ότι πρ ο έρ χο 
νται από τα τα εφεδρικά κύτταρα του ενδοτραχηλικού επιθηλίου και 
δείχνουν ποικιλία ιστολογικών εικόνων που μερικές φορές συνυ
πάρχουν.

Ιστολογικοί τύπο ι αδενοκαρκινωμάτων
1) Βλεννώδη αδενοκαρκινώματα. Ε ίνα ι τα συχνότερα και αποτε

λούν το 57% το>ν αδενοκαρκινοιμάτων του τραχήλου. Αυτά μπορεί 
να  είναι ενδοτραχηλικού τύπου, εντερικού τύπου ή να  έχουν μορφο
λογία σφραγιστήρα δακτυλίου (signet-ring type).

Χαρακτηρίζονται από παρουσία άφθονης βλέννης, από ανοσοϊ- 
στοχημική Οετικότητα στο CEA και στις κερατίνες κα ι από αρνητι- 
κότητα στη βιμεντίνη.

2 )  Ενδομητριοειδή αδενοκαρκινώματα, που αποτελούν το 30% 
των τρα χη λ ικ ο ί αδενοκαρκινωμάτων κα ι μοιάζουν με τα αντίστοιχα 
του ενδομήτριου (Εικόνα. 10).

3) Α ιαυγοκυτταρικά καρκινώματα, που αποτελούν το 4% των αδε- 
νοκαρκινωμάτων τραχήλου.

Η εμφάνισή τους σε εκτεθείσες ή μη εκτεθείσες σε DES γυναίκες 
κα ι η ιστολογική τους εικόνα είναι ανάλογη με την περιγραφόμενη 
στα αντίστοιχα καρκινώματα του κόλπου.
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4) Αδενοκαρκίνωμα ελάχιστης απόκλισης (minimal deviation 
adenocarcinoma). Α ποτελεί μια εξαιρετικά καλά διαφοροποιημένη 
ποικ ιλία  αδενοκαρκινώ ματος τραχήλου χω ρίς εμφανή κυτταρική 
ατυπία, που δύσκολα δ ιακρίνετα ι από φυσιολογικούς τραχηλικούς 
αδένες ή από την μικροαδενική υπερπλασία. Δείκτη κακοήθειας 
αποτελεί η θετικότητα στο C E A  (καρκινοεμβρυϊκό αντιγόνο), που 
απουσ ιάζει από  τα  φυσιολογικά τραχηλικά αδένια . Αυτή η ποικιλία 
αποτελεί το 1-3% των αδενοκαρκινω μάτω ν τραχήλου και έχει 
συσχετισθεί συχνότερα α π ’ ό,τι άλλοι τύποι με συνοδά ή επακόλου
θα  καρκινώ ματα ωοθήκης κα ι με σύνδρομο Peutz-Jeghers.

5) Ορώδη αδενοκαρκινώματα. Ε ίνα ι εξαιρετικά σπάνια στον τρά
χηλο κα ι ιστολογικά είναι όμοια με τα  αντίστοιχα της ωοθήκης ή του 
ενδομήτριου.

6) Μεσονεφρικά καρκινώματα, επίσης πολύ σπάνια, ανάλογα με 
τα  περ ιγραφ όμ ενα  στον κόλπο.

7) Καλά διαφοροποιημένα θηλοσωληνώδη αδενοκαρκινώματα.
Ε ίνα ι ένας πολύ καλά διαφοροποιημένος τύπος τραχηλικού αδενο- 
καρκινώ ματος, που συμβαίνει κυρίω ς σε νέες γυναίκες κα ι έχει εξα ι
ρετικά καλή πρόγνωση.

Μ α κ ρ ο σ κ ο π ι κ ά  εμφανίζονται ως εξωφυτικοί, εύθριπτοι όγκοι.
Μ ι κ ρ ο σ κ ο π ι κ ά  αποτελούνται από  θηλώδεις προσεκβολές που 

επενδύοντα ι από  αδενικό επιθήλιο με ελάχιστη κυτταρική ατυπία. Οι 
θηλές κεντρ ικά  έχουν στρώμα, που μοιάζει με το στρώμα του τραχή
λου, το οποίο δ ιηθείτα ι από ποικίλο αριθμό φλεγμονωδών κυττάρων.

Α υτός ο τύπος αδενοκαρκινώ ματος έχει σχετισθεί συχνότερα με 
τη χρήση αντισυλληπτικών. Στις περισσότερες περιπτώσεις κατά τη 
στιγμή της διάγνω σης οι όγκοι είνα ι μόνο επιφανειακά διηθητικοί.

III. Αλλοι κακοήθεις επιθηλιακοί όγκοι τραχήλου

Εδώ  περιλαμβάνονται: 1) αδενοπλακώδη (adenosquam ous) καρ
κινώματα, 2) καρκίνω μα από υαλοειδή κύτταρα (glassy cell carcino
ma), που αποτελεί φτωχά διαφοροποιημένο τύπο αδενοπλακώδους 
καρκινώ ματος, εμφανίζεται σε νεα ρές ηλικίες και σε κύηση και έχει 
κακή πρόγνω ση, 3) Βλεννοεπιδερμοειδή, 4) Α δενοκυστικά (adenoid 
cystic), 5) Α δενοειδή  βασικοκυτταρικά (adenoid basal), 6) Καρ
κινοειδή, 7) Μ ικροκυτταρικά και 8) Α διαφοροποίητα καρκινώματα. 
Ό λ α  στη μορφολογία και συμπεριφορά μοιάζουν με τα  περιγραφό- 
μενα σε άλλα όργανα.
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Σταδιοποίηση
Η σταδιοποίηση των καρκινωμάτων τραχήλου μήτρας, η οπο ία  

χρησιμοποιείται ευρύτερα, είναι εκείνη της Δ ιεθνούς Έ νω σ η ς 
Γυναικολόγων / Μ αιευτήρων (FIG O ). Σύμφω να με αυτό το σύστημα 
σταδιοποίησης τα διηθητικά καρκινώματα του τραχήλου ταξινομού
νται σε 4 στάδια:

Το Στάδιο  I περιλαμβάνει τα καρκινώ ματα που εντοπίζονται στον 
τράχηλο. Αυτό το στάδιο υποδια ιρείτα ι σε δύο αδρές κατηγορίες, το 
μικροδιηθητικό (Στάδιο  ΙΑ ) κα ι εκείνο  με βαθύτερη διήθηση 
(Στάδιο ΙΒ).

Το Στάδιο  II περιλαμβάνει τα καρκινώματα, που έχουν επεκταθεί 
πέραν του τραχήλου, αλλά δεν έχουν προσβάλλει τα  πλάγια  το ιχώ 
ματα της πυέλου, ούτε το κατώτερο τριτημόριο του κόλπου. Αυτό το 
στάδιο περαιτέρω  υποδια ιρείτα ι σε δυο κατηγορίες (χω ρίς εμφανή ή 
εμφανή επέκταση στο παραμήτριο, αντίστοιχα).

Το Στάδιο  III περιλαμβάνει τα καρκινώματα, που επ εκ τε ίνο ντα ι' 
στο πυελικό τοίχωμα, εκείνα που προκαλούν υδρονέφρω ση ή μη λει- 
τουργούντα νεφρό ή εκείνα που διηθούν το κατώτερο τριτημόριο του 
κόλπου. Και αυτό το στάδιο υποδια ιρείτα ι σε δύο κατηγορίες.

Το Στάδιο  IV περιλαμβάνει τα καρκινώματα, που επεκτείνονται 
πέραν της μικρής (ελάσσονος) πυέλου ή κλινικά έχουν διηθήσει τον 
βλεννογόνο της ουροδόχου κύστης ή του ορθού. Π εραιτέρω  αυτό το - 
στάδιο υποδια ιρείτα ι σε δύο κατηγορίες (Στάδιο IV Α  με επέκταση 
σε γειτονικά όργανα και Στάδιο IV Β με επέκταση σε απομακρυ
σμένα όργανα).

I
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ΣΩΜΑ ΜΗΤΡΑΣ

Στοιχεία ανατομίας - ιστολογίας
Η  μήτρα είναι ένα κοίλο όργανο, σχήματος αχλαδιού που διαιρείται 

στον τράχηλο (περιγράφηκε στο προηγούμενο κεφάλαιο) και στο σώμα 
(corpus) της μήτρας. Σε ενήλικα άτοκο γυναίκα έχει βάρος 40-80 γραμ
μάρια και μήκος (κατά τον επιμήκη άξονα) 7-8 εκατοστά.

Το κεφαλικό τμήμα της, από το οποίο εκφύονται κα ι οι σάλπιγγες 
καλείτα ι πυθμένας (fundus), ενώ το κατώτερο που συνέχεται με τον 
τράχηλο ονομάζεται ισθμός (isthmus).

Η  κοιλότητα της μήτρας (uterine cavity) έχει τριγωνικό σχήμα, 
μήκος περ ίπου  6 εκ. κα ι επενδύεται από τον ενδομητρικό βλεννογό
νο (endom etrial mucosa) που αποτελεί τον εσωτερικό χιτώνα του 
τοιχώ ματος της μήτρας. Τα άλλα δύο τμήματα του τοιχώματος είναι 
το μυομήτριο (m yom etrium ), που είνα ι ένας παχύς χιτώνας από λεία 
μυϊκά κύτταρα κα ι ο ορογόνος χιτώ νας (serosal layer).

Τ α  λεμ φ αγγεία  της μήτρας αποχετεύουν σε ένα πλούσιο δίκτυο 
λεμφαδένω ν, ο ι κύριες ομάδες των οποίων περιλαμβάνουν τους 
παραμήτριους κα ι παρατραχηλικούς, τους λαγόνιους (έσω, έξω και 
κοινούς), τους περιαορτικούς κ α ι τους βουβωνικούς. '

Ο ενδομητρικός βλεννογόνος ή απλούστερα ενδομήτριο (endo
m etrium ) αποτελείται από το επ ιφ ανειακό  επιθήλιο, από αδένες και 
από  στρώμα (endom etrial glands and strom a). Η  βαθύτερη περιοχή 
του ενδομήτριου καλείται βασική στιβάδα (basal layer), ενώ η επι
φ ανειακή (προς την ενδομητρική κοιλότητα) καλείται λειτουργική 
(functional layer) η οποία  περαιτέρω  διακρίνεται στην συμπαγή 
(com pactum ) επ ιφ ανειακά  και στην σπογγιώδη (spogiosum) βαθύτε
ρα. Η  λειτουργική στιβάδα του ενδομήτριου με την επίδραση των 
ορμονικών ερεθισμάτων υπόκειτα ι σε μορφολογικές κυκλικές αλλα
γές  κατά τη δ ιά ρκεια  των ωορρηκτικών κύκλων στην αναπαραγω γι
κή ηλικία της γυναίκας, ενώ η βασική στιβάδα είναι αυτή από την 
οπο ία  γ ίνετα ι η αναγέννηση της λειτουργικής στιβάδας μετά την 
έμμηνο ρύση. Α υτές οι κυκλικές αλλαγές αφορούν τόσο το στρώμα 
όσο και τους αδένες του ενδομήτριου.

Ιστολογική εξέταση υλικού από την ενδομητρική κοιλότητα, που 
λαμβάνεται με απόξεση ή βιοψ ία γίνεται συχνά γ ια  τη διάγνωση
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ανωορρηκτικών κύκλων και άλλων λειτουργικών ορμονικών δ ια τα 
ραχών, όπως και για  τη διάγνωση φλεγμονωδών, υπερπλαστικών κα ι 
νεοπλασματικών επεξεργασιώ ν του ενδομήτριου, που περιγράφο- 
νται παρακάτω.

Π Α Θ Η ΣΕΙΣ ΣΩ Μ ΑΤΟ Σ Μ ΗΤΡΑΣ

Α. Ε νδομητρίτιδες
Οι φλεγμονές του ενδομήτριου διακρίνονται σε οξείες και χρόνιες. 

Ο ι οξείες ενδομ η τρ ίτιδες  συνήθως είναι το αποτέλεσμα παραμονής υπο- 
λειμμάτιυν πλακούντα μετά τοκετό. Η απόξεση αποτελεί και ίαση.

Οι χρόνιες ενδομητρίτιδες διακρίνονται στις ειδικές και μη ειδικές.
Η  χ ρ ό ν ια  μ η  ε ιδ ικ ή  ενδομ η τρ ίτ ιδα  είναι αρκετά συχνή και ιστολογικά 

χαρακτηρίζεται απο φλεγμονώδη διήθηση του ενδομήτριου από λεμ
φοκύτταρα και πλασματοκύτταρα. Η παρουσία των τελευταίων είναι 
απαραίτητη για  τη διάγνιοση. Μ πορεί να παρατηρηθεί μετά από κύηση, 
αποβολή, να είναι το αποτέλεσμα χρήσης ενδομήτριου διαφράγματος 
(IUD-intrauterine device), ή να συνοδεύει τραχηλίτιδα ή πυελική φλεγ- 
μονοίδη νόσο (PID -pelvic inflammatory disease). Τ α  συχνότερα 
συμπτώματα είναι κολπική αιμόρροια και πόνος στην περιοχή της πυέ
λου. Η χρόνια ενδομητρίτιδα αποτελεί αίτιο στείρωσης.

Στις ε ιδ ικ έ ς  εν δ ο μ η τ ρ ίτ ιδ ες  περιλαμβάνονται η φυματιώδης, μυκη- 
τιασική, χλαμυδιακή, ιογενείς, σε σαρκοείδωση, κ.α.
' ΙΙυόμητρα είναι η συλλογή πύου στην ενδομητρική κοιλότητα. 

Δημιουργείται όταν η ενδομητρίτιδα συνδυάζεται με απόφραξη του 
τραχηλικού σωλήνα, λόγω ατροφίας, ατρησίας ή προηγηθεισώ ν χει- ' 
ρουργικών επεμβάσεων ή καυτηρίασης.

Α ιματόμητρα είναι η συλλογή αίματος στην ενδομητρική κοιλότη
τα και συνδυάζεται επίσης με απόφραξη. Μ πορεί να  οδηγήσει σε 
εξαφάνιση του ενδομήτριου και αντικατάστασή του από λιποειδοφό- 
ρα ιστιοκύτταρα, μια επεξεργασία  γνωστή ως ξα νθ ο κ ο κ κ ιω μ α τώ δ η ς  ή  
ιο τ ιο κ υ τ τ α ρ ικ ή  ενδ ο μ η τρ ίτ ιδ α .

t

Β. Ενδομητρίωση
Ο νομάζεται η παρουσία ενδομήτριου σε περιοχές, όπου φυσιολο

γικά δεν υπάρχει. Δ ιακρίνεται στην εσωτερική ενδομητρίωση ή α δ ε 
νομύωση κα ι στην εξωτερική ενδομητρίωση ή απλά ενδομητρίωση.

/ /  α δ ενο μ ύ ω ο η  χαρακτηρίζεται από την παρουσία  ενδομήτριου 
εντός του μυομητρίου. Το ενδομήτριο σ ’ αυτές τις περιπταχτεις δεν 
είναι σ υ ν ή θ ω ς  λειτουργικό.
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Η  ε ξ ω τ ε ρ ι κ ή  ε ν δ ο μ η τ ρ ί ω σ η  χαρακτηρίζεται από την παρουσία 
ενδομήτριου σε άλλες θέσεις, εκτός της μήτρας, όπως τράχηλος, 
α ιδοίο , ορθοκολπικό δ ιάφ ραγμα, σάλπιγγες, ωοθήκες, σύνδεσμοι 
μήτρας, σκωληκοειδής, περ ιτόνα ιο  πυέλου, ή ακόμη και σε άλλες 
απομακρυσμένες θέσεις.

Στην ενδομητρίωση το ενδομήτριο είνα ι πάντοτε λειτουργικό, ακο
λουθεί τις κυκλικές αλλαγές κ α ι α ιμορραγεί κατά την έμμηνο ρύση. 
Έ τσ ι, ως αποτέλεσμα των αιμορραγιώ ν, μπορεί γ ια  παράδειγμα να 
δημιουργηθοΰν οι λεγάμενες σοκολατοειδείς κΰστεις σε ενδομη
τρίωση ωοθήκης (λόγω συλλογής και πήξης του αίματος) ή τοπικές 
α ιμοσιδηριάσεις με τελικό αποτέλεσμα ίνωση και συμφύσεις οργά
νων, κυρίω ς σε ενδομητρίωση πυέλου.

Επίσης εστίες ενδομητρίωσης μπορεί να  υποστουν κακοήθη εξαλ
λαγή, συνήθως προς ενδομητριοειδούς τύπου αδενοκαρκινώματα 
και σπανιότερα  σε άλλους τύπους.

Για την παθογενετική  εξήγηση της ενδομητρίωσης υπάρχουν 
αρκετές θεω ρίες, όπω ς η θεω ρία  της εμφύτευσης (αυτόματη ή ιατρο- 
γενής), η λεμφογενής ή αιματογενής επέκταση και μεταπλάσεις.

Α μφότερες αδενομύωση κα ι ενδομητρίωση μπορεί να προκαλούν 
πυελικό πόνο κατά τη δ ιάρκεια  της έμμηνης ρύσης. Το 30%-40% των 
γυναικώ ν με ενδομητρίωση εμφανίζουν στειρότητα, ο ακριβής μηχα
νισμός της οπο ίας παραμένει αδιευκρίνιστος.

I
Γ. Υπερπλασία ενδομήτριου

Η  υπερπλασ ία  του ενδομήτριου περιλαμβάνει ένα φάσμα υπερ- 
πλασακώ ν αλλοιώσεων του ενδομήτριου (αδένων και στρώματος), 
που συνήθως είναι το αποτέλεσμα συνεχούς, μη διακοπτόμενης οι- 
στρογονικής δ ιέγερσης του ενδομήτριου. Αυτό το φάσμα των υπερ
πλαστικών αλλοιώσεων μορφολογικά εκδηλώνεται με ποικίλους 
συνδυασμούς αρχιτεκτονικών, πυρηνικών και κυτταροπλασματικών 
αλλαγών.

Μ έχρι σήμερα έχουν προτα θεί κα ι έχουν χρησιμοποιηθεί αρκετές 
ταξινομήσεις.

Η προτεινόμ ενη  από  την Δ ιεθνή  Ε τα ιρεία  Γυναικολογικής 
Π αθολογικής Α νατομίας (International Society of Gynecological 
Pathologists) και την Π αγκόσμια Οργάνωση Υ γείας (W HO) λαμβά
νει υ π ’ όψη αμφότερες τις κυτταρολογικές και αρχιτεκτονικές ανω
μαλίες και είνα ι η ακόλουθη:
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1) Απλή υπερπλασία.
2) Σύνθετη υπερπλασία.
3) Απλή άτυπη υπερπλασία.
4) Σύνθετη άτυπη υπερπλασία (συνώνυμος όρος: αδενω ματώδης 

με ατυπία).
Απλή υπερπλασία: Ο ι αδένες είνα ι κυστικά διατεταμένοι κα ι 

περιβάλλονται από άφθονο, κυτταροβριθές στρώμα ενδομήτριου, 
όπως αυτό παρατηρείται και στην παραγω γική φάση του κύκλου. Σε 
άλλες περιπτιόσεις, οι αδένες μπορεί νάνα ι ελάχιστα διατεταμένοι 
κα ι κατά θέσεις να  συνωστίζονται. Τα κύτταρα που επενδύουν τους 
αδένες είναι υψηλά κυλινδρικά, μερικές φορές με ψευδοστιβαδο- 
ποίηση χω ρίς κυτταρολογική ατυπία. Ο ι αριθμός των μιτώσεων στα 
κύτταρα των αδένω ν και του στριύματος ποικίλλει.

Σύνθετη  υπερπλασ ία : Χ αρακτηρίζεται από πυκνά διατασσόμε- 
νους αδένες και λίγο στριύμα ανάμεσά τους. Α δένες που κολλούν 
μεταξύ τους ράχη με ράχη (back to back) καθώ ς και θηλώδεις προ- 
σεκβολές προς τον αδενικό αυλό είναι χαρακτηριστικά ευρήματα. Η  
αρχιτεκτονική δομή των αδένω ν είναι σύνθετη. Επιθηλιακή στιβαδο- 
ποίηση παρατηρείται στους περισσότερους αδένες (δύο έιος τέσσε
ρις στίχοι κυττάρων) ενιό σε μερικούς άλλους μπορεί νά να ι ελάχιστη 
ή απούσα. Ο αριθμός των μειώσεων ποικίλλει (συνήθως είνα ι <  5 
μιτιόσεις ανά 10 μεγάλα οπτικά πεδία).

Α τυπη  υπερπλασ ία  (απλή ή σύνθετη): Ο ι αρχιτεκτονικές ανω μα
λίες είναι ανάλογες με τις ήδη περ ιγραφ είσες στον κάθε τύπο αντί
στοιχα. Επί πλέον παρατηρείται κυτταρική ατυπία, η οποία  χα ρ α 
κτηρίζεται από απιόλεια του φυσιολογικού προσανατολισμού των 
κυττάρων των αδένων, αύξηση της σχέσης πυρήνα προς κυτταρό
πλασμα, διογκωμένους πυρήνες με ανω μαλίες στο μέγεθος κα ι 
σχήμα τους και με εμφανή πυρήνια.

Επίσης στο 1/4 το>ν άτυπιον υπερπλασιιόν μεταξύ των κυττάρων 
του στριόματος ανευρίσκονται αφρώδη κύτταρα, που περιέχουν 
λιποειδή, αλλά όχι βλέννη. Φ αίνεται ότι μέρος των λιποειδιόν αντι
στοιχεί σε προϊόντα μεταβολισμού τιυν οιστρογόνων.

Τα αφριόδη κύτταρα δεν είναι ιστιοκυτταρικής προέλευσης αλλά 
αντιστοιχούν σε κύτταρα του στριόματος του ενδομήτριου και ο α ρ ιθ 
μός τους έχει σχετισθεί με αυξημένη πιθανότητα μετάπτωσης των 
άτυπων υπερπλασιών σε αδενοκαρκίνωμα.

Α ι τ ι ο π α Ο ο γ έ ν ε ι α :  Ό π ω ς  προαναφέραμε, η υπερπλασία  του ενδο
μήτριου είναι το αποτέλεσμα συνεχούς, μη διακοπτόμενης οιστρογο
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νίκης δ ιέγερσης. Αυτή η συνεχής οιστρογονική διέγερση μπορεί 
νάνα ι το αποτέλεσμα σχετικής ή απόλυτης αύξησης των οιστρογό- 
νων. Σχετική συμβαίνει στην προκλιμακτηριακή περίοδο της ζωής 
της γυνα ίκας κ α ι ουσιαστικά οφείλετα ι στην ελάττωση των επιπέδων 
προγεστερόνης. Απόλυτη αύξηση των επιπέδω ν των οιστρογόνων 
μπορεί νάνα ι ποικίλης αιτιολογίας όπιυς σε: α) άτρητα ή εμμένοντα 
ωοθυλάκια, β) πολυκυστικές αποθήκες, γ) ορμονικά δραστικούς 
όγκους ωοθήκης, δ) εξωγενή χορήγηση οιστρογόνων γ ια  θεραπευτι
κούς λόγους, ε) υπερπλασ ία  φλοιού επινεφριδίω ν κ.α.

Κ λ ι ν ι κ ή  ε ι κ ό ν α :  Τυπικά υπερπλασ ία  ενδομήτριου συμβαίνει στην 
αναπαραγω γική  ηλικία των γυναικιον κα ι εκδηλώνεται με ανώμαλη 
α ιμορραγία . Ε ν  τούτοις μπορεί να  εμφανισθεί κα ι σε νεότερες ηλι
κίες (ακόμη κα ι σε εφηβική ή προεφηβική ηλικία) ή σε μεταεμμηνο- 
παυσιακές ηλικίες. Ανιυορρηκτικοί κύκλοι και πολυκυστικές αποθή
κες συνήθως ευθύνονται γ ια  υπερπλασ ίες νέων γυναικιόν και εξωγε
νής λήψη οιστρογόνοτν σε γυναίκες μεταεμμηνοπαυσιακής ηλικίας. 
Π άντως το ενδεχόμενο λειτουργικά δραστικιυν όγκων ωοθηκών ή 
υπερπλασ ίας φλοιού επινεφριδαυν δεν θα πρέπει να μας διαφεύγει.

Δ ι ά γ ν ω σ η :  Η  πλέον καθιερω μένη μέθοδος διάγνωσης είναι η από
ξεση του ενδομήτριου κ α ι η ιστολογική εξέταση των ξεσμάτων.

Δ ι α φ ο ρ ι κ ή  δ ι ά γ ν ω σ η :  Το σημαντικότερο πρόβλημα στη διαφορική 
διάγνωση τω ν υπερπλασιώ ν είνα ι η διάκριση άτυπων υπερπλασιών 
από  καλά δ ιαφ οροποιημένα  αδενοκαρκινώ ματα ενδομήτριου.

Η μορφομετρία  (στατική και κυτταρομετρία ροής) με μετρήσεις 
του κυτταρικού πολλαπλασιασμού, της πλοειδίας του DNA και των 
επ ι μέρους χαρακτηριστικώ ν των κυττάροον (πυρηνικό μέγεθος κ.α) 
είνα ι πολύ βοηθητική κα ι χαρακτηρίζεται από υψηλή διαγνωστική 
ακρίβεια .

Β ι ο λ ο γ ι κ ή  σ υ μ π ε ρ ι φ ο ρ ά :  Η  παρουσία κυτταρολογικής ατυπίας είναι 
το σημαντικότερο κριτήριο για  την πρόβλεψη της βιολογικής συμπερι
φοράς. Υ περπλασίες χωρίς ατυπία έχουν χαμηλό κίνδυνο να προοδεύ
σουν, δια  μέσου άτυπης υπερπλασίας, προς καρκίνωμα (<  2%) με 
μέση δ ιάρκεια  προόδου γύρω στα 10 χρόνια. Αντίθετα υπερπλασίες με 
ατυπία έχουν μεγαλύτερο κίνδυνο προόδου και συγκεκριμένα οι απλές 
άτυπες στο 8% των περιπτώσεων και οι σύνθετες άτυπες στο 29% των 
περιπτοίσεων. Η μέση διάρκεια προόδου από άτυπη υπερπλασία σε 
κλινικά εμφανές καρκίνωμα είναι 4 χρόνια.

Η άτυπη υπερπλασ ία  θεω ρείτα ι πρόδρομη αλλοίωση ορισμένων 
καρκινωμάτων του ενδομήτριου,όποίς θα  δούμε παρακάτω.
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Αντίθετα η υπερπλασία  χω ρίς ατυπία είναι μια καλοήθης επεξερ 
γασία, που συνήθιυς υποχω ρεί με συντηρητικές θεραπευτικές προ
σεγγίσεις.

Δ. Κ αλοήθεις όγκοι σώματος μήτρας

1. Ενδομητρικοί πολύποδες
Στην πλειονότητά τους δεν αποτελούν γνήσια  νεοπλάσματα αλλά 

αντιπροσωπεύουν περίγραπτες εστίες υπερπλασ ίας του ενδομήτρι
ου. Ιστολογικά αποτελούνται από αδένες κα ι στρώμα ενδομήτριου 
με εικόνα απλής ή σύνθετης υπερπλασίας. Η  συχνότητά τους στο 
γενικό πληθυσμό είναι 24% και συχνότερα εμφανίζονται σε ηλικίες 
40-50 ετιυν. Συχνά εκδηλόϊνονται με ανώμαλη α ιμορραγία  μήτρας.

2. Αειομυοίματα μήτρας
Αποτελούν τους συχνότερους καλοήθεις όγκους των θηλέων και 

τον συχνότερο όγκο της μήτρας.
Το 20-30% των γυναικοτν άνω των 30 ετών θα  διαγνω σθούν κλινι

κά ότι έχουν λειομύωμα, ενώ σε παρασκευάσματα υστερεκτομών 
ανευρίσκονται σε περισσότερο από 75% των περιπτώσεων.

Τα λειομυόϊματα δείχνουν έντονη ορμονοεξάρτηση, η οποία  κλινι
κά φαίνετα ι από τη γρήγορη αύξησή τους κατά την κύηση κα ι την 
υποστροφή τους μετά την εμμηνόπαυση. Τ α  νεοπλασματικά λεία 
μυϊκά κύτταρα περιέχουν οιστρογονικούς και προγεστερονικούς 
υποδοχείς, που ανιχνεύονται βιοχημικά και ανοσοϊστοχημικά.

Η  κ λ ι ν ι κ ή  ε ι κ ό ν α  εξαρτάται από το μέγεθος κα ι τον αριθμό των 
λειομυωμάτων και από την εντόπισή τους. Τ α  συχνότερα συμπτώ
ματα είναι πόνος, αίσθημα πίεσης και ανυϊμαλη α ιμορραγία  μήτρας.

Μ α κ ρ ο σ κ ο π ι κ ά  είναι περίγραπτοι χω ρίς κάψ α, σφαιρικοί όγκοι 
ποικίλου μεγέθους, από πολύ μικρό (λειομυωματώδεις πυρήνες) 
μέχρι πολύ μεγάλο. Στη διατομή έχουν όψη δεσμιδωτή και χροιά  
λευκιυπή. Συνήθως είναι πολλαπλά και ανάλογα με την τοπογραφ ι
κή τους εντόπισή διακρίνονται στα υ π ο β λ ε ν ν ο γ ό ν ι α ,  ε ν δ ο τ ο ι χ ι κ ά  και 
υ π ο ρ ο γ ό ν ι α  λ ε ι ο μ ν ώ μ α τ α .

Μ ι κ ρ ο ο κ ο π ι κ ά  αποτελούνται από δεσμίδες λείο>ν μυΐκιυν ινών, που 
διαπλέκονται μεταξύ τους. Τα νεοπλασματικά κύτταρα είναι επιμή
κη με αρκετό κυτταρόπλασμα και ατρακτόμορφους (επιμήκεις) 
πυρήνες με αποπλατυσμένα άκρα. Μ ιτώσεις είναι συνήθιυς λίγες 
(Εικόνα 11). Ε κφυλιστικές αλλαγές είναι συχνές στα λειομυώματα, 
όπως και αιμορραγικές νεκρυκτεις, υαλοειδοποίηση και αποτιτανώ 
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σεις, ιδ ια ίτερα  στα μεγαλύτερου μεγέθους.
Σχετικά με τη δυνατότητα κακοήθους εξαλλαγής των λειομυωμά- 

των προς λειομυοσαρκώ ματα είνα ι ένα θέμα συζητήσιμο. Αν πράγ
ματι συμβαίνει, ε ίνα ι τόσο σπάνιο, που πρακτικά θεω ρείτα ι ότι δεν 
συμβαίνει. Τ α  λειομυώματα της μήτρας αποτελούν ένα σύνηθες 
καθημερινό φαινόμενο και είνα ι πολλαπλά, ενώ τα  λειομυοσαρκώ- 
ματα είνα ι σπάνια  κα ι μονήρη.

Μ ερικές ε ιδ ικές κατηγορίες λειομυωμάτων μπορεί να  δημιουργή
σουν δ ιαφ οροδιαγνω στικά  προβλήματα με λειομυοσαρκώματα σε 
ιστολογικό επίπεδο.

Ε. Κ αρκίνος σώ ματος μήτρας
Ε δώ  περιλαμβάνετα ι μια μεγάλη ποικιλία κακοήθων όγκων επι

θηλιακής, μεσεγχυματογενούς και μικτής προέλευσης, που προέρχο
νται από στοιχεία  1) του ενδομήτριου (επιθηλιακά, στρωματικά και 
μεσεγχυματικά) κ α ι 2) του μυομητρίου.

Τ α σημαντικότερα είναι τα  καρκινώματα του ενδομήτριου, τα 
στρω ματικά σαρκώματα, ο ι μικτοί μεσοδερμικοί (μυλλερειανοί) 
όγκοι κ α ι τα  λειομυοσαρκώματα, τα  οπο ία  κα ι περ ιγράφονται αμέ
σως παρακάτω .

1. ΚΑΡΚΙΝΩΜ ΑΤΑ ΕΝ ΔΟ Μ ΗΤΡΙΟ Υ

Τ α καρκινώ ματα του ενδομήτριου είναι ο συχνότερος'κακοήθης 
όγκος του γεννητικού συστήματος της γυναίκας κα ι παραδοσιακά 
θεω ρείτα ι από  τους λιγότερο “επιθετικούς” κακοήθεις όγκους. Εν 
τούτοις τα  τελευταία  15 χρόνια  έχει παρατηρηθεί η ύπαρξη καρκι
νωμάτων στο ενδομήτριο με πολύ επιθετική συμπεριφορά. Έ τσ ι από 
αρχικές κλινικές παρατηρήσεις στη δεκαετία  του 80 φάνηκε ότι 
υπάρχουν δύο δ ιαφ ορετικο ί τύποι καρκινωμάτων στο ενδομήτριο με 
δ ιαφορετική βιολογική συμπεριφορά.

Ο τύ π ο ς  I που συχνά σχετίζεται με ενδοκρινικές και μεταβολικές 
δ ιαταραχές, παχυσαρκία , υπερλιπιδαιμία, ανωορρηκτικού τύπου 
μητρορραγίες, στειρότητα, προχωρημένη εμφάνιση εμμηνόπαυσης 
και συχνά ιστορικό υπερπλασίας ενδομήτριου, παρουσιάζει πολύ 
καλή βιολογική συμπεριφορά.

Ο τύ π ο ς  I I  αντίθετα δεν σχετίζεται με ενδοκρινικές ή μεταβολικές 
διαταραχές, συνήθως κατά τη διάγνωση είναι προχωρημένου κλινι
κού σταδίου, συχνά με μεταστάσεις κα ι παρουσιάζει κακή βιολογική 
συμπεριφορά.
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Ιστολογικοί τύποι: Στον τύπο I περιλαμβάνονται τα ενδομητριοει- 
δή καρκινιύματα, τα οποία είναι και τα συχνότερα, τα  βλεννώδη, τα  
ϋηλοσωληνώδη, τα εκκριτικά και τα ενδομητριοειδή με πλακώδη 
διαφοροποίηση (αδενοακανθώματα).

Στον τύπο II περιλαμβάνονται κυρίως τα ορώδη θηλώδη, που είναι 
και τα συχνότερα και τα διαυγοκυτταρικά καρκινώματα. Θ α περι- 
γραφούν τα ενδομητριοειδη κα ι ορώδη θηλώδη, που αποτελούν τους 
κυρίους εκπροσώπους των τύπων I κα ι II.

Ο ι διαφορές στην κλινική εμφάνιση, ιστολογική εικόνα, παθογέ- 
νεια  και βιολογική συμπεριφορά φαίνονται στον π ίνακα  1.

ΙΙίνακας 1. Κ αρκινώματα ενδομήτριου

Τ ύπος I Τ ύπος II

Μη αντιρροποΰμενη 
οιστρογονική διέγερση Ναι Ό χι

Εμμηνοπαυσιακή
κατάσταση

Προ-και περι- 
εμμηνοπαυσιακή

Μετά- εμμη- 
νοπαυσιακή

• Υπερπλασία ενδομήτριου Παρούσα Απούσα

• Grade Χαμηλό Υψηλό

• Διήθηση μυομητρίου Ελάχιστη Βαθειά

Υποδοχείς
οιατρογόνων-προγεστερόνης Ναι Ό χι

• Ιστολογικοί τύποι -Ενδομητριοειδές 
- Βλεννώδες κ.α.

-Ορώδες -θηλώδες 
-Διαυγοκυτταρικό κ.α.

• Συμπεριφορά Σταθερή Επιθετική

α) Ενδομητριοειδές καρκίνωμα (Τύπος 1). Η μέση ηλικία εμφάνι
σης είναι τα 59 χρόνια, υπάρχει όμως ένα μεγάλο φάσμα ηλικιών 
από την 2η-Κη' δεκαετία , στις οποίες μπορεί να  αναπτυχθεί ενόομη- 
τριοειδές καρκίνωμα.

Η άτυπη υπερπλασία  αποτελεί πρόδρομη μορφή του ενδομητριο- 
ειδούς καρκινιύματος. Τα υψηλά επ ίπεδα  οιστρογονικών και προγε- 
στερονικών υποδοχέων στα ενδομητριοειδή καρκινώ ματα ενισχύουν 
αυτή τη σχέση.

Μ α κ ρ ο σ κ ο π ι κ ά .  Συνήθους είναι εξωφυτικοί, πολυποειδείς όγκοι.
Μ ι κ ρ ο σ κ υ π ι κ ά  αποτελούνται από αδενικούς σχηματισμούς που
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επενδύονται από κύτταρα σχεδόν ομοιόμορφα με στρογγυλούς ή 
ω οειδείς πυρήνες και ποικίλο αριθμό μιτιόσεων. Ά τυπες μιτώσεις ή 
ψαμμώδη σωμάτια σπάνια  παρατηρούνται. Ο βαθμός διαφοροποίη
σης ποικίλλει (G rade 1, 2, 3). Συχνότερα πρόκειτα ι γ ια  καλά διαφο
ροποιημένα αδενοκαρκινώ ματα, G rade 1 (Ε ικόνα 12).

β) Ο ρώ δες θηλώ δες καρκίνω μα (Τύπος II). Συνήθως παρατηρεί- 
τα ι σε μεγαλύτερες ηλικίες (μέση ηλικία 68 χρόνια) και συνήθως 
αναπτύσσεται σε έδαφ ος ατροφικού ενδομήτριου.

Κατά κανόνα είνα ι αρνητικά γ ια  οιστρογονικούς και προγεστερο- 
νικούς υποδοχείς.

Μ ι κ ρ ο σ κ ο π ι κ ά :  Η  μήτρα συνήθως είναι μικρή κα ι ατροφική και ο 
όγκος εμφανίζει εξωφυτική, θηλώδη εικόνα.

Μ ι κ ρ ο σ κ ο π ι κ ά  το εξωφυτικό στοιχείο του όγκου έχει εικόνα θηλώ- 
δους καρκινώ ματος που μοιάζει με τα ορώδη θηλώδη καρκινώματα 
της ωοθήκης. Τ α  νεοπλασματικά κύτταρα είναι κυβοειδή ή κυλινδρι
κά και περικλείουν μεγάλους πυρήνες συχνά με πλειομορφία, ικανή 
ατυπία και αρκετές μιτώσεις. Συχνά παρατηρούνται ψαμμώδη σωμά
τια  και νεκρώ σεις. Συνήθως υπάρχει διήθηση του μυομητρίου σε 
αρκετό βάθος, όπω ς και διήθηση αγγείων.

Το διηθητικό στοιχείο του καρκινώματος μπορεί να  έχει θηλώδη, 
συμπαγή ή σωληνώδη διαμόρφωση.

Α ν ο σ ο ϊ σ τ ο χ η μ ι κ ο ί κ α ι  ά λ λ ο ι  δ ε ί κ τ ε ς  ( δ ι α γ ν ω σ τ ι κ ο ί κ α ι  π ρ ο γ ν ω σ τ ι κ ο ί ) .  
Συχνή είναι η ταυτόχρονη θετικότητα στις κερατίνες (7 ,8 ,18  και 19) και 
στη βιμετίνη, ενώ το CEA είναι σε περιορισμένες θέσεις θετικό.

Θ ετικότητα στους ορμονικούς υποδοχείς (οιστρογόνων, προγεστε
ρόνης) σχετίζεται με το Στάδιο της νόσου και το G rade (αρχιτεκτο
νικό κα ι πυρηνικό) κα ι συνήθως παρατηρείται στα ενδομητριοειδή 
(Τύπου I) καρκινώματα.

Υ περέκφ ραση της ρ53 συχνότερα παρατηρείτα ι στα υψηλού 
| G rade ενδομητριοειδή και ορώδη θηλώδη καρκινώματα και δείχνει 
\ αντίστροφη σχέση με τους ορμονικούς υποδοχείς.

Α νευπλοϊδεία  του D N A  είναι ο κανόνας στα ορώδη θηλώδη 
(Τύπου II) καρκινώ ματα. Πάντως δεν υπάρχει συμφωνία αν αποτε
λεί ανεξάρτητο προγνω στικό παράγοντα.

Η bcl-2 πρωτεΐνη υπερεκφ ράζετα ι στα ενδομητριοειδή καρκινώ
ματα, ενιό απουσ ιάζει σταθερά από τα ορώδη θηλώδη και συνδέεται 
με ευοίωνους προγνω στικούς παράγοντες, όπως έκφραση στεροειδι- 
κών υποδοχέω ν, καλή διαφοροποίηση και πρώιμο στάδιο FIGO,
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παρόλο ότι πρόκειται γ ια  πρωτεΐνη που αναστέλλει την απόπτωση 
των κυττάρων.

Π ρ ό γ ν ω σ η .  Η πρόγνωση των καρκινωμάτων του ενδομήτριου έχει 
ιδιαίτερα μελετηθεί κα ι συνεχώς μελετάται γ ια  την ανεύρεση α νε
ξάρτητων παραγόντω ν πρόγνωσης και πρόβλει|)ης.

Ο ι σημαντικότεροι καθιερω μένοι προγνω στικοί παράγοντες π ερ ι
λαμβάνουν τον ιστολογικό τύπο, το βαθμό διαφοροποίησης κα ι το 
Κ λινικοπαθολογοανατομικό Στάδιο.

Ο βαθμός διαφοροποίησης (G rade) καθορίζετα ι από το αρχιτε
κτονικό και πυρηνικό G rade όπως θα δούμε παρακάτω .

Η κλινικοπαθολογοανατομική σταδιοποίηση, που καθορίζετα ι 
μετά την χειρουργική επέμβαση σύμφωνα με την F IG O  φ αίνετα ι 
στον Πίνακα. 2.

ΙΙίνακας 2 Σταδιοποίηση FIGO Καρκινώματος σώματος μήτρας

Στάδιο ΙΑ 

Στάδιο ΙΒ 

Στάδιο 1C 

Στάδιο IIA 

Στάδιο ΙΙΒ 

Στάδιο IIIΑ

Στάδιο ΙΙΙΒ 

Στάδιο II 1C 

Στάδιο IVA 

Στάδιο IVB

Grade 1,2,3
Καρκίνωμα περιοριζόμενο στο ενδομήτριο 
Grade 1,2,3
Διήθηση < μισό του πάχους του μυομητρίου 
Grade 1,2,3
Διήθηση > μισό του πάχους του μυομητρίου__________________
Grade 1,2,3
Διήθηση ενδοτραχηλικοΰ αδενικοΰ στοιχείου 
Grade 1,2,3
Διήθηση του στριυματος του τραχήλου_______________________
Grade 1,2,3
Διήθηση ορογόνου ή και παραμητρίων ή και θετική 
κυτταρολογία περιτοναϊκοΰ υγροί")
Grade 1,2,3
Μετάσταση στον κόλπο 
Grade 1,2,3

__ Μετάσταση σε πυελικούς ή και παραορτικοΰς αδένες 
Grade 1,2,3

' Διήθηση ουροδόχου κύστης ή και εντερικοΰ βλεννογόνου 
Grade 1,2,3
Απομακρυσμένες μεταστάσεις και μεταστάσεις ενδοκοιλιακιύν 
και βουβοϊνικιύν λεμφαδένιυν.
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ΛΝ O kfA  sA V .

)CfWf4^s<vvs

Β α θ μ ό ς  δ ι α φ ο ρ ο π ο ί η σ η ς  ( G r a d e ) :  Κ αθορίζεται ιστολογικά από το
αρχιτεκτονικό κα ι πυρηνικό G rade ως ακολούθως:________________

Α ρ χ ι τ ε κ τ ο ν ι κ ό  G r a d e :
G rade 1: Ό χ ι  περισσότερο από 5%  του όγκου εμφανίζει συμπαγή 

ανάπτυξη (στην εκτίμηση δεν λαμβάνεται υ π ’ όψη η πλα- 
κιόδης δ ιαφοροποίηση)

G rade 2: 6-50% του όγκου με συμπαγή ανάπτυξη.
__ G rade 3 : > 50% του όγκου εμφ ανίζει συμπαγή ανάπτυξη__________

, Υ π ο σ η μ ε ί ω σ η :  Για τον καθορισμό του ιστολογικοΰ βαθμού διαφορο
ποίησης (G rade) θα πρέπει να  λαμβάνονται υπ’ όψη τα  ακόλουθα: 

α) Ό τα ν  διαπιστιόνεται υψηλό πυρηνικό G rade, στα G rade 1 και 2 
j  προστίθετα ι ένας βαθμός.

β) Στα οριόδη θηλώδη, δ ιαυγοκυτταρικά και πλακώδη καρκινιόμα- 
τα  πρω τεύουσα σημασία έχει ο καθορισμός του πυρηνικού Grade, 

γ ) Στα  αδενοκαρκινώ ματα με πλακώδη διαφοροποίηση εκτιμάται
ν το πυρηνικό G rade του αδενικού στοιχείου._______________________

Θ α πρέπει να  σημειώσουμε ότι το πυρηνικό Grade καθορίζεται ως εξής: 
G rade 1: Κ ύτταρα με ω οειδείς πυρήνες και ομαλή κατανομή χρω 

ματίνης.
G rade 2: Πυρηνική μορφολογία μεταξύ G rade 1 κα ι 2 
G rade 3: Δ ιογκωμένοι, πλειόμορφοι πυρήνες με ανώμαλη αδρή 

κατανομή χρωματίνης κα ι εμφανή ηιυσινόφιλα πυρήνια.

0 2 .  ΣΤΡΩ Μ Α ΤΙΚ Α  ΣΑΡΚΩΜ ΑΤΑ

Ε ίνα ι οι κακοήθεις όγκοι του ενδομητρικού στρώματος. 
Α ναπτύσσονται σε μέσης ηλικίας γυναίκες κα ι συχνά εμφανίζο

νται κλινικά με κολπική αιμόρροια.
Μ α κ ρ ο σ κ ο π ι κ ά  αποτελούνται από κιτρινωπής χροιάς, μαλακής 

σύστασης μάζες.
Μ ι κ ρ ο σ κ ο π ι κ ά  δείχνουν ικανή κυτταροβρίθεια , διηθητική ανάπτυ

ξη (στο μυομήτριο και ενδολεμφικά), διάφορους βαθμούς ατυπίας 
και μιτιόσεις.

Α νάλογα με τον αριθμό των μιτώσεων διακρίνονται σε χαμηλής 
και υψηλής κακοήθειας στρωματικά σαρκιύματα (κάτω και πάνω 
από 10 μιτιόσεις ανά 10 μεγάλα οπτικά πεδία  αντίστοιχα).

Ό τα ν  είναι διαμέτρου < 4 εκ δεν υποτροπιάζουν. Ενδομητρικά 
στρωματικά σαρκιόματα αναπτύσσονται και σε άλλες θέσεις, εκτός 
του σιόματος της μήτρας (όπως τράχηλος, κόλπος, ωοθήκη, οπισθο- 
περιτόναιο κ.α) συχνά σε έδαφος ενδομητρίωσης.
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3. ΑΕΙΟΜΥΟΣΛΡΚΩΜΑΤΑ
Είναι σπάνια και (συμβαίνουν συνήθοσς σε ηλικίες > 50 ετών. Στο 

70% συν περιπσήσευσν είναι μονήρη.
Μ α κ ρ ο σ κ ο π ι κ ά  έχουν μαλθακή σαρκυσδη σύσταση κα ι συχνές 

αιμορραγικές νεκρώσεις.
Μ ι κ ρ ο σ κ ο π ι κ ά  είναι κυτταροβριΟείς όγκοι του λείου μυϊκού ιστού 

με διάφορους βαθμούς ατυπίας.
Η διάκριση μεταξύ κυτταροβριΟυ'σν λειομυωμάτων κα ι καλά δ ια 

φ ο ρ ο π ο ιη μ ένο ι λειομυοσαρκοσμάτοσν μπορεί ν ά να ι εξα ιρ ετ ικ ά  
δύσκολη. Αξιόπκστο δείκτη κακοήΟειας αποτελεί ο αριθμός τ<υν 
μισήσευσν.

Μιτιύσεις > 10 ανά  10 μεγάλα οπτικά πεδ ία  (Μ Ο Π ) σημαίνουν 
κακοήΟεια και μισήσεις <5  ανά  10 Μ ΟΠ σημαίνουν καλοήθεια. 
Ό γ κ ο ι με > 5 μισήσεις ανά 10 Μ ΟΠ με μέτρια ή ικανή ατυπία  τα ξι
νομούνται οσς λειομυοσαρκιήματα. Η (συμπεριφορά συν όγκοσν με >  
5 μισήσεις (/.νά. 10 Μ ΟΠ αλλά χυσρίς ατυπία είναι άγνωστη.

4. Μ ΙΚΤΟΙ Μ EDO ΑΕΡΜΙ KOI (Μ ΥΑΑΕΡΕΙΑΝΟΙ) Ο ΓΚ Ο Ι
Δκ/.κρίνοντ(/.ι (σε καλοήθεις, χαμηλής κακοήΟειας κα ι κακοήθεις 

μορφές. Επειδή (στο παρόν κεφάλαιο αναφερόμαστε (στον καρκίνο 
συσματος μήτρας 0α μας απασχολήσουν οι δυο τελευταίες μορφές.

α) Μ υλλερεισνό ο,δενοοάρκωμα.
Ε ίναι χαμηλής κακοήΟειας μικτός μεσοδερμικός όγκος που μικρο- 

(σκοπικά (/.ποτελείτ(/.ι α π ό  καλοήθες αδενικό  (στοιχείο κ α ι από 
κακοήθες στρυιματικό (στοιχείο. Μ οιάζει ιστολογικά με τους φυλλο
ειδείς όγκους του μαστού.

|1) Κ ακοήθης μ ικτός μεσοδερμικός όγκος
Είναι (σχετικά, (σπάνιος όγκος συν μεταεμμηνοπαυσιακυσν γυναικυσν. 

ΛιτιοπαΟογενικά έχει (ΤίκσχετκσΟεί με προηγηΟείσα ακτινοβολία.
Μ α κ ρ ο σ κ ο π ι κ ά  είναι μεγάλοι προβάλλοντες όγκοι, που καταλαμ

βάνουν ενδομήτριο και μυομήτριο.
Μ ι κ ρ ο σ κ ο π ι κ ά  δείχνουν διηχ/.σική εικόνα, αποτελούμενοι από καρ- 

κινιυμασήδη και σαρκιυμασήδη στοιχεία.. Το καρκινιυμασήδες στοιχείο 
του όγκου συνήΟυσς είναι αδενοκαρκίνυσμα, ενοσ το (σαρκιυμασήδες 
(στοιχείο μπορεί να αποτελείται είτε από ομόλογα στοιχεία (ενδομητρι- 
κό (στρσυμί/.τικ(> ισάρκοσμα ή λειομυοσάρκωμα) είτε από ετερόλογα 
(στοιχεία (ραβδομυοσάρκωμα, χονδροίσάρκωμα ή οιττεοσάρκυσμα).

Ο ι όγκοι με ομόλογα (σαρκιυμασήδη (στοιχεία φ αίνετα ι να  έχουν 
κάπυσς κ(/.λλίτερη πρόγνασση από εκείνους με ετερόλογα σαρκυσμα- 
σήδη στοιχεία.
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Ω Ο Θ Η Κ Η

Σ το ιχεία  ανατομ ίας - ιστολογίας - εμβρυογένεσης
Ο ι ω οθήκες εντοπίζονται αριστερά  κα ι δεξιά  της μήτρας κοντά 

στα πλάγια  πυελικά  τοιχώματα.
Το μέγεθος τους στην αναπαραγω γική ηλικία της γυναίκας είναι 

4χ2χ1 εκ. κα ι το βάρος 5-8 γραμμάρια.
Μ ετά την εμμηνόπαυση συρρικνώνονται στο μισό ή και λιγότερο 

από το μέγεθος που προαναφέρθηκε.
Τ α λεμ φ αγγεία  των ωοθηκών σχηματίζοντας βαθμιαία μεγαλύτε

ρα στελέχη δημιουργούν ένα πλούσιο δίκτυο στις πύλες, από το 
οποίο πορεύοντα ι δ ια  μέσου του μεσοωθηκίου και αποχετεύουν 
κυρίω ς στους παραορτικούς λεμφαδένες. Άλλα αποχετεύουν στους 
έξω, έσω κα ι κοινούς λαγόνιους λεμφαδένες, στο μεσαορτικούς και 
βουβωνικούς λεμφαδένες.

Η  ωοθήκη δ ιακρίνετα ι ανατομικά σε δύο μοίρες, τον μυελό και τον 
φλοιό.

Ο μυελός αποτελείτα ι από άφ θονα  αιμοφόρα κα ι λεμφικά αγγεία, 
λίγα κύτταρα στριόματος κα ι άφθονη μεσοκυττάρια ουσία. Στην πύλη 
της ωοθήκης μπορεί να  υπάρχουν αθροίσεις κυττάρων με άφθονο 
ηωσινόφιλο κυτταρόπλασμα που ονομάζονται Leydig κύτταρα της 
πύλης, γ ια τί μοιάζουν με τα  αντίστοιχα των όρχειον.

Ο  φλοιός αποτελείται από κυτταροβριθές στρώμα με λίγη μεσο
κυττάρια ουσία  κα ι λίγα  α γγεία  και φ έρει τα γεννητικά κύτταρα σε 
δ ιάφ ορους τύπους ωρίμανσης (πρωτογενή ωοθυλάκια, ώριμα ωοθυ
λάκια, άτρητα ω οθυλάκια, ω χρά  και λευκά σωμάτια).

Ε ξω τερικά  η ωοθήκη καλύπτεται από ένα στοίχο επιθηλιακών 
κυττάρων.

Τ α  εξειδ ικευμένα  κύτταρα της ωοθήκης επομένως συνιστούν τρεις 
βασικές ομάδες:

1) Το καλυπτικό επιθήλιο, που είναι γνωστό και ως κοιλιυματικό 
(celomic), επ ιφ ανειακό  (surface) ή βλαστικό (germinal) επιθήλιο. 
Ε ίνα ι ενδοδερμικής προέλευσης και η καταβολή του κατά την 
εμβρυογένεση της ωοθήκης γίνετα ι από το επιθήλιο του πόρου του 
M uller. Λ όγω  αυτής της καταβολής έχει την ικανότητα να διαφορο
ποιείται προς σαλπιγγικού, ενδομητρικού ή ενδοτραχηλικού τύπου
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κύτταρα και προς ορογόνια  κύτταρα. Αυτή η πολυδύναμη ικανότητα 
διαφοροποίησής του δικαιολογεί και την μεγάλη ποικιλία  των επιθη- 
λιακών όγκων της ωοθήκης που προέρχοντα ι από αυτό, όπως θα 
δούμε παρακάτω.

2) Τα γεννητικά κύτταρα. Αυτά προέρχοντα ι από το ενδόδερμα 
του λεκιθικού ασκού, α π ’ όπου μεταναστεύουν και εγκαθίστανται 
στην “προγραμματισμένη” θέση ανάπτυξης των ωοθηκών.

Δίνουν γένεση στα πολυδύναμα γεννητικά κύτταρα, που είναι τα  
ωογόνια κύτταρα. Α πό αυτά τα πολυδύναμα γεννητικά κύτταρα μπο
ρεί να  προέλθει μια μεγάλη ποικιλία γεννητικών βλαστικών όγκων, 
που θα περιγραφούν παρακάτω  (όπως όγκος λεκιθικού ασκού, 
δυσγονίωμα, χοριοκαρκίνωμα, τερατώματα κ.α.).

3) Τα κύτταρα των γεννητικών ταινιών, που αναπτύσσονται στη 
θέση των εμβρυϊκιόν καταβολών των γονάδω ν και τα  εξειδικευμένα 
κύτταρα του στριυματος της ωοθήκης. Αυτά δίνουν γένεση στα κύτ
ταρα της κοκκιιοδους στιβάδας των ωοθυλακίων, στα θηκωματώδη 
και στα κύτταρα Leydig, από τα  οποία  επίσης προέρχοντα ι αντίστοι
χα  νεοπλάσματα.

Π Α Θ Η ΣΕΙΣ ΩΟΘΗΚΩ Ν
Στις παθήσεις των ωοθηκών περιλαμβάνονται:
Α. Φλεγμονοίδεις παθήσ εις όπως κοινές, κοκκιωματώδεις ή αυτο- 

άνοσες φλεγμονές.

Β. Μ ή νεοπλασματικές παθήσ εις  όπω ς λειτουργικές κα ι μη λει
τουργικές κύστεις, πολυκυστικές ωοθήκες κα ι φλοιώδης στρωματική 
υπερπλασία και

Γ. Ν εοπλάσματα ωοθηκιόν, τα οποία  έχουν ιδια ίτερο κλινικό κα ι 
παθολογοανατομικό ενδιαφέρον και θα  περιγραφούν.

ΝΕΟΠΛΑΣΜΑΤΑ ΩΟΘΗΚΩ Νι
Εισαγωγή
Τα νεοπλάσματα των ωοθηκοίν χαρακτηρίζονται από μεγάλη μορ- 

φολογική ποικιλία, η οποία  αντανακλά τη διαφορετική ιοτογενετική 
τους προέλευση και το γεγονός ότι οι τρεις βασικές ομάδες εξειδι- 
κευμένων κυττάρο>ν της ωοθήκης έχουν την ικανότητα δ ιαφ οροποίη
σης προς διάφορους τύπους κυττάρων, από τα  οποία  μπορεί να  προ- 
έλθουν αντίστοιχα νεοπλάσματα.
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Τ α νεοπλάσματα από  τα  εξειδ ικευμένα  κύτταρα των ωοθηκών 
ταξινομούνται σε τρεις μεγάλες κατηγορίες:
I. Ε π ιθη λ ια κο ί όγκοι ω οθήκες (από το επ ιφ ανειακό  βλαστικό επ ι

θήλιο).
II. Ό γ κ ο ι γεννητικώ ν τα ινιώ ν και εξειδικευμενω ν κυττάρω ν στρώ

ματος ω οθήκης.
III. Ό γ κ ο ι πολυδύναμω ν γεννητικώ ν κυττάρων.

Θ α π ρέπ ει εδώ  να  επισημάνουμε τα  εξής:
1) Ο ι περισσότεροι από  τους όγκους των ωοθηκών περιλαμβάνουν 

καλοήθεις, κακοήθεις κα ι ενδιάμεσης κακοήθειας όγκους.
2) Π αρά την εξα ιρετικά  μεγάλη ποικιλία  νεοπλασμάτων ωοθήκης, 

θα  πρέπει να  θυμόμαστε ότι στο 75% των περιπτώσεω ν πρόκειται 
γ ια  επιθηλιακούς όγκους και ειδικότερα γ ια  ορώδεις, βλεννώδεις 
κα ι ενδομητριοειδείς όγκους.

3) Ο καρκίνος των ωοθηκών, αν και τρίτος σε συχνότητα καρκί
νος του γεννητικού συστήματος των θηλέων μετά τον καρκίνο του 
ενδομήτριου κα ι του τραχήλου, είναι ο πιο θανατηφόρος. Συγκε
κριμένα οι θάνατοι από ωοθηκικό καρκίνο εξισώνονται αριθμητικά 
με το άθροισμα των θανάτω ν από  καρκίνο τραχήλου και σώματος 
μήτρας. Αυτό οφ είλετα ι στο γεγονός ότι ο ι ω οθήκες είναι λιγότερο 
προσπελάσιμες, αφού αποτελούν ενδοπυελικά όργανα, δεν έχουν 
διέξοδο  προς τα  έξω  κα ι δεν δίνουν πρώ ιμα συμπτώματα.

4) Θ α π ρ έπ ε ι να  σημειω θεί ότι η ωοθήκη είναι ένα ορμονοπαρα
γω γό όργανο  κ α ι εμφ ανίζει ιστολογική πολυμορφία στη διάρκεια 
της ζωής. Έ τ σ ι τα  νεοπλάσματα των ωοθηκών, εκτός από την ιστο- 
γενετική τους ποικιλία, εμφανίζουν διαφορετική κατανομή κατά ηλι
κίες κα ι μερικά από αυτά απαντώ νται σε ορισμένες ηλικίες. Για 
παράδειγμα , σε ηλικίες κάτω των 45 ετών, ο καρκίνος των ωοθηκών 
ανέρχετα ι σε ποσοστό 15%, ενώ σε μεγαλύτερες ηλικίες η συχνότη
τα είναι πολύ μεγαλύτερη. Επίσης κακοήθεις όγκοι από γεννητικά 
βλαστικά κύτταρα είνα ι σχεδόν ανύπαρκτοι σε ηλικίες πάνω από 50 
χρόνων.

5) Τέλος θα  π ρ έπ ε ι να  αναφέρουμε ότι εκτός των νεοπλασμάτων 
από τις τρεις βασικές ομάδες εξειδικευμένων κυττάρων των ωοθη- 
κο)ν, στα πρω τοπαθή νεοπλάσματα περιλαμβάνονται και όγκοι από 
μη εξειδ ικευμένα  κύτταρα των ωοθηκών, όπως και σπάνιοι αταξινό- 
μητοι όγκοι. Μ εταστατικοί κακοήθεις όγκοι στην ωοθήκη συμβαί
νουν επίσης, προερχόμ ενο ι από δ ιάφ ορες πρω τοπαθείς εντοπίσεις, 
όπιυς θα δούμε στο τέλος του κεφαλαίου.
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I. ΕΠΙΘΗΛΙΑΚΟΙ Ο ΓΚ Ο Ι (Ο ΓΚ Ο Ι ΑΠΟ ΕΠΙΦΑΝΕΙΑΚΟ
ΕΛΑΣΤΙΚΟ ΕΠ ΙΘ Η Λ ΙΟ )
Σε αυτή την ομάδα περιλαμβάνονται:
1) Ο ρώδεις όγκοι
2) Βλεννιόόεις όγκοι
3) Ενδομητριοειδείς όγκοι
4) Ό γκ ο ι του Brenner
5) Διαυγοκυτταρικά καρκινιόματα
6) Μικτοί μυλλερειανοί όγκοι
Ο ι επιθηλιακοί όγκοι της ωοθήκης είναι ο ι συχνότεροι όγκοι των 

ωοθηκιόν και στο σύνολό τους αποτελούν το 60% των ωοθηκικών 
νεοπλασμάτων.

Ο ι κακοήθεις μορφές αυτών των όγκων (επιθηλιακός καρκίνος) 
αποτελούν το 90% του καρκίνου των ωοθηκιόν.

1. Οροίδεις όγκοι
Εδώ υπάγονται τα οριόδη κυσταδενιόματα (καλοήθεις μορφές), τα  

ορώδη κυσταδενοκαρκινιόματα (κακοήθεις μορφές) καθώ ς κα ι 
ενδιάμεσης ή οριακής κακοήθειας όγκοι. Η σχέση μεταξύ καλοήθων 
προς κακοήθεις μορφές είναι 2-3:1.

Μ πορεί να εμφανισθούν σε οποιαδήποτε ηλικία, ε ίνα ι όμως συνη- 
θέστεροι στην 5η δεκαετία  της ζωής. Τ α  οριόδη κυσταδενιόματα 
είναι αμφοτερόπλευρα στο 33% των περιπτιόσεων κα ι τα  οριόδη 
κυσταδενοκαρκινιόματα στο 55% των περιπτιόσεων.

Μ α κ ρ ο σ κ ο π ι κ ά :  Π ρόκειται συνήθως γ ια  μονόχωρους κα ι σπανιό
τερα για  πολύχωρους όγκους, διαμέτρου από 3-4Θ εκ. ο ι οπο ίο ι είναι 
κυστικοί στις καλοήθεις μορφές κα ι ως επ ί το πλείστον συμπαγείς 
στα κυσταδενοκαρκινιόματα.

Μ ι κ ρ ο σ κ ο π ι κ ά :  Στα οριόδη κυσταδενιόματα ο ι κυστικοί χώ ροι 
επενδύονται από μονόστοιβο κυβοκυλινδρικό επιθήλιο με κροσσούς, 
που μοιάζει με σαλπιγγικού τύπου επιθήλιο και δεν εμφανίζει κυτ
ταρική ατυπία. (Εικόνα 13). Στα οριόδη κυσταδενοκαρκινιόματα 
παρατηρούνται θηλώδεις προσεκβολές εντός των κυστικιόν χιόρων, 
στιβαδοποίηση των κυττάρων, συμπαγής και διηθητική ανάπτυξη. Τ α 
νεοπλασματικά. κύτταρα εμφανίζουν σαφή κυτταρική ατυπία και 
ποικίλο βαθμό αναπλασίας (Εικόνα 14).

Ό τα ν  το νεοπλασματικό επιθήλιο εμφανίζει κυτταρική ατυπία  και 
στιβαδοποίηση χω ρίς όμως διηθητική ανάπτυξη, τότε πρόκειτα ι γ ια
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οριακής κακοήθειας όγκους. Η  διάκρισή τους έχει κλινική σημασία, 
διότι αυτά αντιμετω πίζονται με απλή χειρουργική εξαίρεση, όπως 
και τα κυσταδενώματα.

Ό τα ν  το συνδετικό υπόστρω μα των ορωδών κυσταδενωμάτων 
είναι άφθονο, τότε πρόκειτα ι γ ια  τα  λεγάμενα “κυσταδενοϊνώματα”. 
Μ ερικά ορώδη θηλώδη καρκινώ ματα της ωοθήκης αναπτύσσονται 
εξωφυτικά, στην επ ιφ ά νεια  της ωοθήκης, είναι αμφοτερόπλευρα και 
εξαπλώ νονται πρώ ιμα στην περιτοναϊκή κοιλότητα.

Ο ι οριόδεις όγκοι της ωοθήκης α ν ο σ ο ϊ σ τ ο χ η μ ι κ ά  δείχνουν θετικό- 
τητα στις κερατίνες, βιμεντίνη, Ε Μ Α  (επιθηλιακό μεμβρανικό αντι
γόνο) κα ι αμυλάση, ενώ δείχνουν σχεδόν πλήρη αρνητικότητα στο 
CEA. Α ντίθετα οι βλεννώ δεις όγκοι, που θα περιγράφουν αμέσως 
μετά, δείχνουν θετικότητα στο C E A  κα ι αρνητικότητα στην αμυλάση.

2. Β λεννώ δεις όγκοι
Εδιό υπάγοντα ι τα  βλεννώδη κυσταδενώματα, τα  βλεννώδη κυστα- 

δενοκαρκινώ ματα κα ι ενδιάμεσης ή οριακής κακοήθειας βλεννώδεις 
όγκοι. Η  αναλογία  μεταξύ καλοήθων προς κακοήθεις μορφές υπο
λογίζεται σε 7:1.

Ε ίνα ι λιγότερο συχνοί από τους ορώ δεις όγκους, εμφανίζονται 
κυρίως στην 3η κα ι 4η δεκαετία  της ζωής κα ι σε ποσοστό περίπου 
10% είνα ι αμφοτερόπλευροι.

Μ α κ ρ ο σ κ ο π ι κ ά :  Π ρόκειτα ι συνήθως γ ια  μεγάλους, πολΰχωρους 
όγκους με βλεννώ δες περιεχόμενο υπό τάση, διαμέτρου 15-30 εκ. ή 
σπανίω ς πολύ μεγαλύτερης.

Μ ι κ ρ ο σ κ ο π ι κ ά :  Ο ι κυστικοί χώ ροι επενδύονται από ψηλό κυλιν
δρικό επιθήλιο χω ρίς κροσσούς, με διαυγές άφθονο κυτταρόπλασμα 
και πυρήνες τοποθετημένους στη βάση του κυττάρου, που μοιάζει με 
ενδοτραχηλικού τύπου επιθήλιο (Εικόνα 15). Σε σπάνιες περιπτώ
σεις το νεοπλασματικό επιθήλιο μοιάζει με εντερικού τύπου (καλυ- 
κοεω ή κύτταρα ή και κύτταρα Paneth). Στα βλεννώδη κυσταδενώ
ματα το νεοπλασματικό επιθήλιο είναι μονόστοιβο χωρίς ατυπία. 
Α ντίθετα στα βλεννώδη κυσταδενοκαρκινώματα τα νεοπλασματικό 
κύτταρα εμφανίζουν κυτταρική ατυπία, στιβαδοποίηση, θηλώδη ή 
συμπαγή διαμόρφωση και διηθητική ανάπτυξη.

Μ ια πολύ κακή επιπλοκή των βλεννωδών όγκων, λόγω ρήξης 
(αυτόματης ή ιατρογενούς) ή λόγω της διηθητικής ανάπτυξης, είναι 
το “ψ ε υ δ ο μ ΰ ξ ω μ α  τ ο υ  π ε ρ ι τ ο ν α ί ο υ ”, όπου βιώσιμα νεοπλασματικό
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κύτταρα εμφυτεύονται εστιακά στην περιτοναϊκή κοιλότητα και 
υπερπαράγουν βλέννα.

Η αντιμετάύτιση αυτής της κατάστασης είναι εξα ιρετικά  δύσκολη 
ή αδύνατη με ενδεχόμενη θανατηφόρο κατάληξη.

3. Ενδομητριοειδείς όγκοι
Και εδο') υπάγονται καλοήθεις, ενδιάμεσες (άτυπες) κα ι κακοή

θεις μορφές, συχνότερα όμως πρόκειτα ι γ ια  ενδομητριοειδή καρκι- 
νώματα. Αυτά συνδυάζονται με ενδομητριοειδή καρκινώ ματα ενδο
μήτριου στο 3Θ% των περιπτώ σεω ν και θεω ρούνται ως δύο δ ια φ ο
ρετικοί πρωτοπαθείς όγκοι.

Αν και στο 10-20% των περιπτώ σεω ν συνυπάρχει ενδομητρίωση 
ωοθήκης, φαίνετα ι ότι αυτοί ο ι όγκοι ξεκινούν από το επιφανειακό, 
βλαστικό επιθήλιο και όχι από εστίες ενδομητρίωσης.

Μ ι κ ρ ο σ κ ο π ι κ ά  έχουν ανάλογη εικόνα με των ενδομητριοειδώ ν 
καρκινωμάτων της μήτρας ή έχουν την εικόνα αδενοακανθω μάτω ν 
(ενδομητριοειδές καρκίνω μα με εστίες πλακώδους μετάπλασης).

Η πρόγνωσή τους είναι καλλίτερη από εκείνη των κυσταδενοκαρ- 
κινωμάτων, κυρίως γιατί η διάγνωσή τους γίνετα ι συνήθως στο στά
διο I (όγκοι που περιορίζονται στην ωοθήκη).

Στον Π ίνακα 1 (ραίνονται συνοπτικά τα  δ ιαφ ορικά  χαρακτηριστι
κά των ορωδύίν, βλεννωδότν και ενδομητριοειδών όγκων, οι οποίοι 
αποτελούν τους συχνότερους όγκους των ωοθηκών.

ΙΙίνακας 1: Διαφορικά χαρακτηριστικά οροιδοίν, βλεννωδών 
και ενδομητριοειδοίν όγκων (υοΟήκης

Χαρακτηριστικά Οροίδεις Βλεννώδεις Ενδομητριοειδείς

Σχετική συχνότητα 60%-80% 5%-15% 10%-25%
Λμφοτερόπλευρη ανάπτυξη 3()%-60% 10%-20% 15%-30%
Μέγεθος όγκου Μέτριο Συχνέχ πολΰ 

μεγάλο
Μέτριο

Περιεχόμενο υγρό, 
Συνοδός υπερπλασία

Διαυγές Βλεννιόδες Λιμορραγικό

ή Ca ενδομήτριου ΓΙολΰ σπάνια I Ιολΰ σπάνια 15%-30%
Νεοπλασματικό επιθήλιο Κυβοειδές Κυλινδρικό με 

πυρήνες στη βάση
Κυλινδρικό 
με πυρήνες κεντρικά

Παρουσία βλέννας Μόνο στην 
παρυφή

Αφθονη
κυττί /.ροπλασματική

Μόνο στην παρυφή

I Ιλακυ'ίδης μετάπλαση ΓΙολΰ σπάνια Πολύ σπάνια 50%
I Ιαρουσία κροσσών £υχνή Ό χι Σπάνια
Ψαμμοιδη σωμάτια 30% I Ιολυ σπάνια Πολΰ σπάνια
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4. Ό γκοι του B renner
Αποτελούν το 2-3% των ωοθηκικών νεοπλασμάτων και συνήθως 

πρόκειτα ι γ ια  καλοήθεις κα ι σπάνια  γ ια  οριακές ή κακοήθεις μορ
φές. Ο ι καλοήθεις όγκοι B renner εμφανίζονται μεταξύ 4ης και 8ης 
δεκαετίας με κορύφωση εμφάνισης γύρω  στην ηλικία των 50 ετών, 
ενώ οι κακοήθεις 5-10 χρόνια  αργότερα.

Μακροσκοπικά πρόκειτα ι συνήθως γ ια  μικρούς, περίγραπτους, 
συμπαγείς, λευκοκίτρινους όγκους, διαμέτρου 2-10 εκατοστά.

Μικροσκοπικά αποτελούνται από καλά αφοριζόμενες νησίδες ή και 
μικρούς κυστικούς σχηματισμούς, που αποτελούνται από πολλούς 
στοίχους νεοπλασματικών κυττάρων, τα οποία μοιάζουν με επιθηλια
κά κύτταρα μεταβατικού επιθηλίου. Ο ι πυρήνες τους συχνά εμφανί
ζουν επιμήκη αυλάκωση (σαν σπέρματα καφέ). Μ εταξύ των νεοπλα
σματικών νησίδων υπάρχει άφθονο, πυκνό, ινοβλαστικό στρώμα.

5. Δ ιαυγοκυτταρικά καρκινώ ματα
Εμφανίζονται συνήθως την 5η και 6η δεκαετία  της ζωής και είναι 

αμφοτερόπλευρα σε ποσοστό λιγότερο του 10% των περιπτώσεων. 
Η  ιστολογική τους εικόνα είνα ι ανάλογη με την παρατηρούμενη και 
σε άλλες εντοπίσεις στο γεννητικό σύστημα των θηλέων (ήδη έχει 
π ερ ιγρά φ ει στον κόλπο ).

6. Μ ικτο ί μυλλερειανοί όγκοι '
Συνήθως πρόκειτα ι γ ια  κακοήθεις μικτούς μυλλερειανούς (μεσο- 

δερμικούς) όγκους κα ι σπάνια  γ ια  τα  χαμηλής κακοήθειας μυλλε- 
ρειανά  αδενοσαρκιόματα. Π αρουσιάζουν την ίδ ια  μακροσκοπική 
και μικροσκοπική εικόνα με τους αντίστοιχους όγκους του σώματος 
της μήτρας.

Ο ι κακοήθεις μικτοί μυλλερειανοί όγκοι της ωοθήκης έχουν πολύ 
κακή πρόγνωση, διότι συνήθως κατά τη στιγμή της εγχείρησης έχουν 
ήδη επεκταθεί πέραν της ωοθήκης.

Το σημαντικότερο πρόβλημα διαφορικής διάγνωσης είναι η δ ιά 
κρισή τους από ανώ ριμα (κακοήθη) τερατώματα ωοθήκης, τα οποία 
θα  περ ιγραφ ούν στους γεννητικούς βλαστικούς όγκους.

Θ α  πρέπει εδο5 να τονίσουμε ότι σχεδόν όλοι οι μικτοί μυλλερεια- 
νο ί όγκοι εμφανίζονται σε μεταεμμηνοπαυσιακές γυναίκες συχνά με 
ιστορικό υπογεννητικότητας, ενώ τα ανώριμα τερατώματα τυπικά 
είναι όγκοι της παιδικής και εφηβικής ηλικίας. Επίσης οι μυλλερεια- 
νο ί όγκοι συνήθως δεν έχουν στοιχεία  νευρικού ανώριμου ιστού.
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Ε πιθηλιακός καρκίνος ωοθήκης
Γενικά Κλινικά χαρακτηριστικά - Πρόγνωση
Ο ι κακοήθεις μορφές των όγκων από το επιφανειακό επιθήλιο της 

ωοθήκης (επιθηλιακός καρκίνος ωοθήκης) που αποτελούν κα ι τους 
συχνότερους κακοήθεις όγκους των ωοθηκιύν, ευθύνονται γ ια  τους 
περισσότερους θανάτους από κακοήθεις όγκους του γυναικείου γεν- 
νητικοΰ συστήματος και αποτελούν την 5η α ιτία  θανάτου από καρκί
νο στις γυναίκες.

Η συχνότητα τους παραμένει σταθερή. Α ν κα ι εμφανίζονται με 
μεγαλύτερη συχνότητα, σε μεγαλύτερες ηλικίες καθώ ς κα ι σε βόρει
ες Ευρωπαίες λευκής φυλής, κάθε ηλικία κα ι κάθε εθνική ομάδα 
μπορεί να  προσβληθεί από ωοθηκικά καρκίνοιματα.

Η κύηση (ιδιαίτερα πριν την ηλικία των 25 ετιόν) κα ι η λήψη αντι- 
συλληπτικυίν σχετίζονται με μειωμένο κίνδυνο.

Οικογενής προδιάθεση έχει φανεί σε μικρή αναλογία των ασθενόίν.
Πρόσφατα το γονίδιο γ ια  κληρονομικό καρκίνο μαστού και ω οθή

κης BRCA 1 (που εντοπίζεται στο χρωμόσωμα 17q) έχει ανακαλυ
φ θεί και η πλήρης αλληλουχία του είναι γνωστή. Ό μ ω ς είνα ι πολύ 
δύσκολο να χρησιμοποιηθεί σε μαζικό πληθυσμιακό έλεγχο (screen
ing), κυρίως λόγω του μεγάλου αριθμού μεταλλάξεων, που μπορούν 
να  συμβούν.

Κ λ ι ν ι κ ά  τα  ωοθηκικά καρκινώματα εμφανίζονται με πόνο κα ι δ ιό 
γκωση της κοιλιακής χιόρας, και με σημεία λόγω πίεσης παρακείμε
νων οργάνων.

Η  ε π έ κ τ α σ η  είναι όμοια, ανεξάρτητα του ιστολογικού τύπου του 
καρκινόίματος. Συχνές θέσεις επέκτασης αποτελούν ή άλλη ωοθήκη, 
η περιτονάίκή κοιλότητα, οι παρααορτικοί κα ι πυελικοί λεμφαδένες 
και το ήπαρ. Λόγο» της ενδοκοιλιακής επέκτασης, συχνά υπάρχει 
ασκίτης και προσβολή του επιπλόου.

Διήθηση του τοιχιόματος του εντέρου, όπως και ουρητήρων μπορεί 
να συμβεί με πιθανή οξεία  εντερική απόφραξη κα ι υδρονέφρωση 
αντίστοιχα. Επίσης έχει περ ιγράφ ει ότι μετάσταση στον ομφαλό 
μπορεί να αποτελεί την πρώτη εκδήλωση της νόσου.

Ο ι πνεύμονες και ο υπεζωκότας αποτελούν τις συχνότερες θέσεις 
μεταστάσεων σε εξωκοιλιακή επέκταση. Μ εταστάσεις μπορεί να 
συμβούν και σε ασυνήθεις θέσεις, όπως στον μαστό.

Η αξία  της κυτταρολογικής εξέτασης του ασκιτικού υγρού κα ι 
περιτονάίκών εκπλύσεων γ ια  την αναζήτηση κακοήθων κυττάρων 
και τη διάγνωση μικροσκοπικής επέκτασης έχει τονισθεί κα ι έχει 
ενσωματωθεί στο σύστημα σταδιοποίησης της FIG O .
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I I κυτταρολογική εξέταση περιτοναϊκοόν ε κ π λ ύ σ ε ο τ ν  είναι π ο λ ύ  χρή
σιμη κ α τ ά  τη δ ιάρκεια  της αρχικής χειρουργικής σταδιοποίησης όπυίς 
κ α ι  κ α τ ά ,  τη δ ιάρκεια  της δεύτερης επέμβασης (second - look oper
ation) γ ια  την εκτίμηση της αποτελεσματικότητας της θεραπείας.

Α σθενείς με θετική κυτταρολογική εξέταση των περιτοναίκοόν 
υγρυόν φ α ίνετα ι ν α  έχουν χειρότερη  πρόγνωση, αν και η ανεξάρτητη 
του Σταδίου προγνωστική α ξ ία  της θετικής κυτταρολογίας, απαιτεί 
ανάλυση μεγαλύτερου αριθμού ασθενοόν σταδίου I κα ι II.

Μ συνολική πρόγνω ση των καρκινωμάτων ωοθήκης παραμένει 
πτωχή, λόγω κυρίω ς της τα χε ία ς ανάπτυξής τους κα ι της απουσίας 
προϊίμων συμπτίομάτων.

Π α ρ ά γ ο ν τ ε ς  π ο υ  ε π η ρ ε ά ζ ο υ ν  τ η ν  π ρ ό γ ν ω σ η  ε ίναι οι ακόλουθοι:
1) Η λ ι κ ί α .  Ν εότερες ασθενείς φαίνετα ι να  έχουν καλλίτερη πρό

γνωση και έκβαση, κυρίω ς επειδή οριακής κακοήθειας όγκοι, καλά 
δ ιαφ οροποιημένα  καρκινοόματα κα ι Σταδίου I καρκινοόματα αποτε
λούν το μεγαλύτερο ποσοστό όγκω ν σ ’ αυτή την ομάδα.

2) Iστολογικός τύπος κ α ι βαθμός κα κοή θεια ς (G rade). 
Μ εγαλύτερης σημασίας γ ια  την επιβίωση έχει ο βαθμός κακοήθειας. 
Βπίσης τα  ενδομητριοειδή καρκινιόματα έχουν καλλίτερη συνολικά 
πρόγνω ση από τους άλλους επιθηλιακούς καρκίνους.

3) Κ λινικοπαθολογοανοτομικό στάδιο. Το στάδιο της νόσου έχει 
ιδιαίτερη προγνωστική αξία.

4) Ο ρια κο ί έναντι διηθητικιόν όγκων. Αυτή η διάκριση είναι ιδια ί
τερης σημασίας γ ια  τον καθορισμό της πρόγνωσης. Η πρόγνωση των 
οριακής κακοήθειας όγκων είνα ι πολύ καλή, ακόμη και επί προσβο
λής της περιτοναϊκής κοιλότητας.

5) Ρήξη του όγκου και διήθηση της κάψας.
6) ΙΙεριτοναϊκή εμφύτευση.
7) Ασκίτης με αρνητική ή θετική για  κακοήθη κύτταρα κυτταρολογία.
8) Μ εταστάσεις.
9) Προσβολή ή όχι της άλλης ωοθήκης.
Ο ι τελευταίοι πέντε παράγοντες έχουν συσχετισθεί με την πρό- 

γνοκτη και ενσοιματυόνονται στην κλινικοπαθολογοανατομική στα- 
διοποίηση της FIG Ο γ ια  τον πρωτοπαθή καρκίνο των ωοθηκιόν.

ΙΟ) Ν λοειόία του DNA. Α ποτελεί παράγοντα πρόγνωσης και πρό
βλεψης της ανταπόκρισης στη χημειοθεραπεία.

11) C'A 125. Αυτός ο ορολογικός δείκτης είναι ιδιαίτερης αξίας στην 
αρχική εκτίμηση τυ>ν ασθενών και στην παρακολούθηση υποτροποόν.

12) Ά λ λ ο ι  δείκτες. Υπέρ έκφραση της ρ53 και του c-crbB2 σχετίζο
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νται με επιθετική συμπεριφορά του επιθηλιακού καρκίνου της ω οθή
κης. Πάντως η ανεξάρτητη προγνωστική τους αξία  χρειάζετα ι να  
τεκμηριωθεί και με άλλες μελέτες.

II. Ο ΓΚ Ο Ι ΓΕΝΗΤΙΚΩΝ ΤΑ ΙΝ ΙΩ Ν-ΣΤΡΩ Μ Α ΤΟ Σ Ω Ο Θ Η Κ Η Σ

Αυτή η κατηγορία, που αντιπροσωπεύει το 5% των ωοθηκικών νεο
πλασμάτων, περιλαμβάνει τους όγκους που δείχνουν διαφοροποίηση 
προς στοιχεία των γεννητικών ταινιών ή / και του εξειδικευμένου στρώ
ματος της ωοθήκης. Έ τσ ι μπορεί να  έχουμε όγκους, που τα νεοπλα- 
σματικά τους κύτταρα διαφοροποιούνται και μοιάζουν με τα εξειδι- 
κευμένα κύτταρα στραίματος του θήλεος (κοκκιώδους στιβάδας και 
κύτταρα θήκης των ωοθυλακίων), όγκους με διαφοροποίηση προς 
εξειδικευμένα κύτταρα άρρενος (Sertoli και Leydig), όγκους χωρίς 
εξειδικευμένα χαρακτηριστικά ή συνδυασμούς των ανωτέρω.

Δευτεροπαθείς αλλαγές, όπως ωχρινοποίηση των νεοπλασματι- 
κο5ν κυττάρων, μπορεί να  συμβούν.

Τα νεοπλάσματα αυτής της κατηγορίας αντιπροσωπεύουν κατά 
κύριο λόγο τους ορμονικά δραστικούς όγκους των ωοθηκών. Αν και 
υπάρχουν εξαιρέσεις, γενικά υπάρχει καλή σχέση μεταξύ της μορφο- 
λογικής εμφάνισης του όγκου και της ορμονικής δραστηριότητας. Εν 
τούτοις μερικές φορές μπορεί να  μην παρατηρείται ορμονική δρα
στηριότητα, παρόλο ότι αναμένεται, ή να  υπάρχει ορμονική δραστη
ριότητα άλλη από την αναμενόμενη με βάση τη μορφολογία ίου όγκου.

Για λόγους διδακτικούς η περιγραφή τους θα γίνε ι ως εξής:

1) Ό γ κ ο ι από μη εξειδικευμένα κύτταρα, όπως ι ν ώ μ α τ α  κα ι ι ν ο -  
ο α ρ κ ώ μ α τ α .  Η μορφολογία και η βιολογική τους συμπεριφορά δεν 
δ ιαφ έρει από των αντιστοιχίαν όγκων οε άλλες εντοπίσεις.

Τα ινιάματα διαφέρουν ιστολογικά από τα  θηκώματα, διότι δεν 
περιέχουν λιποειδή.

Μ ερικές φορές ευμεγέθη ινιάματα της ωοθήκης συνοδεύονται από 
αοκίτη και δεξιό υόροθιάρακα (σύνδρομο Meigs).

Σε μερικές περιπτιόσεις υπάρχει ανάμιξη ινωματωδιάν και Οηκωμα- 
τωδιάν κυτιάριυν με συνοδό σημαντική αγγειοβρίθεια  και σκλήρυνση 
του όγκου, οπότε μιλούμε για  “σ κ λ η ρ υ ν τ ι κ ό  σ τ ρ ω μ α τ ι κ ό  ό γ κ ο ”.

2 )  Κ οκκιοκυτταρικοί -θηκωματόίδεις στριοματικοί όγκοι. Μ πορεί 
να  έχουν την εικόνα αμιγιάν κοκκιοκυτταρικιάν όγκων, αμιγών θηκω- 
μάτων ή όγκων με διαφοροποίηση προς κοκκιοκυτταρικά-θηκωμα- 
τιάδη στοιχεία (κοκκιοκυτταρικοί-θηκιυματιάδεις).
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Μ α κ ρ ο σ κ ο π ι κ ά :  Ε ίνα ι περ ίγραπτο ι όγκοι με ινώδη κάψ α κα ι λευ
κόφαιη ή κιτρινωπή χρο ιά  (η τελευταία  λόγω παρουσίας λιποειδών). 
Ο ι θηκω ματώ δεις είναι συμπαγείς, ενώ ο ι κοκκιοκυτταρικοί μαλθα
κής σύστασης συχνά με συνοδό έντονη κυστική εκφύλιση.

Μ ι κ ρ ο σ κ ο π ι κ ά :  a ) Ο ι κοκκιοκυτταρικοί όγκοι αποτελούνται από 
μικρά κυβοειδή ή πολυγωνικά κύτταρα, που διατάσσονται διάχυτα, σε 
δοκίδες, νησίδες ή Θυλακιώδεις σχηματισμούς. Οι τελευταίοι μοιάζουν 
με εκτρωτικά ωοθυλάκια και ονομάζονται σωμάτια Call-Exner.

β) Τ α  θηκώματα αποτελούνται από ατρακτόμορφα κύτταρα που 
διατάσσονται σε δεσμίδες κα ι δείχνουν διαφόρου βαθμού κυτταρο- 
βρ ίθεια  κ α ι συχνά κολλαγονοποίηση η υαλοειδοποίηση του υπο
στρώματος. Χ ρώ σεις λίπους ε ίνα ι θετικές γ ια  κυτταροπλασματικά 
λιποειδή κ α ι χρώ σεις αργύρου συνήθως δείχνουν δικτυωτές ίνες να 
περιβάλλουν τα  κύτταρα χω ριστά (σε αντίθεση με τους κοκκιοκυτ- 
ταρικούς, όπου δικτυωτές ίνες περιβάλλουν αθροίσεις κυττάρων).

Κ λ ι ν ι κ ά :  Ο ι όγκοι αυτής της ομάδας μπορεί να  συμβούν σε όλες τις 
ηλικίες, συχνότερα όμως συμβαίνουν στην ώριμη αναπαραγωγική 
και μεταεμμηνοπαυσιακή ηλικία. Στο 75% των περιπτώσεων είναι 
ορμονικά δραστικοί, συνήθως με παραγω γή οιστρογόνων και σπά
ν ια  με παραγω γή  ανδρογόνω ν.

Έ τ σ ι σε κορίτσια, λόγω παραγω γής οιστρογόνων μπορεί να  εκδη
λω θεί πρώιμη ήβη κα ι σε ενήλικες γυναίκες μητρορραγίες, υπερπλα
σία ή αδενοκαρκίνω μα ενδομήτριου. Σπανιότατα μπορεί να εκδηλω
θεί ανδρογόνος αρρενοποιητική δραστηριότητα.

Α ν ο σ ο ϊ σ τ ο χ η μ ι κ ά  οιστραδιόλη ανιχνεύεται κυρίως στα κοκκιοκύτ
ταρα, ενώ προγεστερόνη κυρίω ς στα ωχρινοποιημένα θηκωματώδη 
κύτταρα αυτών των όγκων.

Ε πίσης η αρνητικότητα των κοκκιοκυτταρικών όγκων στις κερατί
νες μπορεί να  μας βοηθήσει, όταν υπάρχει διαφοροδιαγνωστικό 
πρόβλημα με επιθηλιακούς όγκους ωοθήκης, οι οποίοι είναι θετικοί 
στις κερατίνες κα ι σε άλλους επιθηλιακούς δείκτες.

Β ι ο λ ο γ ι κ ή  σ υ μ π ε ρ ι φ ο ρ ά :  Σε γεν ικές γραμμές μπορούμε να πούμε 
ότι τα  αμιγή θηκώματα είνα ι ως επ ί το πλείστον καλοήθη.

Στους κοκκιοκυτταρικούς όγκους (αμιγείς ή μικτούς) η συμπερι
φ ορά  δεν μπορεί ν α  προδικαστεί με βάση τη μορφολογία του όγκου.

Κακοήθης εξαλλαγή συμβαίνει στο κοκκιοκυτταρικό στοιχείο, 
πρόκειτα ι δηλαδή γ ια  κοκκιοκυτταρικό καρκινώματα. Η  πρόγνωσή 
τους είναι πολύ καλή με 5ετή επιβίωση στο 90% των περιπτώσεων.
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3) Αρρενοβλαστώματα ή όγκοι από κύτταρα Sertoli-Leydig.
Ε ίναι σπάνιοι όγκοι, αλλά έχουν ιδιαίτερο κλινικό ενδιαφέρον, 

διότι αντιπροσωπεύουν τους κυρίους αρρενοποιητικούς όγκους των 
ωοθηκών. Εν τούτοις μπορεί να  είναι είτε ορμονικά αδρανείς ή θυλε- 
οποιητικοί.

Α ν ο σ ο ϊ σ τ ο ι χ η μ ι κ ά  τα  νεοπλασμαχικά κύτταρα μπορεί να  δείχνουν 
θεχικόχηχα στην τεστοστερόνη και οιστραδιόλη.

Μ ι κ ρ ο σ κ ο π ι κ ά  αποτελούνται από κύτταρα που μοιάζουν με κύττα
ρα Sertoli κα ι Leydig σε δ ιάφ ορες αναλογίες κα ι μεγάλη ποικιλία  
στη μορφολογική εμφάνιση. Έ τσ ι διακρίνονται δ ιάφ ορες ιστολογι- 
κές μορφές, που φαίνεται να  έχουν προγνωστική σημασία: 1) καλά 
διαφοροποιημένος σωληνώδης τύπος που αποτελείται από σωληνώ- 
δεις σχηματισμούς οι οποίοι μοιάζουν με ορχικά σωληνάρια και 
επενδύονται από κύτταρα τύπου Sertoli. 2) Ενδιάμεσος τύπος, που 
αποτελείται από νησίδες κυττάρων Sertoli κα ι ατρακτοκυτταρικό 
στριόμα με κύτταρα τύπου Leydig. 3) Α διαφοροποίητος σαρκωματώ
δης τύπος και 4) Τύπος με ετερόλογα στοιχεία (όπως βλεννώδες επ ι
θήλιο, γραμμωτός μυϊκός ιστός, ηπατικός ιστός, χόνδρος). Ο καλά 
διαφοροποιημένος τύπος είναι καλοήθης. Στους άλλους τύπους η 
κακοήθης συμπεριφορά ποικίλλει με υψηλότερο ποσοστό στον αδια-ι 
φοροποίητο σαρκωματώδη (πάνω από 6Θ% των περιπτώσεω ν).

III. Ο ΓΚ Ο Ι ΓΕΝΝΗΤΙΚΩΝ ΚΥΤΤΑΡΩΝ

Ο ι γεννητικοί βλαστικοί όγκοι (G erm  cell tum ors) αποτελούν τη 
δεύτερη μεγαλύτερη ομάδα ωοθηκικών νεοπλασμάτων μετά τους 
επιθηλιακούς όγκους και αντιπροσω πεύουν περίπου το 20% όλων 
των ωοθηκικιόν νεοπλασμάτων στην Ευροϊπη κα ι Β όρεια Αμερική. 
Σε χιύρες της Ασίας και Αφρικής, όπου ο ι επιθηλιακοί όγκοι δ ε ί
χνουν μικρότερη συχνότητα, αυτοί οι όγκοι αναλογικά είναι πολύ 
περισσότεροι.

Ο ι γεννητικοί όγκοι μπορεί να εμφανισθούν σε κάθε ηλικία από τη 
βρεφική (ή και εμβρυϊκή) μέχρι τη γεροντική, αλλά συχνότερα εμφα
νίζονται από την 1η-6η δεκαετία. Στην παιδική και εφηβική ηλικία 
περισσότερα από 60% των ωοθηκικοίν νεοπλασμάτων είνα ι γεννητι- 
κοί όγκοι και το 1/3 αυτών είναι κακοήθεις. Α ντίθετα στις ενήλικες 
γυναίκες η πλειονότητα το>ν γεννητικών βλαστικών όγκων (95% ) 
είναι καλοήθεις και συνήθως πρόκειται γ ια  ιόριμα κυστικά τερατώ- 
ματα (δερμοειδείς κύστεις).
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Ι σ τ ο γ έ ν ε σ η :  Η  αρχική θεω ρία  του Teilum, (Σχήμα 1) περισσότερο 
από μισό α ιώ να  πριν, ότι οι όγκοι αυτοί έχουν κοινή ιστογένεση από 
τα  γεννητικά κύτταρα, επιβεβαιώ θηκε με τις μετέπειτα κλινικές, 
ιστολογικές, πειραματικές κα ι μοριακές μελέτες.

Γεννητικοί όγκοι αναπτύσσονται στις ωοθήκες, όρχεις και σε εξω- 
γονα δικές θέσεις. Α υτοί παρουσιάζουν μεγάλη ποικιλία  στην ιστο- 
λογική μορφολογική τους εικόνα, που αντανακλά τη διαφοροποίηση 
των νεοπλασματικώ ν κυττάρων. Φ αίνετα ι ότι τα  γεννητικά κύτταρα 
των ω οθηκών (ω ογόνια), τα  γεννητικά κύτταρα των όρχεων (σπερ
μογονία) καθώ ς και αρχέγονα  εμβρυϊκά γεννητικά κύτταρα των 
εξω γονοαδικώ ν εντοπίσεων (που παρέμειναν σε λανθάνουσα κατά
σταση), όταν συμβεί κακοήθης εξαλλαγή, επαναλαμβάνουν διαδικα
σίες της εμβρυογένεσης και είνα ι δυνατόν να  διαφοροποιηθούν προς 
ποικίλα εμβρυϊκά και εξω εμβρυϊκά στοιχεία.

Το δυσγερμίνω μα της ωοθήκης, αντίστοιχος όγκος των σεμινωμά- 
των του όρχη και εξω γοναδικώ ν εντοπίσεων, αποτελείται από γεν
νητικά κύτταρα που δείχνουν μορφολογική κ α ι ιστοχημική ομοιότη
τα  με τα  πρω τογενή αρχέγονα  γεννητικά κύτταρα (prim ordial germ 
cells). Τ α  νεοπλασματικά κύτταρα του δυσγονιώματος θεωρούνται 
ότι βρίσκονται σε ένα αρχικό, φυλογενετικά αδιαφοροποίητο στάδιο 
χω ρίς συνήθω ς δυνατότητα διαφοροποίησης.

Τ α εμβρυϊκά καρκινώματα ωοθηκών, όρχεων και εξωγοναδικών 
εντοπίσεων αποτελούνται από ολοδύναμα γεννητικά κύτταρα, τα 
οποία  μπορεί να  έχουν δυνατότητα περαιτέρω διαφοροποίησης προς 
εμβρυϊκά κα ι εξωεμβρυϊκά στοιχεία, αλλά κατά κύριο λόγο αντιπρο-

Σ χ ή μ α  1. Ισ το γ έ ν ε σ η  κ α ι σ χ έ σ ε ις  ό γκ ω ν  γ ε ν ν η τ ικ ώ ν  κ υ ττά ρ ω ν  
κ α τ ά  T e ilu m
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σουιεύουν το λιγότερο διαφοροποιημένο τύπο γεννητικών όγκων.
Διαφοροποίηση τιον νεοπλασματικών γεννητικών κυττάρων προς 

εμβρυϊκά στοιχεία δίνει γένεση στους ποικίλους τύπους τερατωμά- 
των, που αποτελούνται από ιστούς εξωδέρματος, μεσοδέρματος κα ι 
ενδοδέρματος (εμβρυϊκούς ή ώριμους).

Διαφοροποίηση των νεοπλασματικών γεννητικών κυττάρων προς 
εξωεμβρυϊκούς ιστούς δ ίνει γένεση στους όγκους λεκιθικού ασκού 
και χοριοκαρκινώματος.

Κατωτέρω θα αναφερθούν συνοπτικά οι κυριότεροι γεννητικοί 
βλαστικοί όγκοι της ιυοθήκης και συγκεκριμένα:

1. Δυσγερμίνωμα ή δυσγονίωμα
2. Ό γκ ο ς λεκιθικού ασκού (όγκος Teilum )
3. Εμβρυϊκό καρκίνωμα
4. Χ οριοκαρκίνωμα
5. Τερατιόματα (ιόριμα και ανώ ριμα)
Θ α πρέπει να τονίσουμε ότι συνδυασμός στοιχείων των διαφόρω ν 

τύπων μπορεί να  συμβεί στο 8% των περιπτώσεων, οπότε γ ίνετα ι 
λόγος για  μ ι κ τ ο ύ ς  γ ε ν ν η τ ι κ ο ύ ς  ό γ κ ο υ ς  ( m i x e d  g e r m  c e l l  t u m o r s ) .

1. Δυσγερμίνωμα ή Δυσγονίωμα
Είναι αντίστοιχο του οεμινιόματος του όρχη.
Αμφοτερόπλευρη ανάπτυξη στις ωοθήκες παρατηρείτα ι στο 10% 

των περιπτοισεων. Ε ίναι ακτινοευαίσθητοι όγκοι. Με τη θερα π εία  η 
5ετής επιβίωση ανέρχεται στο 90% των περιπτώσεων.

2. Ό γ κ ο ς  λεκιθικού ασκού (Ό γκ ο ς  ενδοδερματικού πόρου
ή Ό γκ ο ς  Teilum)

Είναι ανάλογος με τον παρατηρούμενο στους όρχεις και κακοηθέ
στατος. Με πολλαπλή συνδυασμένη χημειοθεραπεία η πρόγνωση 
αυτού του όγκου έχει βελτιωθεί. Εξιυοθηκική ανάπτυξη είναι δυνατή.

3. Εμβρυϊκό καρκίνωμα
Στο 50% τιον περιπτο'κτεων προσβάλλει την προεφηβική ηλικία. 

Έ χ ε ι  την ίδια ιστολογική εικόνα με το εμβρυϊκό καρκίνω μα των 
αρχικόν. Η πρόγνωσή του είναι κακή, αλλά έχει βελτιωθεί με την 
χρή (τη χη με ιοθ ε ραπε ία ς.

4. Χοριοκαρκίνωμα
Στις ωοθήκες συνήθως αναπτύσσεται δευτεροπαθούς <ος επιπλοκή 

μύλης κύησης και χαρακτηρίζεται από καλλίτερη πρόγνωση. Πρωτο
παθής ανάπτυξη χοριοκαρκινοϊματος, ανάλογη με την πιχρατηρούμενη 
στον όρχη, είναι σπάνια και συνδυάζεται με χειρότερη πρόγνωση . Η 
ιστολογική τους εικόνα είναι ανάλογη με την περιγραφόμενη στος 
όγκους τιον όρχεοιν (σελ. 129), (Εικόνα 16, 17).
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5 .  Τ ερατώ ματα
Αν κα ι επ ικρατεί συνήθως η άποψη ότι τα  συμπαγή είναι κακοήθη 

κα ι τα  κυστικά τερατιόματα καλοήθη, ασφαλέστερη είναι η ταξινό
μηση σε ά ω ρα  (ή ανώ ριμα) και ώ ριμα τερατιύματα με βάση την ιστο- 
λογική τους σύνθεση.

Τ α  ά ω ρ α  ή  α ν ώ ρ ι μ α  τ ε ρ α τ ώ μ α τ α  ε ίναι κακοήθη και αποτελούνται 
από ανιύριμους εμβρυϊκούς ιστούς.

Δ ιακρίνονται τρεις  βαθμοί κακοήθειας (I, II κα ι III) που καθορί
ζονται με βάση τη σχέση ώριμων κα ι ανώριμων ιστών στο τεράτωμα, 
την ποιοτική σύσταση των ανώριμων ιστών (νευροεπιθήλια και στοι
χε ία  νεφροβλαστιύματος) κα ι τον αριθμό των μιτώσεων.

Η παρουσ ία  εξωεμβρυϊκών άωρων νεοπλασματικών στοιχείων, 
όπω ς όγκου λεκιθικού ασκού και χοριοεπιθηλιώ ματος επιβαρύνει 
την πρόγνω ση.

Ο βαθμός I άιυρου τερατιύματος βρίσκεται κοντά στα όρια ενός 
ώριμου τερατιύματος και περ ιέχε ι ανώριμους εμβρυϊκούς ιστούς σε 
μικρή αναλογία.

Τ α  ώ ρ ι μ α  τ ε ρ α τ ώ μ α τ α  ε ίναι καλοήθη και διακρίνονται περαιτέρω 
σε συμπαγή (ή μικροκυστικά) κα ι σε κυστικά. Στις ωοθήκες τα κυστι
κά  τερατιύματα είνα ι τα  συχνότερα κα ι μάλιστα σε ενήλικες γυναίκες 
αντιπροσω πεύουν σχεδόν το σύνολο των γεννητικών όγκων (95%).

Τ α  κυστικά αυτά ώριμα τερατώ ματα αντιστοιχούν στις καλούμε
νες ό ε ρ μ ο ε ι ό ε ί ς  κ ν σ τ ε ι ς .  Ε ίνα ι κυστικοί όγκοι που περιέχόυν σμήγμα 
κα ι τρίχες. Το τοίχω μά τους εσω τερικά επενδύεται από δέρμα.

Συχνά ανευρίσκονται δόντια  σε μια υπεγερμένη περιοχή του τοι- 
χιύματος, γνιοστή ως θηλή του Wilms ή Rokitansky. Σ ’ αυτήν την 
περιοχή εντοπίζεται η μεγαλύτερη ποικιλία  ώριμων ιστών, όπως τρ ί
χες, χονδρ ικός ιστός, στοιχεία  βρόγχων, βλεννογόνος γαστρεντερι- 
κού, νευρ ικός ιστός (κυρίως νευρογλοία) καθώ ς και διάφοροι άλλοι 
ιύριμοι ιστοί.

Ρήξη τερατωμάτων στην περιτονάίκή κοιλότητα μπορεί να συμβεί, 
οπότε αναπτύσσεται αντιδραστικό κοκκίωμα, που μακροσκοπικά 
μοιάζει με μεταστατικό καρκίνω μα και μικροσκοπικά με φυματίωση.

Κ ακοήθης εξαλλαγή μπορεί να  συμβεί στο 24% των ώριμων τερα
τωμάτων. Συνηθέστερα πρόκειτα ι γ ια  επιδερμοειδή καρκινώματα 
(80% ), γ ια  καρκινοειδή και αδενοκαρκινιύματα και σπανιότερα για 
κακοήθη μελανώματα, σαρκώματα, νευροβλαστώματα κ.α.
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Η  ω ο θ η κ ι κ ή '  β ρ ο γ χ ο κ ή λ η  (Strum a ovarri) χαρακτηρίζεται από την 
επικράτηση θυρεοειδικού ιστού σε ένα τεράτωμα, συχνά με απουσία 
άλλων ιστών.

Μ ακροσκοπικά και μικροσκοπικά η εικόνα είναι ανάλογη της 
κολλοειδούς βρογχοκήλης.

Επίσης πρωτοπαθή καρκινοειδή της ωοθήκης σε έδαφος ώριμου 
τερατώματος μπορεί να συμβούν, μόνα ή σε συνδυασμό με ω οθηκι
κή βρογχοκήλη. Ο τελευταίος συνδυασμός έχει παρατηρηθεί σε πολ
λαπλή ενδοκρινική νεοπλασία (Μ ΕΝ ) τύπου ΙΙα.

ΑΛΛΑ ΩΟΘΗΚΙΚΑ ΝΕΟΠΛΑΣΜΑΤΑ
Μικτά νεοπλάσματα από κύτταρα γεννητικών ταινιών/στρώματος 

και γεννητικών κυττάρων αναπτύσσονται στις ωοθήκης. Επίσης νεο 
πλάσματα ακαθόριστης προέλευσης ή νεοπλάσματα από μη εξειδι- 
κευμένα κύτταρα ωοθήκης έχουν περ ιγράφ ει.

Μ ΕΤΑΣΤΑΤΙΚΟΙ Ο ΓΚ Ο Ι Ω Ο Θ Η Κ Η Σ
Οι ωοθήκες αποτελούν συχνή θέση μεταστάσεων. Αμφοτερόπλευρη 

προσβολή των ωοθηκών παρατηρείται σε περισσότερο από το 50% 
των περιπτώσεων.

Συχνότερα πρόκειται γ ια  μεταστάσεις από  το στομάχι, παχύ έντε
ρο, σκωληκοειδή, μαστό, μήτρα (τράχηλος κα ι σώμα), πνεύμονας κα ι 
δέρμα (κυρίως κακοήθη μελανώματα).

Ο ι ονομαζόμενοι “ό γ κ ο ι  K r u k e n b e r g ”  ε ίνα ι συνήθως αμφοτερό- 
πλευροι όγκοι των ωοθηκών, που σχεδόν πάντα είναι μεταστατικοί 
και μικροσκοπικά δείχνουν εικόνα διάχυτης διήθησης από βλεννο- 
παραγω γά κύτταρα με μορφολογία σφραγιστήρα δακτυλίου (signet
ring), (Εικόνα 18). Συνήθως πρόκειται γ ια  μεταστάσεις από καρκι
νώματα του γαστρεντερικού σωλήνα και του μαστού. Σε εξαιρετικά 
σπάνιες περιπτιυσεις, όταν δεν ανευρίσκεται άλλη πρω τοπαθής εντό- 
πιση, θεωρούνται ότι αποτελούν πρωτοπαθή ωοθηκικά καρκινώ μα
τα. Στους όγκους του Krukenberg, είναι δυνατόν να προκληθεί έντο
νη θηκωματιύδης αντιδραστική υπερπλασία του ωοθηκικού στρώμα
τος με ορμονική δραστηριότητα κα ι ανάλογες κλινικές ορμονικές 
εκδηλώσεις.
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Εικόνα L Μακροσκοπική εικόνα λεν- Εικόνα 2. Μ α κ ρ ο σ κ ο π ι κ ή  εικόνα επι- 
κοπλακίας αιδοίου. δερμοειδούς καρκινώματος αιδοίου.
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» £ * bV * .»
Εικόνα 3. λ!αλα διαφοροποιημένο ε· Εικόνα 4. λΓολ-τ/κο επίχρισμα κατά 

πιδερμοειδές καρκίνωμα αιδοίου ιστολο- Παπανικολάου. Παρατηρούμαι πλακώδη 
γικά. κύτταρα και τριχομονάδες (βέλος).

Εικόνα 5. Στο κέντρο του πεδίου κύτ- Εικόνα 6. Επίχρισμα κατά Παπανι- 
Γάρο ,»ί' χαραχπ/ρίοτ/χα χλαμυδιακά κε- κολάου. Χαρακτηριστικά κοιλοκντταρα.
»ΌΠ?7Γ/α //f iyxAf/στα

1I

t
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Εικόνα 7. Εκιχριομα x a ia  Ihuuivt- Εικόνα  c¥. Μικροσκυπική εικόνα in situ 
κολαου μι όυοχνραηυοικό χλαχώόη χύτ- καρκινώματος τραχήλου μήτρας. 
ταρα.

Εικόνα 9. Μιχροοχοτακή πκόνα *«. , Εικόνα 1(Κ Μιχρσυκοκική πκόνα a - 
λά όιαφοροποιημι'νον ιπ ιό ιρ μ ο π ό ο ύ ς  ότνοχαρχινώματος ινόοτραχήλου. 
καρκινώματος τραχήλου.

liim ivu II. Μ,κοο,,χοη,κή πκόνα λα- Ιύκόνα 12. Μ,κμ,η,κοκ,κή πκόνα ,ν-
ομνώματοςμήτμας. όομητμπό,,,ΐς κ α μ ώ μ α τ ο ς  η ’όομ,μρί-

ον.
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Ε ι κ ό ν α  1 3 .  Μ ικ ρ ο σ κ ο τ ι ικ ή  ε ικ ό ν α  ο- Ε ι κ ό ν α  1 4 .  Μ ικ ρ ο σ κ ο π ικ ή  ε ικ ό ν α  οοώ - 

ρ ώ ό ο ν ς  χ ν σ τ α δ ε ν ώ μ α τ ο ς  ω ο θ ή κ η ς . δ ο ν ς  χ υ σ τ α δ ε ν ο χ α ρ χ ιν ώ μ α τ ο ς  ω ο θ ή κ η ς  μ ε
ικ α ν ή  α ν α π λ α σ ία .

Ε ι κ ό ν α  1 5 .  Μ ι χ ρ ο σ κ ο π ι κ ή  ε ι κ ό ν α  Ε ι κ ό ν α  1 6 .  Μ α κ ρ ο σ κ ο π ι κ ή  ε ικ ό ν α  
β λ ε ίψ ώ δ ο ν ς  κ ν σ τ α δ ε ν ώ μ α τ ο ς  ω ο θ ή κ η ς  γ ο ρ ιο κ α ρ κ ιν ώ μ α τ ο ς  ωοθήκης-:
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Ε ι κ ό ν α  1 7 .  Μ ικ ρ ο σ χ ο π ικ ή  ε ικ ό ν α  χο -  

ρ ιο κ α ρ κ ιν ώ μ α τ ο ς  ω ο θ ή κ η ς  μ ε  α ν ο σ ο ϊσ το -  
χ η μ ικ ή  θ ε τ ικ ό τ η τ α  σ τ η  Υ ο ο ια κ ή  ν ο ν α δ ο -

Ε ΐ κ ό ν α  1 8 .  Χ α ρ α κ τ η ρ ι σ τ ικ ή  μ ι κ ρ ό - 
σ κ ο π ικ ή  ε ικ ό ν α  ό γ κ ο ν  K rakenbei'g  ω ο θ ή 
κ η ς  μ ε  “signet ring" κ ύ τ τ α ρ α .
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Β α σ ιλ ικ ή  Δ . Μ α λ α μ ο υ  - Μ η τ ς η , Κ α θ η γ ή τ ρ ι α

•  Ό ρ χ ε ις
Σ τ ο ι χ ε ί α  α ν α τ ο μ ί α ς  -  ι σ τ ο λ ο γ ί α ς  κ α ι  α ν ά π τ υ ξ η ς ,  Φ λ ε γ μ ο ν ώ δ ε ι ς  
π α θ ή σ ε ι ς ,  Μ η  ν ε ο π λ α σ μ α τ ι κ έ ς  π α θ ή σ ε ι ς ,  Ν ε ο π λ ά σ μ α τ α  ό ρ χ ε ο ς

•  Ε πιδιδυμίδα  και σπερμ ατικός πόρος
Μ η  ν ε ο π λ α σ μ α τ ι κ έ ς  π α θ ή σ ε ι ς ,  Ν ε ο π λ ά σ μ α τ α

•  Ό σ χεο
Μ η  ν ε ο π λ α σ μ α τ ι κ έ ς  π α θ ή σ ε ι ς ,  Ν ε ο π λ ά σ μ α τ α

•  Π έος
Μ η  ν ε ο π λ α σ μ α τ ι κ έ ς  π α θ ή σ ε ι ς ,  Ν ε ο π λ ά σ μ α τ α  •

•  Π ροστάτης
Σ τ ο ι χ ε ί α  α ν α τ ο μ ί α ς  - ι σ τ ο λ ο γ ί α ς ,  Ο ζ ώ δ η ς  υ π ε ρ π λ α σ ί α ,  Ε ν δ ο ε π ι θ η -  
λ ι α κ έ ς  υ π ε ρ π λ α σ τ ι κ έ ς  β λ ά β ε ς ,  Κ α ρ κ ί ν ω μ α  π ρ ο σ τ ά τ η ,  Φ λ ε γ μ ο ν ώ 
δ ε ι ς  π α θ ή σ ε ι ς ,  Ά λ λ ε ς  π α θ ή σ ε ι ς
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ΟΡΧΕΙΣ

Σ το ιχε ία  ανα τομ ία ς - ι σ τ ο λ ο γ ί α ς  κ α ι  α ν ά π τ υ ξ η ς  ό ρ χ ε ω ν
Ο ι φυσιολογικοί όρχεις του ενήλικα είναι δύο, βρίσκονται εντός του 

οσχέου και αναρτώνται από τον σπερματικό τόνο. Το μέσο βάρος του 
κάθε όρχη είναι 15-19 γραμ. και ο δεξιός συνήθως είναι κατά 10% βα
ρύτερος του αριστερού. Ο ι όρχεις φέρουν εξωτερικά κάψα, η οποία 
αποτελείται απο τρεις χιτώνες: τον ελυτροειδή χιτώνα (tunica vaginalis), 
τον ινώδη χιτώνα (tunica albuginea) και τον εσωτερικό αγγειώδη χιτώ
να (inner tunica vasculosa). Ο ελυτροειδής χιτώνας εξωτερικά καλύπτε
ται από έναν στοίχο μεσοθηλιακών κυττάρων.

Το ορχικό παρέγχυμα υποδιαιρείται σε περισσότερα από 250 λόβια, 
τα οποία περιέχουν τα σπερματικά σωληνάρια (seminiferous tubules). 
Ανάμεσα από τα λόβια υπάρχουν διαφραγμάτια από ινώδη ιστό.

Τα σπερματικά σω ληνάρια εξω τερικά φέρουν βασική μεμβράνη 
και μερικά μυοϊδή κύτταρα και ινοβλάστες και περ ιέχουν τα κύττα
ρα Sertoli κ α ι τα  γεννητικά  βλαστικά κύτταρα (germ  cells) σε ποικί
λα σ τάδια  ανάπτυξης. Η  σχέση μεταξύ γεννητικώ ν προς κύτταρα 
Sertoli ε ίνα ι 13:1.

Η  ωρίμανση των γεννητικώ ν κυττάρων του άνδρα  γίνεται περίπου 
σε 70 ημέρες κ α ι α κολουθεί τα  εξής βήματα: Σ περμογονία  (sper
m atogonia), πρω τογενή σπερματοκύτταρα (prim ary spermatocytes), 
δευτερογενή σπερματοκύτταρα (secondary spermatocytes), σπερμα- 
τίδες (sperm atides) κα ι σπερματοζω άρια (sperm atozoa).

Τ α κύτταρα Sertoli (Sertoli cells) έχουν κυλινδρικό σχήμα, κείνται 
επ ί της βασικής μεμβράνης του σωληνάριου και στέλνουν κυτταρο- 
πλασματικές προσεκβολές γύρω  από τα  γεννητικά κυτταρικά στοι
χεία . Ο ι πυρήνες τους φαίνονται ανώμαλου σχήματος, με ενδιπλώ- 
σεις κα ι περ ιέχουν  εμφανή πυρήνια. Το κυτταρόπλασμα μπορεί να 
π ερ ιέχει κρυσταλοειδή, που αντιστοιχούν σε δεσμίδες ινιδίων.

Μ εταξύ των σπερματικώ ν σωληνάριων υπάρχει ενδιάμεσος ιστός 
που π ερ ιέχε ι τα  εξειδ ικευμ ένα  κύτταρα Leydig μεμονωμένα ή σε 
άθροισεις καθώ ς και μυοϊδή κύτταρα, κύτταρα συνδετικού ιστού και 
νευρ ικές ίνες. Τ α  κύτταρα Leydig περιέχουν στο κυτταρόπλασμά 
τους λ ιποειδή , λ ιποχρώ ματα  κα ι μερικές φ ορές κρυστάλλους του
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Reinke. Με την πάροδο της ηλικίας τα  κύτταρα Leydig ελαττώνονται 
οε αριθμό.

Η οπίσθια περιοχή της κάψας του όρχη, που καλείται μεσαύλιο 
(mediastinum), περ ιέχει α ιμοφόρα αγγεία, νεύρα  και το ορχικό δ ί
κτυο ή το δίκτυο του H aller (rate testis).

Το ορχικό δίκτυο (rete testis) παρουσιάζει σύνθετη σωληνώδη α ρ 
χιτεκτονική δομή. Δ έχετα ι το περιεχόμενο των σπερματικώ ν σωλη
νάριω ν και το αποχετεύει στα απα γω γά  σωληνάρια (ductuli effer- 
cntes). Τα τελευταία αποτελούνται από 12-15 σωληνάρια, είναι συσ- 
σωρευμένα στην κεφαλή της επιδιδυμίδας και επενδύονται από *|)ευ- 
δοπολύστοιβο επιθήλιο με ή χω ρίς κροσσούς, το οποίο έχει μια χα 
ρακτηριστική δαντελωτή παρυφή.

Η  ε π ι δ ι δ υ μ ί δ α  είναι μια σωληνώδης περιελιγμένη δομή που συν
δέει τα απαγω γά σωληνάρια με τον σπερματικό πόρο (vas deferens) 
και ανατομικά δια ιρείται σε τρεις περιοχές: την κεφαλή (head ή ca
put), το σώμα (body ή corpus) και την ουρά (tail ή cauda). Το επ ιθή
λιο της επιδιδυμίδας αποτελείται από ψηλά κυλινδρικά κύτταρα, από 
μικρότερα κυλινδρικέ* κύτταρα, από βασικά κύτταρα και διαυγή κύτ
ταρα. Κροσσοί υπάρχουν στα ψηλέ* κυλινδρικά κύτταρα.

Ο  σ π ε ρ μ α τ ι κ ό ς  π ό ρ ο ς  (vas deferens) είναι μια σωληνώδης δομή μή
κους 30 - 40 εκ. που ξεκινά από την κεφαλή της επιδιδυμίδας και εκβάλ
λει στην προστατική μοίρα της ουρήθρας με τον εκσπερματκπικό πόρο 
(ejaculatory duct). Ο τελευταίος σχηματίζεται από την σύνδεση του 
σπερματικού πόρου με τον εκφορητικό πόρο (excretory duct) της σπερ- 
ματοδόχου κύστης (seminal vesicle). Το τοίχωμα του σπερματικού πό
ρου (χποτελείται από το βλεννογόνο, το μυϊκό και τον ινοϊδη χιτώνα. Το 
επιθήλιο του βλεννογόνου είναι ψευδοπολύστοιβο και αποτελείται από 
κροσσωτέ* κυλινδρικά κύτταρα και από τα βασικά κύτταρα.

I I  α ύ ξ η σ η  κ α ι  α ν ά π τ υ ξ η  τ ω ν  ό ρ χ ε ω ν  γ ίνεται σε τρεις κύριες φάσεις: 
α) στην στατική από τη γέννηση ως την ηλικία 4 ε τ ώ ν ,  β) τη φάση αύ
ξησης από την ηλικία των 4 μέχρι 10 ετών και γ) τη φέ*ση ωρίμανσης 
από την ηλικία των 10 ετών μέχρι την εφηβεία.

Στην προπη φάση (στατική) τα ορχικά σωληνάρια είνα ι συμπαγή 
(χωρίς αυλό) και γεμίζουν από μικρέ* μη διαφοροποιημένα  κυβοειδή 
κύτταρα. Κύτταρα Leydig υπάρχουν κατά τη γέννηση, αλλά εν συνε
χεία  εξαφανίζονται για  να  επανεμφανισΟούν αργότερα.

Στη δεύτερη φάση της αύξησης είναι αισθητή η ανάπτυξη των σω
ληνάριων με εμφανή αυλό και ελικοειδή διάταξη καθώ ς και η αύξη
ση του μεγέθους των κυττάρων.
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Στην ηλικία των 10 ετών εμφανίζονται στα ούρα γοναδοτροπίνες 
κα ι 17-κετοστεροειδή, κύτταρα Leydig αναγνω ρίζονται κα ι πάλι στο 
διάμεσο ιστό των όρχεω ν κα ι αρκετές μιτώσεις είναι εμφανείς στα 
κύτταρα των σωληνάριων.

Στην ηλικία των 11 ετών εμφανίζονται εντός των σπερματικών σω
ληνάριων σπερμογονία  κύτταρα κα ι σπερματοκύτταρα και στην ηλι
κ ία  των 12 ετών υπάρχουν πολυάριθμες σπερματίδες, που τελικά δί
νουν γένεση σε μερικά σπερματοζω άρια. Ο αριθμός των ώριμων σω
ληνάριων με ενεργό σπερματογένεση αυξάνει βαθμια ία  μέχρι την 
ενήλικη ζωή. Στον ενήλικα άνδρα  περίπου το μισό των γεννητικών 
κυττάρων των σπερματικώ ν σωληνάριων είναι όψιμες σπερματίδες.

ΠΑΘΗΣΕΙΣ ΟΡΧΕΟΣ
Α. Φ λεγμονώ δεις πα θή σ εις
Συνήθως δεν αποτελούν αντικείμενο παθολογοανατομικής διερεύνη- 

σης. Ό τα ν  όμως αυτό συμβαίνει, θα πρέπει να τις γνωρίζουμε για να τε
θεί ακριβής διάγνωση και να  αποφασισθεί η κατάλληλη θεραπεία.

Ο ι  ο ρ χ ί τ ι δ ε ς  μπορούν να  συμβούν μόνες ή σε συνδυασμό με επιδι- 
δυμίτιδες. Ο ξείες κα ι χρόνιες πυώ δεις ορχίτιδες οφείλονται σε δ ιά 
φ ορα  πυογόνα  μικρόβια μετά από  τραυματική, αιματογενή, λεμφική 
ή κα ι μέσω της ουροποιογεννητικής οδού εγκατάστασής τους.

Σ ’ αυτά κυρίω ς περιλαμβάνονται η εσερίχεια  του κόλου, στρεπτό
κοκκοι, σταφυλόκοκκοι κ α ι άλλα μικρόβια.

Άλλα α ίτια  ορχίτιδας περιλαμβάνουν μυκοβακτηρίδια (φυματίω
σης, λέπρας), μύκητες, ρικέτσιες, σπειροχαίτες και ιούς.

Τυπικό παράδειγμα ιογενούς ορχίτιδας αποτελεί η παρατηρούμενη 
κατά τη διαδρομή της ιογενούς παρωτίτιδας, η οποία σήμερα είναι σπά
νια, λόγω των εμβολιασμών. Επίσης τυπικά οι όρχεις προσβάλλονται σε 
φυματίωση, λέπρα, σύφιλη καθώς και σε σαρκοείδωση.

Η  μ η  ε ι δ ι κ ή  κ ο κ κ ι ω μ α τ ώ δ η ς  ο ρ χ ί τ ι δ α  χαρακτηρίζεται μακροσκοπι
κά  από συμπαγή, οζώδη διόγκωση του όρχη, συνήθως ετερόπλευρη 
κα ι σ πάνια  αμφοτερόπλευρη, που συμβαίνει σε μέσης ηλικίας άν- 
δρες. Μ α κ ρ ο σ κ ο π ι κ ά  μπορεί ή εικόνα να  μοιάζει με κακοήθες λέμ
φωμα, λευχαιμία  ή μαλακοπλακία.

Μ ι κ ρ ο σ κ ο π ι κ ά  υπάρχει έντονη λεμφοκυτταρική και πλασματοκυτ- 
ταρική φλεγμονώ δης διήθηση με παρουσ ία  κα ι γιγαντοκυττάρω ν 
που επικεντρώ νεται στα σπερματικά σωληνάρια. Η  αιτιολογία δεν 
είναι γνωστή. Έ χ ε ι  α π οδοθεί σε τραυματισμό, σε αυτοάνοση αντί
δραση ή σε λοιμογόνα αίτια.
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Β. Αλλες μη νεοπλασματικές παθήσεις

1. Κρυψορχία.
Κατά τη γέννηση το εύρημα της μη καθόδου των όρχεω ν (του ενός 

ή και των δύο) εντός του οσχέου και της παραμονής τους σε κοιλια
κή ή βουβωνική θέση είναι συχνό (1 προς 4 άρρενες). Στις περ ισσό
τερες από αυτές τις περιπτώ σεις η κάθοδος των όρχεω ν εντός του 
οσχέου γίνεται τον πρώτο χρόνο της ηλικίας. Σε έναν ανά  100 ά ρ ρ ε
νες οι όρχεις θα παραμείνουν εκτός του οσχέου, οπότε μιλούμε γ ια  
μόνιμη κρυψορχία.

Η ακριβής παθογένεση δεν είναι γνωστή, αλλά οι περ ισσότερες 
ενδείξεις ενοχοποιούν την τεστοστερόνη και την επίδραση του υπο- 
θαλαμο-υποφυσιακού άξονα. Εάν η κάθοδος των όρχεω ν δεν συμβεί 
μέχρι την ηλικία των 2-3 ετών, τότε πρέπει να  γίνει ορχεοπηξία , ώστε 
να  αποφευχθούν οι μόνιμες βλάβες. Ο ι τελευταίες οδηγούν σε π ρ ο 
βλήματα οτειρότητας. Επίσης σε κρυψορχία υπάρχει αυξημένος κίν
δυνος ανάπτυξης νεοπλασμάτων του όρχη και κυρίως σεμινώματος.

Μ α κ ρ ο σ κ ο π ι κ ά  ο όρχις σε μόνιμη κρυψορχία εμφανίζεται μικρός 
και ατροφικός.

Μ ι κ ρ ο σ κ ο π ι κ ά  παρατηρείτα ι ατροφ ία  των σπερματικώ ν σωληνά
ριων με πάχυνση των βασικών μεμβρανών του καθώ ς και υπερπλα
σία των διαμέσων κυττάρων Leydig.

Ό τα ν  μέσα στα σ περμ ατικά  σω ληνάρια  π α ρα τη ρούντα ι άτυπα  
γεννητικά βλαστικά κύτταρα, γίνετα ι λόγος γ ια  ε ν δ ο σ ω λ η ν α ρ ι α κ ή  ν ε 
ο π λ α σ ί α  β λ α σ τ ι κ ώ ν  γ ε ν ν η τ ι κ ώ ν  κ υ τ τ ά ρ ω ν  η οποία  αποτελεί πρόδρο
μο βλάβη κακοήθειας.

2. Ο ρχική ατροφία και καταστάσεις στειρότητας
Πολλές αιτίες μπορεί να  προκαλέοουν α τ ρ ο φ ί α  το>ν όρχεων. Αυτές 

περιλαμβάνουν: α) την ορχίτιδα  από ιό παρωτίτιδας, ιδ ια ίτερα  όταν 
η λοίμωξη συμβαίνει κατά τη δ ιάρκεια  ή μετά την εφηβεία, β) την 
κίρρωση του ήπατος, όπου λόγω μη μεταβολισμού τους από το ήπαρ, 
υπάρχει αύξηση τυ>ν κυκλοφ ορούντα ι ενδογενών οιοτρογόνω ν, γ) 
μετά οιστρογονική θερα πεία  γ ια  καρκίνωμα προστάτη, δ) μετά ακτι
νοβολία και ε) μετά χημειοθεραπεία , ιδια ίτερα με κυκλοφωσφαμίδη. 
Σε όλες αυτές τις καταστάσεις ιστολογικά τα σπερματικά σωληνάρια 
εμφανίζονται μικρά με παχειές βασικές μεμβράνες κα ι με λίγα ή κ α 
θόλου γεννητικά κύτταρα. Ο διάμεσος ιστός δείχνει ίνωση και μπο
ρεί να υπάρχει αύξηση των κυττάριον Leydig.
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Α ιτίες που προκαλοΰν σ τ ε ι ρ ό τ η τ α  δ ιακρίνονται σε: α) Π ροορχι- 
κές. Εδώ  περιλαμβάνονται εξω γοναδικές ενδοκρινικές ανωμαλίες, 
ιδ ια ίτερα  της υπόφυσης κα ι των επινεφριδίων. β) Ο ρχικές. Εδώ πε
ριλαμβάνονται πρω τοπαθείς νόσοι του όρχη, γ ια  τις οποίες συνήθως 
δεν υπάρχει αποτελεσματική θερα πεία , τουλάχιστον προς το παρόν, 
γ) Μ εταορχικές. Κυρίως οφ είλοντα ι σε απόφραξη του σπερματικού 
πόρου, η ο πο ία  μπορεί να  ε ίνα ι συγγενής ή να  είνα ι αποτέλεσμα 
φλεγμονής ή προηγηθείσης χειρουργικής επέμβασης.

Σε περιπτόχιεις στειρότητας η ανοικτή βιοψία του όρχη μπορεί να 
είνα ι πολύ βοηθητική, ιδ ια ίτερα  όταν ο ορμονικός έλεγχος είναι φυ
σιολογικός κα ι υπάρχει αζω σπερμ ία  ή ολιγοσπερμία. Στις περιπτώ 
σ εις  με σ α φ ε ίς  ενδο κ ρ ινο λ ο γ ικ ές  δ ια τα ρ α χές  από  τον ορμονικό 
έλεγχο, η βιοψ ία  όρχη δεν είνα ι απαραίτητη.

Γ. Ν εοπλάσματα όρχεος.
Ο ι ά ρ χε ις  π α ρ ο υ σ ιά ζο υ ν  μεγάλη π ο ικ ιλ ία  νεοπλα σ μ ά τω ν, τα 

οπο ία  ταξινομούνται σε πέντε βασικές κατηγορίες:
Α. Γ εννητικο ί βλαστικοί όγκοι (G erm  cell tum ors), που προέρχο

ντα ι από  το βλαστικό επιθήλιο (σπερμογονία) των σπερματικών σω
ληνάριων, αποτελούν τη μεγαλύτερη ομάδα των νεοπλασμάτων των 
όρχεω ν (90% ) κα ι είνα ι σχεδόν πάντα κακοήθη, σε αντίθεση με ό,τι 
συμβαίνει στις ωοθήκες.

Β. Ό γ κ ο ι γεννη τικώ ν  τα ινιώ ν-στρώ ματος (Sex cord-strom al tu 
m ors) που αποτελούν το 5%  τω ν ορχικοίν νεοπλασμάτοαν και είναι 
συνήθως καλοήθεις. Ε δώ  ανήκουν ο ι όγκοι από κύτταρα Sertoli και 
από  κύτταρα Leydig καθιός κα ι όγκοι που μοιάζουν με τους κοκκιο- 
κυτταρικούς όγκους των ωοθηκιύν (granulosa cell tum ors).

Γ. Μ ικτο ί όγκοι από  γεννη τικά  κύτταρα και κύτταρα γεννητικών 
ταινιώ ν/στριόματος (Mixed germ  cell-sex cord-strom al tumors). Ε ί
να ι σπάνιο ι όγκοι τόσο των όρχεω ν όσο και των ωοθηκών με κύριο 
εκπρόσωπο σ’ αυτί) την ομάδα το γοναδοβλάστωμα (Gonadoblastoma).

Δ. Άλλοι μη ειδ ικοί π ρω τοπα θείς  όγκοι όρχεων (Primary tumors 
not specific to the testis). Εδιό περιλαμβάνονται κακοήθη λεμφιόμα- 
τα, λευχαιμίες, καρκινοειδή, σαρκιήματα, αγγειακοί όγκοι, οι οποίοι 
είναι ανάλογοι άλλων εντοπίσεων και δεν θα περιγραφούν.

Ε. Μ ετασ τατικο ί όγκοι όρχεων. Κυρίως προέρχονται από καρκί
νο') ματα του πνεύμονα κα ι του προστάτη και από κακοήθη μελανώ
ματα του δέρματος. Σ πανιότερα έχουν περιγράφ ει μεταστάσεις από 
καρκίνο)ματα γαστρεντερικού σωλήνα με εικόνα ανάλογη των όγκων
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Krukenberg της ωοθήκης (βλεννοπαραγω γά νεοπλασματικά κύττα
ρα με μορφολογία σφραγιστήρα δακτυλίου).

Κατωτέρω θα περιγράφουν οι κύριοι ιστολογικοί τύποι των δύο 
προδτων κατηγοριιόν.

Α. ΓΕΝ Ν ΗΤΙΚ ΟΙ ΒΛΑΣΤΙΚΟΙ Ο ΓΚ Ο Ι
Ι σ τ ο γ έ ν ε σ η :  Π ροέρχονται από το βλαστικό επιθήλιο (σπερμογο

νία) των σπερματικού' σωληνάριων.
Το σεμίνωμα (και ειδικότερα το σπερματοκυτταρικό σεμίνωμα) θεω 

ρείται ότι αποτελεί ένα νεόπλασμα χωρίς ικανότητες περαιτέρω διαφο
ροποίησης. Ό λο ι οι υπόλοιποι όγκοι αυτής της κατηγορίας, συμπερι
λαμβανομένου και του σεμινώματος (εκτός του σπερματοκυτταρικού) 
αποτελούνται από ολοδύναμα (totipotential) γεννητικά κύτταρα, που 
έχουν την ικανότητα διαφοροποίησης προς εμβρυϊκά και εξωεμβρυϊκά 
στοιχεία. Θεωρείται ότι αυτοί οι όγκοι επαναλαμβάνουν διαδικασίες 
εμβρυογένεσης. Η κατεύθυνση της διαφοροποίησης καθορίζει τη μορ- 
φολογική εμφάνιση και το όνομα κάθε όγκου. Τέσσερις βασικοί ιστο- 
λογικοί τύποι αναγνωρίζονται, οι οποίοι αντανακλούν την κατεύθυνση 
διαφοροποίησης: α) Εμβρυϊκό καρκίνωμα, που αποτελεί το λιγότερο 
διαφοροποιημένο τύπο, και αποτελείται από αρχέγονα κύτταρα, που 
μοιάζουν με καρκινωματούδη, β) Ώ ρ ιμ α  και ανώριμα τερατώματα, στα 
οποία ή διαφοροποίηση γίνεται προς στοιχεία του ίδιου του εμβρύου, 
δηλαδή προς ιστούς ενδοδέρματος, μεσοδέρματος και εξωδέρματος, γ) 
Χοριοκαρκίνωμα, που χαρακτηρίζεται από τον σχηματισμό τροφοβλα- 
στικών στοιχείων και δ) Ό γκος λεκιθικού ασκού (ή όγκος ενδοδερμα- 
τικού πόρου), στον οποίο η διαφοροποίηση γίνεται προς εξωεμβρυϊκό 
ενδόδερμα και μεσόόερμα. (Τδε Σχήμα 1, Σελ. 108).

Θ α πρέπει να  τονισθεί ότι συνδυασμός διάφορω ν ιστολογικών τύ
πων παρατηρείται συχνά και τότε γίνεται λόγος γ ια  μικτά νεοπλά
σματα γεννητικών κυττάρων. Κλασσικό παράδειγμα  ενός τέτοιου μι
κτού νεοπλάσματος είνα ι το τερατοκαρκίνω μα, που αποτελεί συν
δυασμό εμβρυϊκού καρκινώματος και τερατώματος.

Σ υ χ ν ό τ η τ α :  Αν και η συχνότητά τους στον γενικό ανδρικό πληθυ
σμό είναι χα.μηλή (υπολογίζετα ι σε 3:100.000 άνδρες), εν τούτοις 
αποτελούν τους συχνότερους κακοήθεις όγκους νεαρώ ν ανδρώ ν ηλι
κίας 25-29 ετών. Η συχνότητά τους (ραίνεται να αυξάνει.

Π ρ ο ό ι α Ο ε σ ι κ ο ί  π α ρ ά γ ο ν τ ε ς :  Ο σπουδαιότερος είναι η κρυψορχία.
Λ ίγες περιπτ<ύσεις φαίνετα ι να  έχουν οικογενή κατανομή. Επίσης 

αναφέρεται ότι πολλαπλοί δερματικοί άτυποι σπίλοι συμβαίνουν με
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αυξημένη συχνότητα σε ασ θενείς με γεννητικούς βλαστικούς όγκους 
κα ι ότι αυτο ί ο ι σπίλοι θα  μπορούσαν να  αντανακλούν έναν δείκτη 
ανάπτυξης τέτοιων όγκων.

Η λ ι κ ί α :  Υ πάρχει καλή συσχέτιση μεταξύ της ηλικίας και της συχνό
τητας τιυν διαφόρω ν τύπιυν των γεννητικιόν όγκων. Έ τσ ι τα  σπερμα- 
τοκυτταρικά  σεμινιόματα εμφανίζουν τη μεγαλύτερη συχνότητα σε 
ηλικία 65 ετιόν, τα  κλασσικά σεμινιόματα στα 42 χρόνια και ο ι υπόλοι- 
πο ι “μη σεμινωματιόδεις” όγκοι σε μικρότερη η α κ ία  (30 ετιόν). Στην 
προεφηβική ηλικία συμβαίνουν οι μη σεμινωματιοδεις όγκοι και ιδιαί
τερα  ο ι όγκοι λεκιθικού ασκού κ α ι τα  τερατιύματα. Η  π/χιονότητα των 
όγκων λεκιθικού ασκού συμβαίνει σε ηλικίες κάτω των 2 ετιόν.

Σε ά νδρες > 60 ετιόν ο ι μη σεμινωματιοδεις όγκοι είναι εξαιρετικά 
σπάνιοι, ενιό αντίθετα τα  σεμινιόματα, κλασσικά κα ι σπερματοκυτ- 
ταρικά , αποτελούν τον συχνότερο γεννητικό βλαστικό όγκο αυτιόν 
των ηλικιοόν.

Ι Ο α ν ι κ ή  ε μ φ ά ν ι σ η :  Στους περισσότερους ασθενείς παρατηρείται 
προοδευτική, ανιόδυνη διόγκωση του όρχη. Μ ερικές φορές η πρώτη 
κλινική εκδήλωση μπορεί να  είνα ι μετάσταση στο οπισθοπεριτόναιο, 
π νεύ μ ο να  ή μ εσ οθω ράκο , ή σε περ ιπτιόσεις χοριοκαρκινιόματος 
μπορεί να  υ π ά ρχει γυναικομαστία, πολύ αυξημένα επίπεδα  χορια- 
κής γοναδοτροπίνης (H G G ) στον ορό κα ι εκτεταμένες μεταστάσεις 
στον πνεύμονα κα ι μεσοθωράκιο.

Α μ φ ο τ ε ρ ό π ? χ ν ρ ι j  α ν ά π τ υ ξ η :  Π αρατηρείται στο 1-2,7 των ίτεριπτιόσε- 
ιον. Ο κίνδυνος αυξάνει στο 15% σε αμφοτερόπλευρη κρυψορχία.

Κ ν τ τ α ρ ο γ ε ν ε τ ι κ έ ς  κ α ι  μ ο ρ ι α κ έ ς  ανωμαλίες: Α υτοί οι όγκοι χα ρα 
κτηρίζονται από ανω μαλίες στο χρωμόσωμα 12. Επίσης φαίνεται ότι 
μεταλλάξεις του γονιδίου ρ53 είνα ι συχνές και μάλιστα ότι σχετίζο
ντα ι με υπερέκφραση της ρ53 ογκοπροπείνης και με αυξημένο κυτ
ταρικό  πολλαπλασιασμό, αν κα ι δεν υπάρχει απόλυτη συμφωνία με
ταξύ των μελετούν.

Ε π έ κ τ α σ η - Μ ε τ α ο τ ά σ ε ι ς :  Ε πεκτείνοντα ι αρχικά  στους περιαορτι- 
κούς κ α ι λαγόνιους λεμφαδένες και αργότερα στους μεσοθωράκιους 
κα ι υπερκλείδιους. Επίσης δίνουν μεταστάσεις σε οπισθοπεριτοναϊ- 
κούς λεμφ αδένες της μιας πλευράς (αριστερά ή δεξιά) σύστοιχης με 
τον πρω τοπαθή όγκο.

Α ιματογενείς μεταστάσεις συχνότερα συμβαίνουν στους πνεύμο
νες, ήπαρ, εγκέφαλο και οστά.

Π ρ ό γ ν ω σ η :  Εξαρτάται κυρίω ς από τον ιστολογικό τύπο και το Στά
διο. Ε ίνα ι εξα ιρετικά  καλή γ ια  τα  σεμινιόματα και πολύ κακή γ ια  τα
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χοριοκαρκινώματα. Για τους όγκους λεκιθικοΰ ασκού η πρόγνωση 
εξαρτάται από την ηλικία (πολύ καλή στα βρέφη και πα ιδιά , χε ιρό 
τερη στους ενήλικες). Α νεξάρτητα του ιστολογικού τύπου, άλλα ιστο- 
παθολογικά ευρήματα που επηρεάζουν δυσμενώς την πρόγνωση ε ί
ναι η διήθηση του ελυτροειδή χιτώνα και του σπερματικού τόνου, η 
διήθηση αγγείω ν και η υπερπλασία  κυττάρων Leydig στο μη νεοπλα- 
σματικό ορχικό περέγχυμα. Στα σεμινώματα η απουσία  λεμφοκυττα- 
ρικής διήθησης σχετίζεται με χειρότερη πρόγνωση. Α πό τους ορολο- 
γικούς δείκτες κυρίιυς η χοριακή γοναδοτροπίνη και η α ΐ  εμβρυϊκή 
σφαιρίνη (AFP) είναι σημαντικοί κα ι γ ια  διαγνωστικούς λόγους κα ι 
γ ια  την επιλογή θεραπείας.

1. Σεμίνω μα
Διακρίνεται σε δυο κύριες κατηγορίες: Κλασσικό και σπερματο- 

κυτταρικό.
Κ λα σ σ ικό  σ εμ ίνω μ α : Ε ίν α ι το  σ υ χνό τερ ο  τω ν σ εμ ινω μ ά τω ν  

(93%).
Μ α κ ρ ο σ κ ο π ι κ ά  έχει χαρακτηριστική εικόνα. Ε ίνα ι μέτριου μεγέ

θους, συμπαγής, κιτρινωπής χροιάς όγκος. Εστίες νέκρωσης μπορεί 
να  υπάρχουν, όχι όμως κυστικής εκφύλισης ή α ιμορραγίας.

Μ ι κ ρ ο σ κ ο π ι κ ά :  Α ποτελείται από ομοιόμορφα κύτταρα με άφ θονο  
ελαφροχριυματικό κυτταρόπλασμα κ α ι κεντρ ικά  τοποθετημένους 
πυρήνες με εμφανή ανώμαλα, μονήρη ή πολλαπλά πυρήνια. Ο α ρ ιθ 
μός των μιτώσεων ποικίλλει. Τα νεοπλασματικά κύτταρα διατάσσο- 
νται σε νησίδες, που διαχω ρίζονται από ινώδη ιστό. Στον τελευταίο 
παρατηρείται συχνά (80% των περιπτιύσεων) λεμφο-πλασματοκυτ- 
ταρική διήθηση, που θεω ρείται ότι αντανακλά την αντίδραση του ξε
νιστή προς το νεόπλασμα.

Ποικιλίες του κλασσικού σεμινοϊματος αποτελούν το αναπλαστικό 
σεμίνωμα, το σεμίνωμα με τροφοβλαστικά γιγαντοκύτταρα κ α ι το 
σεμίνωμα με στοιχεία  όγκου λεκιθικού ασκού. Πάντο)ς δεν υ π ά ρ 
χουν οριστικά συμπεράσματα ότι αυτές οι ποικιλίες χαρακτηρίζονται 
από περισσότερο επιθετική συμπεριφορά.

Σπερματοκυτταρικό σεμίνωμα: Α ποτελεί το 4-7% όλων των σεμι- 
νωμάτων και συμβαίνει σε μεγαλύτερες ηλικίες.

Μ α κ ρ ο σ κ ο π ι κ ά  έχει μαλακή ζελατινόίδη εμφάνιση.
Μ ι κ ρ ο σ κ ο π ι κ ά  τα νεοπλασματικά κύτταρα έχουν πυκνοχρωματικό 

κυτταρόπλασμα και στρογγυλούς πυρήνες με ποικιλία στο μέγεθος 
και παρουσία ανοϊμαλων γιγαντοκυττάρων. Α εμφοκυτταρικές δ ιηθή
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σεις του στρώματος δεν παρατηρούνται.
Το σπερματοκυτταρικό σεμίνωμα έχει εξαιρετικά καλή πρόγνιο- 

ση, διότι αναπτύσσεται μόνο ενδοορχικά  κα ι πρακτικά δεν δ ίνει με
ταστάσεις. Απλή ορχεκτομή μπορεί να  αποτελεί επαρκή θεραπεία.

2. Εμβρυϊκό καρκίνωμα
Μ α κ ρ ο σ κ ο π ι κ ά  ε ίνα ι συμπαγής λευκωπός όγκος με περιοχές α ι

μορραγίας και νέκρωσης.
Μ ι κ ρ ο σ κ ο π ι κ ά  αποτελείται από  μεγάλα, ανώμαλου σχήματος κύτ

τα ρα  με πολλές μιτώσεις (συχνά άτυπες) κα ι ικανή πυρηνική πλειο- 
μορφία, τα  οπο ία  δείχνουν καρκινωματώδη διάταξη σε νησίδες, δο- 
κ ίδες ή κα ι σωληνώδεις σχηματισμούς (Ε ικόνα ΐ).

Η  σαφής κα ι ομοιόμορφη θετικότητα στην κερατίνη αποτελεί χρή
σιμο ανοσοϊστοχημικό δείκτη στη διαφορική διάγνωση από σεμίνω
μα, το οποίο  είναι συνήθως αρνητικό ή εστιακά θετικό. Ε ίνα ι λιγό
τερο ακτινοευαίσθητο από το σεμίνωμα και έχει χειρότερη πρόγνω 
ση, με πενταετή επιβίωση περίπου στο 35% των ασθενών.

3. Τ ερατώ ματα, ώριμα και ανώριμα
Τ α  ώ ριμα τερατώ ματα αποτελούν το 5-10% όλων των ορχικών νε

οπλασμάτων.
Μ α κ ρ ο σ κ ο π ι κ ά  έχουν πολυλοβωτή εμφάνιση με πολλαπλές κυστι- 

κές π ερ ιο χές  κα ι συχνά εστίες χόνδρου. Η  χαρακτηριστική εικόνα 
του κυστικού ώριμου τερατώ ματος (δερμοειδής κύστη) τών ωοθηκών 
δεν παρατηρείτα ι στους όρχεις.

Μ ι κ ρ ο σ κ ο π ι κ ά  όλοι ο ι τύποι ιστών μπορεί να  υπάρχουν. Συχνότε
ρα  ανευρίσκονται χόνδρος, νευρικός ώριμος ιστός και ποικίλοι τύποι 
επιθηλίου (γαστρεντερικού, αναπνευστικού κ.ά.).

Ό τα ν  υπάρχουν άοοροι εμβρυϊκοί ιστοί, όπως αρχέγονων αδένων 
κα ι νευροεπ ιθηλίου  ή ιστοί που μοιάζουν με όγκο Wilms (νεφρο- 
βλάστωμα), τότε γίνεται λόγος γ ια  ανώριμο τεράτωμα. Στους όρχεις 
όμως δεν υπάρχει σύστημα διαβάθμισης, όπως αυτό γίνεται στις ωο
θήκες γ ια  τον καθορισμό της προγνω στικής σημασίας αυτών των 
ανοΐριμιυν στοιχείων.

Κ ακοήθης εξαλλαγή ώριμων τερατωμάτων των όρχεων μπορεί να 
συμβεί, όπω ς και στις ωοθήκες.

4. Χ οριοκαρκίνωμα
Α ποτελεί το 5% των ορχικών νεοπλασμάτων και συχνότερα εμφα

νίζετα ι σε νεαρούς ενήλικες. Συχνά είναι μικροί όγκοι, που δεν προ-
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καλούν εμφανή διόγκωση του όρχη. Σ πάνια  ο πρω τοπαθής όγκος 
μπορεί να υποστρέψει, αφήνοντας μια μικρή ουλή.

Μ α κ ρ ο σ κ ο π ι κ ά  χαρακτηρίζονται από έντονη νέκρωση και αιμορραγία.
Μ ι κ ρ ο σ κ ο π ι κ ά  αποτελούνται από γιγάντια  συγκυτιο-τροφοβλαστι- 

κά (πολυπύρηνα) κύτταρα με μεγάλους άτυπους πυρήνες, τα  οποία  
αναμειγνύονται με κυτταροτροφοβλάστες (μονοπύρηνα κύτταρα). 
Ο ι συγκυτιο-τροφοβλάστες είναι σταθερά θετικές στη χοριακή γο- 
ναδοτροπίνη (HCG ) και στην κερατίνη.

Γυναικομαστία, αύξηση γοναδοτροπινώ ν στα ούρα κα ι αυξημένα 
επίπεδα HCG  στον ορό είναι συνήθη ευρήματα. Ό μ ω ς η διάγνωση 
θα πρέπει να  γίνει με βάση την ιστολογική εικόνα και όχι την ορμο
νική, διότι αυξημένη H CG  ορού μπορεί να παρατηρείτα ι κα ι σε κ ά 
θε άλλο τύπο γεννητικού βλαστικού όγκου των όρχεων.

5. Ό γ κ ο ς  λεκιθικού ασκού.
Συνοίνυμοι όγκοι: Ό γκ ο ς  ενδοδερματικού πόρου, όγκος Teilum . 

Μ πορεί να εμφανισθεί με δύο μορφές: α) την αμιγή μορφή, που παρα- 
τηρείται σε βρέφη και παιδιά (συνήθως < 2 ετών) και έχει εξαιρετικά 
καλή πρόγνωση και β) ως στοιχείο ενός μικτού γεννητικού όγκου, που 
παρατηρείται στους ενήλικες και έχει χειρότερη πρόγνωση.

Μ α κ ρ ο σ κ ο π ι κ ά  ε ίνα ι όγκος μαλακής σύστασης με μικροκυστική 
εμφάνιση στη διατομή.

Μ ι κ ρ ο σ κ ο π ι κ ά  πα ρα τη ρείτα ι μια χαρακτηριστική  ο ρ γα νο ε ιδή ς  
διαμόρφωση των νεοπλασματικώ ν κυττάρων, μεσεγχυματικιύν κα ι 
επ ιθ η λ ια κ ο ί. Τα προπα είναι ατρακτοειδή (θυμίζουν λείες μυϊκές 
ίνες) και εμφανίζουν μεγάλη κυτταροβρίθεια. Τ α  επιθηλιακά είναι 
αποπλατυσμένα, κυβοειδή ή κυλινδρικά και διατάσσονται σε θηλιό- 
δεις, αδενοειδείς ή μικροκυστικούς σχηματισμούς. Χ αρακτηριστικό 
εύρημα είναι τα συιμάτια Schiller-Duval με περ ιαγγειακή  διάταξη 
των επιθηλιακοϊν στοιχείων του όγκου, που θυμίζουν μικροσκοπι- 
κούς (εκτροπικούς) λεκιθικούς ασκούς.

Επίσης χαρακτηριστικά είναι τα  άφθονα υαλοειδή, ηυκιινόφιλα, 
στρογγυλού σχήματος σωμάτια, που βρίσκονται εντός του κυτταρο
πλάσματος ή εξυικυττάρια, τα οποία  είναι θετικά στη χρυ'κιη PAS γ ια  
βλέννη και ανοσοΐστοχημικά είναι θετικά γ ια  αΐ-εμβρυϊκή σφαιρίνη 
(AFP). Τα. νεοπλασματικά κύτταρα, εκτός της Οετικότητας γ ια  A FP, 
είναι επίσης θετικά στην κερατίνη, α ΐ-αντιτρυψ ίνη κα ι τρανσφερίνη.
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Β. Ο ΓΚ Ο Ι ΚΥΤΤΑΡΩΝ ΓΕΝΝΗΊΊΚΩΝ ΤΑΙΝΙΩΝ-ΣΤΡΩΜΑΤΟΣ

1. Ό γ κ ο ι από  κύτταρα Setroli.
Ε μφανίζονται συχνότερα σε βρέφη κα ι μικρά παιδιά . Π αράγουν 

ανδρογόνα  ή οιστρογόνα, σπάνια  όμως σε τέτοια ποσά ώστε να  προ- 
καλούν πρώϊμη αρρενοποίηση ή θυλεοποίηση. Γυναικομαστία παρα- 
τηρείτα ι στο 1/3 των ασθενών.

Μ α κ ρ ο σ κ ο π ι κ ά  συνήθως είνα ι μικροί περ ίγραπτο ι όγκοι, λευκής ή 
κίτρινης χρο ιάς, συμπαγείς με εστίες κυστικής εκφύλισης.

Μ ι κ ρ ο σ κ ο π ι κ ά  το διαγνω στικό χαρακτηριστικό είναι η παρουσία 
σωληνωδών σχηματισμών που επενδύοντα ι από επιμήκη κύτταρα, 
που μοιάζουν με κύτταρα Sertoli. Σε άλλες περ ιοχές του όγκου μπο
ρ εί να  υπ ά ρ χε ι συμπαγής ανάπτυξη, που να συγχέεται με σεμίνωμα.

Α ν ο σ ο ϊ σ τ ο χ η μ ι κ ά  οι όγκοι Setroli δείχνουν θετικότητα στη βιμεντίνη, 
κερατίνη, αΐ-αντιτρυψίνη και ειδική ενολάση των νευρώνων (NSE).

Στο 10% των περιπτώ σεω ν ο ι όγκοι αυτοί εμφανίζουν κακοήθη 
συμπεριφ ορά  με μεταστάσεις στους λαγόνιους και παρα-αορτικούς 
λεμφαδένες. Χ αρακτηριστικά κακοήθειας αποτελούν το μεγάλο μέ
γεθος του όγκου, η νέκρωση, η κυτταρική πλειομορφία και οι μιτώ
σεις. Θ ερ α π εία  εκλογής είνα ι η ορχεκτομή. Χειρουργική εξαίρεση 
γ ίνετα ι κα ι στις μεταστάσεις, αφού η ακτινοβολία ή χημειοθεραπεία 
δεν ε ίνα ι αποτελεσματικές σε αυτούς τους όγκους. ,

2. Ό γ κ ο ι α π ό  κύτταρα  Leydig
Π αρατηρούνται σε όλες τις ηλικίες, αλλά συχνότερα σε ενήλικες.
Π α ρ ά γο υ ν  α νδρ ο γό να  ή ο ισ τρογόνα  κ α ι σπανίω ς κορτικοειδή. 

Στα π α ιδ ιά  συνήθως προκαλούν ψευδή αρρενοποίηση και σπανιότε
ρα  θυλεοποίηση κα ι στους ενήλικες γυναικομαστία.

Μ α κ ρ ο σ κ ο π ι κ ά  ε ίνα ι μικροί όγκοι (διαμ. περίπου 3 εκ.), περίγρα- 
πτοι, συμπαγείς, με χαρακτηριστικό καφέ χρώμα.

Μ ι κ ρ ο σ κ ο π ι κ ά  παρατηρείται συμπαγής ανάπτυξη των νεοπλασμα- 
τικών κυττάριυν, που μοιάζουν με κύτταρα Leydig (οξύφιλο ή μερι
κές φ ορές δ ια υγές κυτταρόπλασμα και στρογγυλοί πυρήνες). Λιπο- 
χριοματα κα ι κρύσταλλοι Reinke μπορούν να  ανευρεθούν.

Α ν ο σ ο ϊ σ τ ο χ η μ ι κ ά  ποικίλες στεροειδείς ορμόνες μπορεί να κατα- 
δειχθούν. Βιμεντίνη και S-100 πρωτεΐνη επίσης εκφράζονται στα νε- 
οπλασματικά κύτταρα.

Στο 10% των περιπτώσεω ν έχουν κακοήθη συμπεριφορά με λεμ- 
φ αδενικές ή απομακρυσμένες μεταστάσεις (πνεύμονες, ήπαρ). Κα- 
κοήθεια  συμβαίνει μόνο στους όγκους των ενηλίκων.
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ΕΠΙΔΙΔΥΜΙΔΑ ΚΑΙ ΣΠ ΕΡΜ Α ΤΙΚ Ο Σ Τ Ο Ν Ο Σ

Α. Μη νεοπλασματικές παθήσεις
Μ η  ε ι δ ι κ έ ς  ε π ι δ ι δ υ μ ί τ ι δ ε ς  μπορεί να  οφείλονται σε εσερίχεια  του 

κόλου ή άλλα κοινά πυογόνα μικρόβια ή μπορεί να  είναι αφ ροδισ ια
κής αρχής και να  προκαλούνται από τη νά ίσέρεια  της γονόρροιας ή 
από χλαμύδια. Μ πορεί να  οδηγήσουν σε νέκρωση του όρχη, λόγω 
της προκαλούμενης ισχαιμίας.

Φ υ μ α τ ί ω σ η  της επιδιδυμίδας μπορεί να  οδηγήσει σε συρρέουσα 
τυροειδοποίηση της επιδιδυμίδας. Η  φλεγμονή μπορεί να  επεκταθεί 
και στους όρχεις κα ι κλινικά να μοιάζει με κακοήθη όγκο. Συχνότε
ρα προκαλείται αιματογενιός στα πα ιδ ιά  κα ι σπανιότερα από επινέ- 
μηση της φλεγμονής από φυματίωση του προστάτη.

Τ ο  σ π ε ρ μ α τ ι κ ό  κ ο κ κ ί ω μ α  ή οζιόδης επιδιδυμίτιδα εμφανίζεται σαν 
οζίδιο (διαμ.>3 εκ) συνήθως στην κεφαλή της επιδυμίδας. Μικροσκο- 
πικά παρατηρείται μη τυροειδοποιούμενη κοκκιωματώδης αντίδραση 
γύρω από αθροίσεις σπερματοζωαρίων. Φαίνεται ότι προκαλείται από 
βλάβη του τοιχώματος των πόρων της επιδιδυμίδας, λόγω τραυματισμού 
ή φλεγμονής, με αποτέλεσμα έξοδο σπερματοζωαρίων στον ενδιάμεσο 
ιστό και ανάπτυξη αντιδραστικού κοκκιώματος.

Η  σ π ε ρ μ α τ ο κ η λ η  οφείλεται σε διάταση των πόρων της επιδιδυμίδας με 
αποτέλεσμα δημιουργία κύστεων που γεμίζουν με σπερματοζωάρια.

Η  α ν α τ ρ ο φ ή  τ ο υ  σ π ε ρ μ α τ ι κ ο ύ  τ ό ν ο ν , ε ά ν  δεν αναταχθεί κατάλληλα 
και έγκαιρα, μπορεί να  οδηγήσει σε έμφρακτο του όρχη. Συνήθως 
συμβαίνει το προπο έτος της ζωής με δεύτερη κορύφωση στην εφη
βική ηλικία.

Β. Ν εοπλάσματα
Σ τ η ν  ε π ι δ ι δ υ μ ί δ α  το συχνότερο νεόπλασμα είναι ο α δ ε ν ω μ α τ ο ε ι δ ή ς  

ό γ κ ο ς .  Θειορείται ότι είναι μεσοθηλιακής παρά  επιθηλιακής προέ
λευσης. Π ροσβάλλει κυρίω ς ενήλικες. Α νάλογοι όγκοι μπορεί να  
συμβούν και στον σπερματικό τόνο. Μ ικροσκοπικά αποτελείται από 
σωληνοιδεις σχηματισμούς, που μοιάζουν με αγγειακούς και επεν
δύονται από κυβοειδή ή αποπλατυσμένα κύτταρα.

Σ τ ο ν  σ π ε ρ μ α τ ι κ ό  τ ό ν ο  το συνηθέστερο καλοήθες νεόπλασμα είναι 
το λ ί π ω μ α  κα ι το συχνότερο κακοήθες, ιδια ίτερα στα παιδιά , είναι το 
ε μ β ρ υ ϊ κ ό  ρ α β δ ο μ ν ο σ ά ρ κ ω μ α .
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Ο ΣΧ ΕΟ

Α. Μ η νεοπλασ μ ατικ ές πα θή σ εις
Κ οινές φλεγμονές όπω ς κα ι δ ιά φ ορες δερματοπάθειες μπορεί να 

παρατηρούντα ι στο δέρμα του οσχέου.
Άλλες μη νεοπλασματικές παθήσεις περιλαμβάνουν:
α )  Σ κ λ η ρ υ ν τ ι κ ό  λ ι π ο κ ο κ κ ί ω μ α ,  το οποίο  αποτελεί ένα λιποφαγο- 

κοκκίωμα που συνήθως παρατηρείτα ι σε τραυματισμούς και σε τοπι
κές ενέσεις δ ιάφ ορω ν ουσιών. Ε ίνα ι σπάνιο, προσβάλλει ενήλικες 
κα ι είναι ανώ δυνο. Ιστολογικά χαρακτηρίζεται από  νέκρωση λίπους, 
πα ρουσ ία  αφ ρω δώ ν ιστιοκυττάρω ν κ α ι γιγαντοκυττάρω ν και από 
εκτεταμένη ίνωση και υαλοειδοποίηση.

β )  Ι δ ι ο π α θ ή ς  α σ β έ σ τ ω σ ΐ ]  τ ο ν  ο σ χ έ ο υ  που εμφανίζεται από την πα ι
δική κα ι εφηβική ηλικία, ως πολλαπλά ασυμπτωματικά οζίδια  του 
δέρματος του οσχέου. Μ ι κ ρ ο σ κ ο π ι κ ά  στο χόριο του δέρματος παρα
τηρούνται άμ ορφ ες βασεόφιλες μάζες συχνά με συνοδό αντιδραστι
κό φαγοκκοκκίω μα.

Β. Ν εοπλάσματα.
Καλοήθη κα ι κακοήθη νεοπλάσματα είνα ι εξαιρετικά σπάνια στο 

όσχεο. Π ερ ιγρά φ οντα ι σπάνια  καρκινώματα (επιδερμοείδή ή βασι- 
κοκυτταρικά), κακοήθες μεσοθηλίωμα του ελυτροειδή χιτώνα και 
εξα ιρετικά  σ πάνια  σαρκώματα (συνήθως λειομυοσάρκωμα).

ΠΕΟΣ
Α. Μ η νεοπλα σ μ α τικ ές πα θή σ εις
Ο ξ ε ί ε ς  κ α ι  χ ρ ό ν ι ε ς  β α λ α ν ο π ο σ θ ί τ ι δ ε ς  από δ ιάφ ορα μικρόβια, όπως 

και γ ο ν ο κ ο κ κ ι κ έ ς  κ α ι  μ η  γ ο ν ο κ ο κ κ ι κ έ ς  ο υ ρ η θ ρ ί τ ι δ ε ς  συνήθως δεν 
αποτελούν παθήσεις, στις οποίες γίνεται βιοψία και ιστολογική διε- 
ρεύνηση, αφού η διάγνωση τίθεται με μικροβιολογικές εξετάσεις.

Σε σύφιλη το σ υ φ ι λ ι δ ι κ ό  έ λ κ ο ς  χαρακτηρίζετα ι ιστολογικά από 
εξέλκωση, που καλύπτεται από πυκνή φλεγμονώδη διήθηση, πλού
σια σε πλασματοκύτταρα και λεμφοκύτταρα. Τ α  αιμοφόρα αγγεία  
επ ίσης δ ε ίχνο υ ν  φ λεγμονώ δη διήθηση των τοιχω μάτω ν τους και 
υπερπλαστικά, προέχοντα ενδοθηλιακά κύτταρα.

Τ α  ο ξ υ τ ε ν ή  κ ο ν δ υ λ ώ μ α τ α  ε ίναι αφροδισ ιακή νόσος, οφειλόμενη 
στον ιό του ανθρώ πινου θηλώματος (HPV). Εντοπίζονται στο στόμιο
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της ουρήθρας ή στον σκαφοειδή βόθρο. Ο ι περισσότεροι ασθενείς 
είναι ηλικίας 20-40 ετών. Τα κονδυλώματα έχουν Οηλώδη εξωψυτική 
ανάπτυξη και μικροσκοπικά χαρακτηρίζονται από την κοιλοκυττά- 
ριυοη των πλακωδών κυττάρων και χρόνια φλεγμονή του στρώματος.

Η  ν ό σ ο ς  τ ο ν  P e y r o n i e  χαρακτηρίζεται από περίγραπτη ινώδη π ά 
χυνση τιον ινωδιόν ελυτρών που χωρίζουν τα σηραγγώδη σώματα του 
πέους. Προκαλεί πόνο και απόκλιση του πέους προς την πλευρά της 
ινώδους πάχυνσης κατά τη στήση. Μ ικροσκοπικά η βλάβη αποτελεί- 
ται από υαλοειδοποιημένο συνδετικό ιιττό, που μερικές φορές π ε 
ριέχει χονδρικό ή οστίτη ιστό.

Σ κ λ η ρ υ ν τ ι κ ό ς  ( κ α ι  α τ ρ ο φ ι κ ό ς )  λ ε ι χ ή ν α ς  μπορεί να  παρατηρηθεί 
στο επιθήλιο της βαλάνου και της ακροποσθίας με εικόνα ανάλογη 
της περιγραφόμενης στο αιδοίο.

Επίσης αρκετές ό ε ρ μ α τ ώ σ ε ι ς  μπορεί να προσβάλλουν το δέρμα του 
πέους, οι οποίες δεν δ ιαφέρουν από τις αντίστοιχες του δέρματος.

Β. Ν εοπλάσματα

1 . Η ν ό ο ε π ι Ο η λ ι α κ ό ς  ν ε ο π λ α σ ί ε ς  π έ ο ν ς  (p e n i l e  i n t r a e p i t h e l i a l  n e o p l a -  
s i a - Ρ Ι Ν ) .  Λυτές είνα ι ανάλογες με τις περ ιγραφ όμενες στο αιδοίο. 
Μ πορεί να είναι του τόπου της μποουενοειδους βλατίδωσης ή δυ
σπλασίας και του τυπου του in situ καρκινώματος (νόσος Bowen κα ι 
ερυΟροπλασία Oueyrat).

2. Ρ π ώ ε ρ μ ο ε ι ό ε ς  κ α ρ κ ί ν ω μ α .  Ε ίναι το σημαντικότερο νεόπλασμα 
του πέους. Λ ιτιοπαΟογενετικά σχετίζεται με τους ιούς IIPV-16 και. 
1IPV-I8.

Εντοπίζεται είτε στη βάλανο είτε στην ακροποσΟία και μπορεί να  
εμφανίζεται ως ελκωτική ή εζωφυτική βλάβη. Η ελκωτική μορφή δ ί
νει συχνότερα λεμφαδενικές μεταστάσεις. Ό τα ν  διηθούνται τα ση
ραγγώδη σώματα κα ι η ουρήθρα υπάρχει μεγαλύτερη πιθανότητα  
απομακρυσμένων μεταστάσεων.

Μ ι κ ρ ο σ κ ο π ι κ ά  συνήθω ς έχε ι ε ικ ό να  κα λά  δ ια φ ο ρ ο π ο ιη μ ένο υ  
ακανΟοκυτταρικου καρκινώματος με ικανή κερατινοποΐηση. Σ πανιό
τερα είναι πτωχά διαφοροποιημένο ή έχει ατρακτόμορφη ή ψευδοα- 
δενική καρκινωματώδη εμφάνιση.

11 θεραπεία είναι χειρουργική (μερική ή ολική αφαίρεση του πέους).
.?. Λ κ ρ ο χ ο ρ ύ ο ν ο ί ό η  κ α ρ κ ι ν ώ μ α τ α  του πέους, αντίστοιχα των παρατη

ρούμενων (ττο κατώτερο γεννητικό σύστημα του Οήλεος, έχουν πολύ 
καλή πρόγνωση και για  τη θεραπεία τους αρκεί η τοπική αφαίρεση.
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ΠΡΟΣΤΑΤΗΣ

Σ το ιχε ία  ανατομ ίας-ιστολογίας
Ο  προστάτης είνα ι ένα  αδενικό  όργανο, έχει σχήμα αχλαδιού και 

βάρος γΰρω  στα 20 γραμμάρια  στον ενήλικα άνδρα. Π αραδοσιακά 
υποδ ια ιρείτα ι σε πέντε λοβοΰς, τον οπίσθιο, μέσο, πρόσθιο και δυο 
πλάγιους.

Η δια ίρεση σε εσωτερική (περιουρηθρική) κα ι εξωτερική (φλοιώ
δη) ζο)νη σχετίζετα ι καλλίτερα με τη φυσιολογία κα ι παθολογία του.

Η εσωτερική ζώνη αποτελεί την κυρία  θέση γ ια  οζώδη υπερπλα
σία (και γ ια  τα  σπάνια  καρκινώ ματα που ξεκινούν από τους μεγά
λους πόρους), ενο) η εξωτερική ζώνη είναι η θέση ανάπτυξης των συ
νήθω ν αδενοκαρκινω μάτω ν του προστάτη, που ξεκινούν από τους 
περ ιφ ερ ικούς πόρους κα ι αδένια .

Ο προστάτης περιβάλλεται από ινομυώδη ιστό που συνήθως αναφέ- 
ρεται ως κάψα, αν και δεν αποτελεί μια συγκεκριμένη ανατομική δομή 
με σταθερά χαρακτηριστικά. Ε ίναι περισσότερο εμφανής στη βάση του 
οργάνου και λιγότερο στην πρόσθια και κορυφαίες επιφάνειες.

Το αδενικό  στοιχείο του προστάτη αποτελείται από τις αδενοκυ- 
τβέλες (acini) κα ι τους μεγάλους και περιφερικούς πόρούς (ducts). 
Το επιθήλιο των αδενοκυψελώ ν και των πόρων αποτελείται από τα 
εκκριτικά (secretory) κύτταρα, τα  βασικά (basal) κύτταρα και δ ιά 
σπαρτα νευροενδοκρινικά  (neuroendocrine) κύτταρα.

Τα εκκριτικά κύτταρα παράγουν αρκετές ουσίες, που αποτελούν συ
στατικά στοιχεία του σπερματικού υγρού. Παράγουν επίσης όξινη προ
στατική φωσφατάση (prostatic acid phosphatase, PAP) και ειδικό προ
στατικό αντιγόνο (proslate-specific angigen, PSA), τα οποία ανιχνεύο- 
νται ανοσοϊατοχημικά και είναι μεγάλης διαγνωστικής αξίας, αφού εί
ναι ειδικές του προστάτη ουσίες. Επίσης τα εκκριτικά κύτταρα εκφρά
ζουν κερατίνες (εκτός των υψηλού μοριακού βάρους) και βιμεντίνη.

Τ α  βασικά κύτταρα σχηματίζουν μια λεπτή, συνεχή στιβάδα, μετα
ξύ των εκκριτικοίν κυττάρων κα ι της βασικής μεμβράνης. Αυτά θεω
ρούνται ότι αντιπροσω πεύουν έναν πολυδύναμο κυτταρικό πληθυ
σμό, από τον οποίο  προέρχοντα ι όλα τα επιθηλιακά κύτταρα του φυ
σιολογικού, υπερπλαστικού και νεοπλασματικού προστάτη. Ε πί πλέ
ον σε ορισμένες καταστάσεις αποκτούν και τους φαινοτυπικούς χα 
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ρακτήρες μυοεπιθηλιακών κυττάρων, εκφράζοντας τους δείκτες S- 
100 πρωτεΐνη και ακτίνη λείων μυϊκών ινών. Τα βασικά κύτταρα δεν 
εκφράζουν ΡΑΡ και PSA, δείχνουν όμως κατά τόπους έντονη ανο- 
σοϊστοχημική θετικότητα γ ια  υποδοχείς ανδρογάνων. Τέλος η θετι- 
κότητά τους σε κερατίνες κα ι ειδικότερα σε υψηλού μοριακού βά
ρους αποτελεί χρήσιμο δείκτη στη διαφορική διάγνωση μεταξύ καλά 
δ ια φ οροπ ο ιη μ ένω ν α δενοκ α ρκ ινω μ ά τω ν, όπου  β α σ ικά  κύττα ρα  
απουσιάζουν και καλοήθων καταστάσεων, όπου αυτά είνα ι παρόντα.

Τα νευροενδοκρινικά κύτταρα, εκτός των νευροενδοκρινικώ ν δε ι
κτών, εκφράζουν και PSA, γεγονός που υποδηλώ νει κοινή προέλευ
ση με τα εκκριτικά κύτταρα. Εν τούτοις είναι αρνητικά γ ια  υποδοχείς 
ανδρογόνιυν.

Ο ι μεγάλοι προστατικοί πόροι, που εκβάλλουν στην προστατική 
μοίρα της ουρήθρας έχουν το ίδιο επιθήλιο με αυτήν, δηλαδή μετα- 
ταβατικού τύπου.

Το στρώμα του προστάτη περ ιέχει άφθονες λείες μυϊκές ίνες κα ι 
ινιόδη ιστό. Υ ποδοχείς ανδρογόνω ν εκφράζονται σε μερικά στρώμα- 
τικά κύτταρα.

Τ α  λεμφαγγεία του προστάτη αποχετεύουν στους πυελικούς κα ι εν 
συνεχεία στους οπισθοπεριτοναϊκούς λεμφαδένες.

ΙΙΑ Θ Η Σ Ε ΙΣ  ΠΡΟΣΤΑΤΗ

Α. Ο ζώδης υπερπλασ ία
Συνυίνυμος όρος: Καλοήθης υπερτροφ ία  προστάτη. Ε ίνα ι συχνή 

πάθηση σε άνδρες πάνω  από 50 ετών. Η συχνότητά της είναι 50% 
στην 5η δεκαετία  και 75% στην 8η δεκαετία.

Μ έχρι σήμερα δεν έχουν αναγνω ρισθεί προδιαθεσ ικο ί ή προφυ- 
λακτικοί παράγοντες. Πάντως είνα ι βέβαιο ότι συμβαίνει επ ί άθι- 
κτοιν όρχεων και ότι είνα ι πάθηση εξαρτώμενη από τα  ανδρογόνα.

Η υπερπλασία αφ ορά και το αδενικό  στοιχείο και το ινομυώδες 
στρώμα της εσωτερικής μοίρας του προστάτη, προφανώ ς λόγο) της 
ιδιαιτερότητάς Της στην ανταπόκριση προς τα ορμονικά ερεθίσματα.

Η υπερπλασία έχει ιυς αποτέλεσμα την οζώδη διόγκοκτη του οργάνου.
Το βάρος του προστάτη σε οζιόόη υπερπλασ ία  ε ίνα ι κατά  μέσο 

όρο 30-40 γραμ., αλλά μπορεί να  φ θάσει κα ι πάνω  από 100 γραμ.
Μ α κ ρ ο σ κ ο π ι κ ά  στη διατομή αναγνω ρίζονται όζοι διαφόρου μεγέ

θους γκριζοκίτρινης χροιάς (Εικόνα 2).
Μ ι κ ρ ο σ κ ο π ι κ ά  τα  αδένια  του προστάτη είναι, δ ιατεταμένα ή κα ι 

κυστικά και συχνά περ ιέχουν συμπυκνωμένο προστατικό έκκριμα
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(αμυλοειδή σωμάτια), τα  οποία  μερικές φορές είναι ασβεστοποιημέ- 
να (ψαμμώδη σωμάτια). Το επιθήλιο μπορεί να  είνα ι αποπλατυσμέ- 
νο ή υψηλό κυλινδρικό με ω χρό κυτταρόπλασμα και πυρήνες χωρίς 
ατυπία. Π υρήνια δεν είναι εμφανή. Θηλώδεις προσεκβολές του επι
θηλίου εντός του αυλού των αδενίω ν είναι συχνές. Επίσης αναγνω 
ρίζεται η συνεχής στιβάδα των βασικών κυττάρων πάνω  από τη βα
σική μεμβράνη. Το στρώμα του προστάτη επίσης είναι υπερπλαστικό 
και π ερ ιέχει άφ θονες λείες μυϊκές ίνες. Λ εμφοκυτταρικές διηθήσεις 
είναι συχνές γύρω  από πόρους καθώ ς και στο στρώμα (Εικόνα 3).

Σ υ ν έ π ε ι ε ς  υ π ε ρ π λ α σ ί α ς  π ρ ο σ τ ά τ η :  Π εριλαμβάνουν την απόφραξη 
της προστατικής μοίρας της ουρήθρας, την αντιρροπιστική υπερτρο
φ ία  του μυϊκού χιτώ να της ουροδόχου κύστης, τον σχηματισμό εκ- 
κολπωμάτων και. τελικά τη διάταση της κύστης με αποτέλεσμα κατα
κράτηση ούρω ν κα ι ουρολοιμώ ξεις. Ο ι τελευταίες μπορεί να επε- 
κταθούν στους νεφρούς. Ο ι αλλοιώσεις από τους νεφρούς είναι αυ
τές που καθορίζουν την πρόγνωση της υπερπλασίας του προστάτη.

Η  Θ ε ρ α π ε ί α  είναι χειρουργική εξαίρεση, είτε διουρηθρική είτε με 
υπερηβική προστατεκτομή. Στην πρώτη περίπτωση το υλικό είναι με 
τη μορφή ξεσμάτων, το οποίο θα πρέπει να εξετάζεται, ιστολογικά 
όλο γ ια  τον αποκλεισμό καρκινώματος.

Επειδή οι περ ιφ ερ ικές π ερ ιοχές του αδένα  παραμένουν, είναι δυ
νατόν να  παρατηρηθεί υποτροπή της υπερπλασίας και ανάγκη δεύ
τερης επέμβασης, ιδ ια ίτερα  σε περιπτώ σεις διουρηθρικής αφ α ίρε
σης (T U R -transure th ra l resection). Επίσης αδενοκαρκίνω μα μπορεί 
να  ανα πτυχθε ί στον εναπομείναντα  αδένα  αρκετά  χρόνια  μετά τη 
χειρουργική επέμβαση γ ια  υπερπλασία.

ΓΓ αυτούς τους λόγους τελευταία έχουν εφαρμοσθεί εναλλακτικές 
θερα πείες με φάρμακα, που σκοπό έχουν να  σταματούν τις δράσεις 
των ανδρογόνω ν επ ί του προστατικού αδένα.

Β. Ε νδοεπ ιθη λ ια κές υπερπλα σ τικές βλάβες.
Τα τελευταία χρόνια εκφράζεται η άποψη ότι ορισμένες ενδοεπιθη- 

λιακές άτυπες υπερπλαστικές αλλοιώσεις του προστάτη πιθανώς σχετί
ζονται με την ανάπτυξη καρκινώματος. Αν και πολλά πρέπει ακόμη να 
διευκρινισθούν ως προς τη φύση, την ορολογία και τη σημαντικότητα 
αυτών των αλλοιώσεων στον προστάτη, προς το παρόν δύο μεγάλες κα- 
τηγορίες αλλοιώσεων φαίνεται ότι υπάγονται σε αυτές τις βλάβες:

α )  Π ρ ο σ τ α τ ι κ ή  ε ν δ ο ε π ι θ η λ ι α κ ή  ν ε ο π λ α σ ί α  ( P I N ) ,  που χαρακτηρί
ζεται από φυσιολογική αρχιτεκτονική δομή των αδενικώ ν στοιχείων 
του προστάτη και από  συνοδό κυτταρολογική ατυπία. Αυτί] υποδιαι-
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ρείται σε χαμηλού και υψηλού βαθμού.
β )  Ά τ υ π η  α δ ε ν ω μ α τ ώ δ η ς  υ π ε ρ π λ α σ ί α ,  γνωστή και ως αδένωση, που 

χαρακτηρίζεται από αρχιτεκτονικές αλλαγές (όμοιες με τις παρατη
ρούμενες σε καλά διαφοροποιημένα αδενοκαρκινώ ματα προστάτη) 
χω ρίς όμως κυτταρολογική ατυπία.

Τα ερωτήματα που δημιουργούνται και που δεν έχουν ακόμη σα
φώς απαντηθεί ε ίνα ι τα  ακόλουθα: Α σθενείς με χαμηλού βαθμού 
PIN έχουν αυξημένο κίνδυνο συνοδού ή επακόλουθης ανάπτυξης 
καρκινώματος; Ο ι υψηλού βαθμού PIN  ε ίνα ι α ντίσ το ιχες βλάβες 
ενός ενδοπορικού (in situ) καρκινώματος από άποψη μορφολογίας 
και βιολογικής συμπεριφοράς; Η  άτυπη αδενω ματώδης υπερπλασ ία  (5) 
(αδένωση του προστάτη) είνα ι μια πρόδρομη βλάβη ενός καλά δια- 
ροφοποιημένου αδενοκαρκινώ ματος ή μόνο μο ιάζει μορφολογικά  
με αυτό;

Γ. Καρκίνωμα προστάτη

Το καρκίνωμα του προστάτη είναι το συχνότερο καρκίνω μα των 
ανδρών και ευθύνεται γ ια  το 10% των θανάτων από καρκίνο  σε άν- 
δρες ηλικίας πάνω από 70 χρόνων. Η συχνότητά του αυξάνει με την 
ηλικία και οι περισσότερες περιπτώ σεις διαγιγνώ σκοντα ι μετά την 
ηλικία των 50 ετών. Υ πάρχουν μεγάλες δ ιαφορές στη συχνότητα από 
χώ ρα σε χώρα, γ ια  τις οποίες φαίνετα ι ότι ευθύνονται κα ι περ ιβαλ
λοντικοί παράγοντες.

Επίσης σε άνδρες μαύρης φυλής η συχνότητά του ε ίνα ι δ ιπλάσια  
εκείνης που παρατηρείται σε άνδρες λευκής φυλής.

Ο ρμονικοί παράγοντες κα ι κυρίως τα ανδρογόνα  φ α ίνετα ι ότι ευ- 
θύνονται για  την ανάπτυξη αυτού του καρκίνου, χω ρίς όμως να  είναι 
γνωστοί οι παθογενετικο ί μηχανισμοί. Τ α  γεγονότα , που συνηγο
ρούν υπέρ αυτής της άποψ ης είναι ότι τα καρκινώ ματα του προστά
τη αναπτύσσονται κυρίω ς στην περιφερική  ζώνη του, η οπ ο ία  π ι
στεύεται ότι είναι πιο ευαίσθητη στη δράση των ανδρογόνω ν και ότι 
τα  καρκινωματώδη κύτταρα έχουν υποδοχείς ανδρογόνω ν. Επίσης 
καρκινοίματα προστάτη είναι ανύπαρκτα σε άτομα που ευνουχίσθη
καν πριν την εφηβεία και σπάνια  σε ασθενείς με υπεροιστρογονι- 
σμό, όπως π.χ. σε κίρρωση ήπατος.

Δ ι ά γ ν ω σ η :  Ο συνδυασμός της δακτυλικής εξέτασης από  το ορθό, 
του διουρηθρικού υπερηχογραφήματος και της δοκιμασίας PSA του 
ορού αποτελεί την καλλίτερη προσέγγιση γ ια  ανίχνευση αρχόμενου 
καρκινώματος του προστάτη.

©
 Q



138 Ειδική Παθο?£Τγΐχή Ανατομική

Ο πωσδήποτε η τελική διάγνω ση θα  τεθε ί με την ιστολογική εξέτα
ση είτε σε βιοπτικό υλικό είτε σε παρασκεύασμα προστατεκτομής.

Επίσης η κυτταρολογική εξέταση σε υλικό παρακέντησης με λεπτή 
βελόνη (Fine needle aspiration cytology, FNAC), είναι πολύ αποτε
λεσματική γ ια  τη διάγνωση προστατικού καρκινιοματος.

Μ α κ ρ ο σ κ ο π ι κ ά  φτω χά αφοριζόμενες, σκληρές εστίες γκριζωπής ή 
κιτρινωπής χρο ιά ς είνα ι ύποπτες καρκινώματος (Εικόνα 4).

Μ ι κ ρ ο σ κ ο π ι κ ά  υπ ά ρ χε ι μεγάλη ποικιλία  εμφάνισης, που κυμαίνε
τα ι από αναπλαστικά καρκινώ ματα έως πολύ καλά διαφοροποιημέ
να. Τ α  τελευταία  είνα ι πολύ δύσκολο να  διακριθούν από μη νεοπλα- 
σματικές παθήσεις του προστάτη.

Τοπογραφικά διακρίνονται δύο μεγάλες κατηγορίες: 1) Καρκινώμα
τα  περιφερικής ζώνης που είναι κα ι τα συχνότερα και θα περιγραφούν 
αναλυτικότερα και 2) Κ αρκινώματα εσωτερικής ζώνης, που είναι σπά
νια, προέρχονται από τους μεγάλους πόρους του αδένα, που εντοπίζο
νται περιουρηθρικά κα ι μπορεί να  εμφανιστούν με τη μορφή αδενο- 
καρκινωμάτων, καρκινωμάτων μεταβατικού τύπου ή μικτών τύπων με 
περιοχές αδενοκαρκινώματος και καρκινώματος μεταβατικού τύπου.

1. Κ αρκινώ ματα π ερ ιφ ερ ικ ή ς ζώνης: Αυτά τα καρκινώματα ξεκι
νούν από  τα  α δέν ια  κα ι τους μικρότερους πόρους της περιφερικής 
ζώνης του προστάτη.

Εμφανίζουν ποικ ιλία  στην αρχιτεκτονική διάταξη και τή μορφολο
γ ία  των νεοπλασματικώ ν κυττάρων, η οποία  δ ιακρίνετα ι σε 4 βασι
κές κατηγορίες: την ηθμοειδή, τη διάχυτη, από μικρούς αδένες και 
από  μέσου μεγέθους αδένες.

Έ τ σ ι  δ ια κ ρ ίνο ντα ι α ντίσ το ιχα  4 βασικοί ισ τολογικο ί τύ π ο ι, οι 
οπο ίο ι συχνά συνυπάρχουν κα ι στους οποίους έχει κυρίω ς βασισθεί 
η δ ια β ά θ μ ισ η  (g rad in g ) του  κ α ρ κ ινώ μ α το ς  του προστάτη  κατά  
G leason. Α υτοί είναι:

α) Η θμοειδές: Μ οιάζει με τα  ηθμοειδή καρκινώματα του μαστού.
Θ εω ρούνται ως “ενδοπορικά”, αφού διατηρείται και ο στίχος των 

βασικών επιθηλιακώ ν κυττάρων. Ό μ ω ς στην πλειονότητα των περι- 
πτιόσεων συνοδεύονται από σαφή διηθητική ανάπτυξη.

β) Δ ιάχυτο η αδιαφοροποίητο, όπου τα καρκινωματώδη κύτταρα 
διατάσσονται διάχυτα, σε μικρές αθροίσεις ή δοκίδες. Μ οιάζει με το 
διηθητικό λοβιακό καρκίνω μα του μαστού.

γ) Μ έσου μεγέθους σωληνιόδες αδενοκαρκίνωμα, που αποτελεί- 
τα ι από  μέσου μ εγέθους σω ληνώ δεις καρκινω ματώ δεις σχηματι-
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σμοΰς, οι οποίοι έχουν ανώμαλο περίγραμμα και διατάσσονται πολύ 
πυκνά με ελάχιστο στρώμα ανάμεσά τους.

δ) Μ ικροσωληνώδες αδενοκαρκίνω μα, που αποτελείτα ι από  μι
κρούς, στρογγυλούς σωληνιύδεις σχηματισμούς που έχουν ομαλό περί
γραμμα. Ιδιαίτερα αυτός ο τύπος, αλλά και ο προηγούμενος συνοδεύο
νται από κυτταρική ατυπία (όπως πυρηνική διόγκωση, υπερχρω μία  
κ.λπ.) και το σπουδαιότερο όλων από την παρουσία εμφανών πυρηνίων.

Η  δ ι α φ ο ρ ι κ ή  δ ι ά γ ν ω σ η  των δύο τελευταίων τύπων, ιδ ια ίτερα  όταν 
απουσιάζει κυτταρική ατυπία  και μιτώσεις, από μη νεοπλασματικές 
παθήσεις και κυρίιυς από αδένωση προστάτη μπορεί να  ε ίνα ι εξα ι
ρετικά  δύσκολη. Β οηθητικά  αλλά όχι π α θο γνω μ ο ν ικ ά  ευρήματα  
υπέρ καρκινιυματος αποτελούν η μη ύπαρξη του περ ιφ ερ ικού  στοί
χου των βασικοίν επιθηλιακών κυττάρων, η διήθηση νεύρω ν και α γ 
γείων και η παρουσία όξινης βλέννης (χρώσεις Alcian blue ή κολλο
ειδούς σιδήρου).

Α ν ο σ ο ϊ ο τ ο χ η μ ι κ ά  η παρουσία κρυσταλλοειδών Bence Jones στον 
αυλό των σωληνωδιύν σχηματισμοί και η απουσία χρώσης γ ια  υψηλού 
μοριακού βάρους κερατίνες αποτελούν ισχυρές ενδείξεις καρκινώμα
τος. Ειδικότερα το αντίσωμα 34ΒΕ12 (CK 9Θ3) γ ια  κερατίνες υψηλού 
μοριακού βάρους φαίνεται να είναι μεγάλης διαγνωστικής αξίας, αφού 
σταθερά ανιχνεύεται στα βασικά κύτταρα των καλοήθων αδένων και 
απουσιάζει από τα αδενοκαρκινοjματα. Θ α πρέπει εδιυ να  τονισθεί ότι 
οι δύο ειδικοί του προστατικού επιθηλίου δείκτες, δηλαδή η όξινη προ
στατική φιυοφατάση (ΡΑΡ) και το ειδικό προστατικό αντιγόνο (PSA) 
δεν βοηθούν στη διαφορική διάγνωση μεταξύ καλοήθων και κακοήθων 
παθήσεων του προστάτη, αφού σε αμφότερες είναι θετικοί ανοσοϊστο- 
χημικά. Αυτοί όμως είναι ιδιαίτερης διαγνωστικής αξίας σε περιπτώ
σεις διαφορικής διάγνωσης μεταξύ πρωτοπαθούς καρκινώματος προ
στάτη ή δευτεροπαθούς διήθησης του προστάτη από καρκινιυματα ου
ροδόχου κύστης ή ουρήθρας.

3. Αλλοι μικροσκοπικοί τύ π ο ι καρκινώματος προστάτη
Είναι σπάνιοι και οι περισσότεροι προφανούς αντιπροσω πεύουν 

ποικ ιλίες ο .δενοκαρκινωμάτων περ ιφ ερ ικής ζώνης. Εδιυ ανήκουν 
καρκινιυματα με νευροενδοκρινικούς χαρακτήρες, βλεννιυδη (βλεν- 
νοεκκριτικά) αδενοκαρκινιυματα, καρκινιυματα δίκην σφραγιστήρα 
δακτυλίου, αδενοπλακιύδη, πλακιΰδη, αδενοειδή  βασικοκυτταρικά 
και άλλα σπάνια καρκινιυματα, τα οποία  δεν θα  αναλυθούν περ ισ 
σότερο.
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Ε πέκτασ η  - Μ εταστάσεις καρκινιόματος προστάτη.
Διήθηση της κάψ ας συμβαίνει πολύ συχνά σε καρκινιύματα του 

προστάτη κα ι σχετίζεται με αυξημένο κίνδυνο επέκτασης του καρκί
νου πέραν του προστάτη.

Η  τοπ ική  επέκτασ η  κ α ρκ ινω μ ά τω ν προστάτη  γ ίνετα ι προς τις 
σπερματοδόχους κΰστεις, την προστατική ουρήθρα, την ουροδόχο 
κύστη, τα  μαλακά μόρια της πυέλου κα ι το ορθό.

Λ εμφ αδενικές μεταστάσεις κυρίω ς γίνοντα ι προς τους πυελικούς 
κα ι ο π ισ θοπ ερ ιτονα ϊκ οΰς λεμ φ αδένες. Α ιματογενείς μεταστάσεις 
κυράος γ ίνοντα ι προς τα  οστά (οστά πυέλου, σπονδυλικής στήλης, 
πλευρές), μπορεί να  είνα ι μονήρεις ή πολλαπλές κα ι χαρακτηριστι
κά  συνήθους είνα ι οστεοβλαστικές.

Σ ταδιοποίηση-Δ ιαβάθμ ιση  (Staging-G rading) κα ι Πρόγνωση
Π α ρα δοσ ια κά  τα  καρκινώ ματα του προστάτη διακρίνονται σε κλι

ν ικ ά  (clin ical), λα νθά νοντα  (la ten t), κ α ι υποκρυπτόμ ενα  (occult) 
καρκινιόματα. Τ α  κλινικά καρκινιυματα δίνουν τοπικά συμπτόίματα 
κα ι σημεία. Τ α  λανθάνοντα καρκινιόματα είνα ι εκείνα  στα οποία δεν 
υπά ρχει κλινική υπόνοια  καρκίνου, αλλά ανευρίσκονται τυχαία είτε 
μετά προστατεκτομή γ ια  υπερπλασ ία  ή άλλη πάθηση του προστάτη, 
είτε σε νεκροτομικό υλικό. Συνήθως πρόκειτα ι γ ια  μικροσκοπικές 
εσ τίες  κ α λ ά  δ ια φ ο ρ ο π ο ιη μ έν ο υ  α δενο κ α ρκ ιν ιό μ α το ς προστάτη. 
Υ ποκρυπτόμενα είναι εκείνα  που έχουν διόσει μεταστάσεις, ενώ η 
πρω τοπαθής εστία δεν είναι κλινικά εμφανής.

Μ ερικά  από τα  κριτήρια αυτού του παλαιότερου σχήματος έχουν 
ενσω ματω θεί στις σύγχρονες κλινικές σταδιοποιήσεις του καρκινώ
ματος του προστάτη. Μ ία από αυτές φαίνετα ι στον Π ίνακα 1.

Π ίνα κ α ς 1. Κ λινική σταδιοποίηση καρκινώ ματος προστάτη 

Σ τά δ ιο  Π εριγραφή
Α. Κ λινικά μη εμφανές. Π εριορίζετα ι στον προστάτη και ανα

καλύπτετα ι μ ικροσκοπικά. Π ρόκειτα ι γ ια  το παλαιότερα 
ονομαζόμενο λανθάνον καρκίνωμα προστάτη.

Β. Ψ ηλαφητός όγκος, που περιορίζετα ι στον προστάτη. Αυτό 
το στάδιο υποδια ιρείτα ι σε Β1 και Β2 ανάλογα με το ποσό ή 
τη διάμετρο του όγκου.

C. Ψ ηλαφητός όγκος που έχει επεκταθεί εκτός του προστάτη. 
Υ ποδια ιρείτα ι σε C1 κα ι C2 χω ρίς ή με διήθηση των σπερ- 
ματοδόχω ν κύστεων αντίστοιχα.
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D. Δ είχνει την παρουσία  μεταστάσεων. Υ ποδια ιρείτα ι σε D1 
όταν υπά ρχουν  λ εμ φ α δεν ικ ές  μετασ τάσ εις κ α ι D 2 όταν 
υπάρχουν  απομ ακρυσμένες μεταστάσεις. Στο DO στάδιο  
υπάρχουν υι|)ηλά επ ίπ εδα  ΡΑΡ κ α ι PSA στον ορό, χω ρίς 
όμως κλινική ένδειξη μεταστατικής νόσου.

Η κλινική σταδιοποίηση βασ ίζετα ι στα κλινικά, ορολογικά  κα ι 
απεικονιστικά ευρήματα.

Θ α πρέπει να  τονισθεί ότι η κλινική σταδιοποίηση δεν είνα ι τόσο 
ακριβής και συχνά δ ια φ έρει από την παθολογοανατομική σταδιο- 
ποίηση, η οποία γίνετα ι με την μικροσκοπική εξέταση σε β ιοψ ίες κα ι 
δείγματα προστατεκτομιύν και η οποία  εκτιμά με μεγάλη βεβαιότητα 
την επέκταση του καρκινώματος (διήθηση κάψας, επέκταση σε περι- 
προστατικούς ιστούς, διήθηση σπερματοδόχων κύστεων).

Το κλινικό και παθολογοανατομικό στάδιο μαζί με τη διαβάθμιση 
αποτελούν τους σημαντικότερους προγνω στικούς π α ρ ά γο ντες  σε 
ασθενείς με καρκινιυματα προστάτη.

Α ρκετά σχήματα διαβάθμισης έχουν προταθεί. Έ ν α  από  τα  ευρύ- 
τερα χρησιμοποιούμενα είναι το:

Σ ύ σ τ η μ α  δ ι α β ά θ μ ι σ η ς  κ α τ ά  G l e a s o n .  Συνοπτικά έχει ως εξής: 
G rade 1. (Πολύ καλά διαφοροποιημένα καρκινώματα): Κ αλά πε- 

ριγεγραμένη εστία από ομοιόμορφους σωληνώδεις σχη
ματισμούς.

G rade 2. (Καλά διαφοροποιημένα καρκινώματα): Λ ιγότερο ομοι
όμορφοι σωληνώδεις σχηματισμοί σε εστίες με κάπω ς 
ασαφή όρια.

G rade 3. (Μ έτρια δ ιαφ οροποιημένα  καρκινώ ματα): Σω ληνώ δεις 
σχηματισμοί διαφόρου σχήματος και μεγέθους. Η θμοει
δής ή Οηλιόδης διαμόρφωση. Ασαφή όρια  των εστιών. 

G rade 4. (Φτωχά διαφοροποιημένα καρκινιυματα): Εστίες καρκι- 
νώματος με ασαφή όρια  και σαφή διηθητική ανάπτυξη. 
Διαφόρου σχήματος κα ι μεγέθους σωληνιύδεις συρρέο- 
ντες σχηματισμοί.

Grade 5. Πολύ ((πιυχιχ διαφοροποιημένα ή αδιαφοροποίητα καρκινώ
ματα με ελάχιστη ή καθόλου αδενική διαφοροποίηση.

Η ιστολογική διαβάθμιση σχετίζεται καλά με το κλινικοπαθολογο- 
ανατομικό στάδιο. Επί πλέον στο ίδιο στάδιο υπάρχει σημαντική συ- 
σχέτιση μεταξύ ιστολογικής διαβάθμισης και θνησιμότητας.
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Δ. Φ λεγμονώ δεις πα θή σ εις  προστάτη

1 .  Κ ο ι ν έ ς  π ρ ο σ τ α τ ί τ ώ ε ς  μπορεί να  είναι οξείες ή χρόνιες και οι πε
ρισσότερες οφείλονται σε θετικά κατά G ram  μικρόβια.

Π ροστατικά  αποσ τήματα  μ π ορεί να  σχηματισθοΰν σε πυώ δεις 
έντονες φλεγμονές, οι οπο ίες σήμερα κυρίως οφείλονται σε εσερί- 
χειες του κόλου.

2 .  Φ υ μ α τ ί ω σ η  τ ο ν  π ρ ο σ τ ά τ η  χαρακτηρίζεται από εκτεταμένη τυρο
ειδή νέκρωση που καταλήγει σε ίνωση και αποτιτάνωση. Στην ■ψηλά
φηση μπορεί να  δώ σει εντύπωση καρκίνου (ατροφικός και σκληρός 
προστάτης).

3 .  Α κ τ ι ν ο μ ν κ η τ ί α σ η  κ α ι  ά λ λ ε ς  ε ν  τ ω  β ά θ ε ι  μ υ κ η τ ι ά σ ε ι ς  μπορεί να 
προσβάλλουν τον προστάτη.

4 .  Μ η  ε ι δ ι κ ή  κ ο κ κ ι ω μ α τ ώ δ η ς  π ρ ο σ τ α τ ί τ ι δ α .  Συχνότερα εμφανίζεται 
σε έδα φ ος οζώ δους υ π ερπ λα σ ία ς του προστάτη. Χ αρακτηρίζετα ι 
ιστολογικά από μη τυροειδοποιοΰμενα κοκκιώματα και λεμφοπλα- 
σματοκυτταρική διήθηση. Λ όγω  της σκληρίας που δημιουργείται, 
κλινικά μπορεί να  συγχυσθεί με καρκίνωμα προστάτη.

5. Η ω σ ι ν ο φ ι λ ι κ ή  ή  α λ λ ε ρ γ ι κ ή  π ρ ο σ τ α τ ί τ ι δ α .  Π αρατηρείται συνή
θως σε ασθενείς με βρογχικό άσθμα κα ι γεν ικά  αλλεργίες. Ιστολογι- 
κά  παρατηρείτα ι κεντρική περιοχή νέκρωσης, που περιβάλλεται από 
επιθηλιοειδή  κύτταρα κ α ι από  άφ θονα  ηω σινόφιλα πολυμορφοπύ
ρηνα λευκοκύτταρα.

Π αρόμοια  κοκκιωματώδης αντίδραση μπορεί να  παρατηρηθεί με
τά  από τραυματισμούς, μετά από διουρηθρικές επεμβάσεις ή βιοψίες 
δια  βελόνης του προστάτη και τότε γίνεται λόγος γ ια  ι α τ ρ ο γ ε ν έ ς  κ ο κ 
κ ί ω μ α .

ΑΛΛΕΣ Π Α Θ Η Σ Ε ΙΣ  Π ΡΟ ΣΤΑ ΤΗ

Εδώ περιλαμβάνονται:
1) Έ μ φ ρ α κ το  προστάτη, 2) Μ αλακοπλακία προστάτη, 3) Προστα

τική λιθίαση, 4) Μ ετεγχειρητικά σαρκωματόμορφα οζίδια, 5) Φλεγ
μονώδης ψ ευδοόγκος, 6) Π ολύποδες προστατικής ουρήθρας, 7) Μ ε
λάνωση του στρώματος του προστάτη και 8) Εξωμυελική αιματοποί- 
ηση με τις οπο ίες δεν θα ασχοληθούμε στο παρόν βιβλίο.

I
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Εικόνα L Μικροσκοπική εικόνα εμ
βρυϊκού καρκινώματος όρχεος.

Εικόνα 2. Μακροσκοπική εικόνα ο- 
ζό)δονς υπερπλασίας προστάτη (βέλη).

Εικόνα 3. Μικροσκοπική εικόνα οζο')- Εικόνα 4. Μακροσκοπική εικόνα καρ- 
όους υπερπλασίας προστάτη. κινώματος προστάτη.

ι
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Β α σ ιλ ικ ή  Δ. Μ α λ α μ ο υ  - Μ ι ιτ ς η , Κ α θ η γ ή τ ρ ι α

•  Εισαγωγή

•  Ν εφροί
Ν ό σ ο ι  τ ω ν  σ π ε ι ρ α μ ά τ ω ν ,  Δ  ι α μ ε σ ο - σ ω λ η ν α ρ ι α κ έ ς  ν ό σ ο ι ,  Α γ γ ε ί α  
κ ή ς  α ρ χ ή ς  ν ό σ ο ι ,  Ν ε ο π λ ά σ μ α τ α  ν ε φ ρ ο ύ .

.· Ο υροδόχος κύστη , .
Φ λ ε γ μ ο ν ώ δ ε ι ς  π α θ ή σ ε ι ς ,  Ν ε ο π λ ά σ μ α τ α ,  Ά λ λ ε ς  π α θ ή σ ε ι ς
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ΝΕΦΡΟΙ

ΕΙΣΑΓΩΓΗ
Ε ίνα ι γνω στό ότι ο ι νεφ ρο ί αντιδρούν σε μια πληθώρα βλαπτικών 

παραγόντω ν με σχετικά περιορισμένο αριθμό ιστικών αντιδράσεων, 
που έχουν ως επακόλουθο επίσης έναν περιορισμένο αριθμό κλινι
κών συμπτωμάτων. Τ α  τελευταία συχνά ομαδοποιούνται σε κλινικά 
σύνδρομα, όπω ς νεφ ρω σικό  σύνδρομο, εμμένουσα πρω τεϊνουρία, 
νεφ ρ ιτ ικ ό  σ ύνδρομο , εμ μένουσ α  ή υπ ο τρ ο π ιά ζο υ σ α  αιματουρία , 
υπέρταση, ουρολοιμώξεις, οξεία  κα ι χρόνια  νεφρική ανεπάρκεια.

Έ ν α  δεδομ ένο  κλινικό σύνδρομο μπορεί να  συνοδεύει αρκετές 
δ ιαφ ορετικές ιστοπαθολογικές βλάβες, ενώ μία συγκεκριμένη ιστο- 
παθολογική  εικόνα  μπορεί ν α  συνοδεύεται από περισσότερα του 
ενός κλινικά σύνδρομα.

Η  ιστοπαθολογική εικόνα της βλάβης καθώς και η κλινική πορεία 
του ασθενούς εξαρτώνται από δύο σημαντικούς παράγοντες: από την 
ποσοτική και ποιοτική συμμετοχή των ιστικών στοιχείων του νεφρού 
και από την αντίδραση του ξενιστή (νεφρού) στον βλαπτικό παράγο
ντα.

Ν ε φ ρ ι κ ή  β ι ο ψ ί α :  Μ ία από τις μεθόδους εκτίμησης ασθενών με νε
φρικές νόσους είναι η νεφρική βισψία (διαδερμική).

Η  νεφ ρ ικ ή  β ιοψ ία  χρ η σ ιμ οπ ο ιε ίτα ι κ α ι π ρ ο σ φ έρ ει ανεκτίμητη 
βοήθεια  όχι μόνο γ ια  να  τεθεί διάγνωση, αλλά επίσης γ ια  να εκτιμη- 
θ ε ί η εξέλιξη μιας νόσου και η πρόγνωσή της όπως και για  να επιλε- 
γ ε ί ο ορθολογιστικότερος τρόπος θεραπείας.

Π ρ ο σ έ γ γ ι σ η  σ τ η ν  τ α ξ ι ν ό μ η σ η :  Η  ταξινόμηση των διαφόρω ν νεφρι
κών νόσων μπορεί να  γ ίνε ι με αρκετούς τρόπους: κλινικά, ανοσοπα- 
θολογικά, α ιτιολογικά  και μορφολογικά (ιστοπαθολογικά).

Για την ιστολογική (μορφολογική) ταξινόμηση θα  πρέπει αρχικά 
να  εκτιμηθούν τα τέσσερα βασικά στοιχεία του νεφρού, δηλαδή τα 
σπειράματα, τα σωληνάρια, ο διάμεσος ιστός και τα  αγγεία  και να 
καθορισ θεί ποιό από αυτά είναι σοβαρότερα προσβεβλημένα. Η τα
ξινόμηση τω ν παθήσεω ν των νεφρώ ν που θα χρησιμοποιηθεί στο 
παρόν σύγγραμμα δεν είναι ούτε τελική ούτε τέλεια, όπως άλλωστε 
και όλες ο ι χρησιμοποιούμενες ταξινομήσεις στη βιβλιογραφία.
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Έ τσ ι οι παθήσεις των νεφρώ ν θα  περιγράφουν, ταξινομούμενες 
ως εξής:

Α) Νόσοι των σπειραμάτων
Β) Σωληναριακές - διάμεσοι νόσοι
Γ) Α γγειακής αρχής αλλοιώσεις νεφρού
Δ) Νεοπλάσματα νεφρού

Α. Ν Ο ΣΟ Ι ΤΩΝ ΣΠΕΙΡΑΜ ΑΤΩΝ

1. Σ πειραματονεφ ρίτιδες
Ο ι σ π ε ιρα μ α τονεφ ρ ίτ ιδες  α ντιπροσ ω πεύουν  τις  φ λεγμ ο νώ δεις  

επεξεργασίες των σπειραμάτων. Ο γενικότερος όρος σπειραματο- 
πάθεια  περιλαμβάνει κάθε βλάβη ή νόσο των σπειραμάτων.

Ο ι σπειραματονεφρίτιδες δ ιακρίνονται σε α )  π ρ ω τ ο π α θ ε ί ς ,  όταν 
πρωτοπαθούς προσβάλλονται οι νεφ ρο ί κα ι β )  δ ε υ τ ε ρ ο π α θ ε ί ς ,  όταν 
αποτελούν συνοδές αλλοιιύσεις κατά τη διαδρομή μιας άλλης κύριας, 
συστηματικής νόσου.

Α ι τ ι ο π α θ ο γ έ ν ε ι α :  Ο ι περισσότερες είνα ι ανοσολογικής αρχής κα ι 
διακρίνονται σε δύο παθογενετικές κατηγορίες, εκείνες που οφ είλο
νται σε ανοσοσυμπλέγματα κα ι εκείνες που οφείλονται σε αυτοαντι- 
σοίματα έναντι κυρίως στοιχείων των βασικιόν μεμβρανών του σ π ει
ράματος. Υ πάρχουν όμως κα ι άλλες σπειραματονεφ ρίτιδες ά γνω 
στης α ιτιοπαθογένειας ή ακόμα και οφειλόμενες σε άλλους π α ρ ά γο 
ντες με άμεση νεφροτοξική ή άλλη δράση.

Ι σ τ ι κ ή  β λ ά β η :  Α νεξάρτητα από το είδος του ανοσοπαθογενετικού 
μηχανισμού (ανοσοσυμπλέγματα ή αυτοαντισοίματα) τελικά υ π εύ 
θυνη γ ια  τις ιστικές αλλοιοίσεις είναι η ενεργοποίηση του συμπλη- 
ροίματος και η απελευθέρωση κυτταροτοξικοίν κα ι χημειοτακτικών 
παραγόντων. Ο ι τελευταίοι προσελκύουν πολυμορφοπύρηνα λευκο
κύτταρα, τα οποία με τα άφθονα ιστολυτικά τους ένζυμα συμβάλλουν 
επίσης στην ιστική βλάβη.

Η συμβολή και άλλων στοιχείων στις ιστικές αλλοιιόσεις, όπως των 
μονοκυττάρο)ν/ιστιοκυττάρων και δραστικοχν μορφών οξυγόνου ε ί
ναι επίσης καλά τεκμηριωμένη. Σε μερικές περιπτοίσεις φ α ίνετα ι ότι 
τα Τ-λεμφοκύτταρα επίσης συμβάλλουν στην ιστική βλάβη με την πα- 
ραγωγή λεμφοκινοέν και την κυτταροτοξικότητά τους.

Θ α π ρ έπ ε ι εδο') να  τον ισ θεί ότι ενεργοποίηση  συμπληροψ ατος 
μπορεί να γίνει κα ι δια  μέσου της εναλλακτικής οδού, χω ρίς να  είναι 
απαραίτητη η ύπαρξη ανοσομηχανισμού.
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Α ν τ ί δ ρ α σ η  τ ο υ  σ π ε ι ρ ά μ α τ ο ς  σ τ η  β λ ά β η :  Ό π ω ς  είνα ι γνωστό, το 
σπείραμα είνα ι μια αγγειακή δομή, που βρίσκεται μέσα από τη βο> 
μό.νειο κάψα. Α ποτελείται από ένα θύσαννο εξειδικευμένων τριχο- 
ειδιόν, που ξεκινούν από το προσαγω γό αρτηρίδιο, σχηματίζουν λό
βια κ α ι εν συνεχεία  επιστρέφουν στον αγγειακό πόλο γ ια  να αποχε- 
τεΰσουν στο απαγω γό αρτηρίδιο.

Κ άθε λόβιο αποτελείται από ομάδα τριχοειδιον κ α ι λίγο διάμεσο 
υπόστρωμα, το μεσάγγειο, αποτελοΰμενο από τα  μεσαγγειακά κύτ
τα ρα  κα ι τη μεσαγγειακή ουσία.

Τ α  τοιχιοματα των τριχοειδιον αποτελούνται από  τα  ενδοθηλιακά 
κύτταρα και τη βασική μεμβράνη. Τ α  τριχοειδή εξω τερικά καλύπτο
ντα ι από  εξειδ ικευμ ένα  επ ιθηλιακά  κύτταρα, τα  ποδοκύτταρα, τα 
οπο ία  ονομάζονται έτσι, επειδή φέρουν ποδοειδείς προσεκβολές του 
κυτταροπλάσματος.

Ως τέτο ια  λεπτή δομή, το σπείραμα έχει περιορισμένες δυνατότη
τες αντίδρασης στις βλάβες, τ ις  προκαλούμενες από ποικίλους πα
ράγοντες. Έ τσ ι, ανεξάρτητα από  το μηχανισμό, με τον οποίο προ- 
καλείται βλάβη (ανοσομηχανισμός, νεφροτοξική δράση ή άλλος), τα 
σπειράματα αντιδρούν στερεότυπα: · α )  με εξιδρωματικά φαινόμενα, 

( $ )  με υπερπλαστικά φαινόμενα  από το μεσάγγειο(γ) με υπερπλαστι
κά φαινόμενα  τιυν ενδοθηλίων κ α ι®  με μεταβολές στη σύσταση και 
το πάχος των βασικοίν μεμβρανιόν.

Ι σ τ ο λ ο γ ι κ ή  δ ι ά γ ν ω σ η  -  Μ ο ρ φ ο λ ο γ ι κ ή  τ α ξ ι ν ό μ η σ η :  Ανάλογα με την 
συμμετοχή, ποσοτική και ποιοτική, των ισακοίν στοιχείων είναι δυνα
τόν να  διακριθούν ορισμένες μορφές και να  γίνει η ιστολογική μορ
φολογική ταξινόμησή τους. Ε π ί πλέον οι σπειραματονεφρίτιδες ταξι
νομούνται ανάλογα με την τοπογραφική κατανομή των σπειραματι- 
κο)ν αλλοκυσεων. Δ ιακρίνονται 4 βασικές τοπογραφικές μορφές: οι 
δ ι ά χ υ τ ε ς  (diffuse), ο ι  ε σ τ ι α κ έ ς  (focal), οι τ μ η μ α τ ι κ έ ς  (segmental) και οι 
κ α θ ο λ ι κ έ ς  (global) Διάχυτη είναι μια σπειραματονεφρίτις, όταν όλα ή 
τα  περ ισσότερα  σπειράματα  προσβάλλονται, εστιακή όταν μερικά 
σπειράματα είναι προσβεβλημένα, ε ν ώ  άλλα είναι φυσιολογικά, τμη
ματική, όταν ο ι αλλοκυσεις δεν καταλαμβάνουν όλο το σπείραμα αλ
λά τμήματά τους και καθολική, όταν όλο το σπείραμα είναι προσβε- 
βλημένο. Εδο) θα πρέπει να  σημεκόσουμε ότι υπάρχουν σπειραματο- 
νεφρίτιδες, ο ι οποίες είναι συγχρόνως εστιακές και τμηματικές. Επί
σης ότι μια τμηματική σπειραματονεφρίτις μπορεί να  μεταπέσει σε κα
θολική με προσβολή όλου του σπειράματος.

Εκτός από  αυτή τη μορφολογική εκτίμηση με το κοινό μικροσκό
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πιο και με χριύσεις ρουτίνας ή ειδικές ιστοχημικές χρώσεις, γ ια  τη 
διάγνω ση κα ι ταξινόμηση α π α ιτε ίτα ι κα ι π ερ α ιτέρ ω  διερεύνηση, 
όπως θα δούμε αμέσως παρακάτω.

Έ τσ ι με ειδικές ανοσοϊστοχημικές χρώ σεις κα ι με μικροσκόπιο 
ανοσοφθορισμού γίνετα ι εκτίμηση των εναποθέσεων των διαφόρω ν 
κλασμάτων ανοσοσφαιοινών και συμπληρώματος και επιτυγχάνεται 
πιο λεπτομερής, παθογενετική κυρίοκ διάκριση των σπειραματονε- 
φοιτίδων. Ό τα ν  πρόκειται για  ανοσοσυμπλέγματα με τον ανοσοφθο- 
ρισμό εντοπίζονται κοκκιώδεις ή οζοειδείς εναποθέσεις ανοσοσφαι- 
ρινιύν ή και συμπληρώματος στις βασικές μεμβράνες ή και το μεσάγ- 
γειο. Ό τα ν  πρόκειται για  αυτοαντισώματα, οι εναποθέσεις ανοσο- 
σφαιρινιύν ή και συμπληρώματος δείχνουν γραμμοειδή εικόνα εντόπι- 
σης κυρίως στις βασικές μεμβράνες του σπειράματος.(Τα ευρήματα 
από το κοινό μικροσκόπιο και μικροσκόπιο ανοσοφθορισμού επιβε- 
βακύνονται με το ηλεκτρονικό μικροσκόπιο. Το τελευταίο είναι ιδια ί
τερα χρήσιμο για  τον ακριβέστερο τοπογραφικό εντοπισμό των ενα
ποθέσεων και την αποκάλυψη λεπτιυν ελαφρών μορφολογικών αλλοι
ώσεων, που δεν ανιχνεύονται με το κοινό μικροσκόπιο.

Από τα ανωτέρω γίνετα ι φανερό ότι η ιστολογική διάγνιοση των 
σπειραματονεφριτίδω ν γίνετα ι με την συνδυασμένη εκτίμηση των 
μορφολογικιύν ευρημάτων (κοινό μικροσκόπιο), των ανοσοϊστοχημι- 
κών ευρημάτων (μικροσκόπιο ανοσοφθορισμού) και των ευρημάτων 
με το ηλεκτρονικό μικροσκόπιο. Π αρά τη χρήση όλων αυτών των με
θόδων που προαναφέρθηκαν, η ιστολογική ταξινόμηση των σπειρα- 
ματονεφριτίδων παραμένει μορφολογική και όχι αιτιολογική. Αυτό 
οφείλεται κυρίως στο γεγονός ότι ίδ ιες μορφολογικές αλλοιιόσεις 
μπορεί να προκληθούν από διαφορετικούς αιτιολογικούς και παθο- 
γενετικούς παράγοντες κα ι αντίστροφα ο ίδιος παράγοντας μπορεί 
να  προκαλέσει διαφορετικούς τύπους αλλοιυ'κιεων.

Πάντως η μορφολογική ιστολογική ταξινόμηση σχετίζεται καλά με 
τη βαρύτητα, την πρόγνωση και την απάντηση στη θεραπεία .

Κατωτέρω θα  περιγραφούν οι κυριότεροι τύποι σπειραματονεφρι- 
τίδων. Μ ερικές από αυτές (νόσος ελάχιστων αλλοιώσειυν, εστιακή 
τμηματική, μεμβρανώδης) εκδηλιυνονται συχνότερα ή αποκλειστικά 
με νεφρω σικό σύνδρομο, ενώ άλλες συχνότερα με νεφριτικό  σύν
δρομο ή άλλες κλινικές εκδηλώσεις.

Τ ο  ν ε φ ρ ω ο ι κ ό  σ ύ ν δ ρ ο μ ο  είναι ο συνδυασμός λευκωματουρίας, υπο- 
πρωτεϊναιμίας, υπερλιπιδαιμίας και οιδημάτων.

Τ ο  ν ε φ ρ ι τ ι κ ό  ο υ ν ό ρ ο μ ο  χαρακτηρίζεται από αιματουρία, αζωθαι- 
μία, ολιγουρία κα ι ελαφρά έως μέτρια υπέρταση.
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α) Νόσος ελάχιστω ν αλλοιώσεων.
Ι σ τ ο π α θ ο ? Μ γ ι κ ά :  Στη νόσο των ελάχιστων αλλοιοίσεων, όπως σω

στά αποκαλείτα ι, δεν π α ρ α τη ρ ο ύ μ α ι αλλοιιόσεις στο κοινό μικρο
σκόπιο κα ι δεν  ανιχνεΰονται εναποθέσεις ανοσοσυμπλεγμάτων με 
το μικροσκόπιο ανοσοφθορισμού.

Στο Η /Μ  παραττιρείται εξάλειψη των προσεκβολών των ποδοκυτ- 
τάροη'. Ο ι αλλοιιόσεις αυτές υποστρέψουν με την υποχώρηση του νε- 
φρωσικού συνδρόμου.

Π αρατηρείτα ι συχνότερα σε π α ιδ ιά  κα ι εκδηλιόνεται με νεφρωσι
κό σύνδρομο. Η  πο ρ εία  της εμφανίζει εξάρσεις κα ι υφέσεις.

Σε σημαντικό ποσοστό ιάται. Δ είχνει καλή ανταπόκριση στα στε- 
ρεοειδή  φάρμακα. Μ πορεί να  μεταπέσει σε εστιακή τμηματική σπει- 
ραματονεφρίτιδα.

β) Ε στιακή  τμ η μ α τικ ή  σπειραματοσκλήρυνση.
Ι σ τ ο π α θ ο λ ο γ ι κ ά :  Χ α ρ α κ τη ρ ίζετα ι από  εστιακή κα ι τμηματική 

σκλήρυνση κ α ι ύαλο ειδοποίηση  σπειραμάτω ν (Ε ικόνα 1). Μ ε το 
Η /Μ  φ α ίν ο μ α ι συμφύσεις προς την βωμάνειο κάψα. Με τον ανο- 
σοφθορισμό (Α Φ ) π α ρ α τη ρ ο ύ μ α ι εναποθέσεις IgM  σφαιρίνης και 
λιγότερο συχνά εναποθέσεις C3 στις περ ιοχές σκλήρυνσης και υα- 
λοειδοποίησης τοον σπειραμάτων.

Α ργότερα  στην πορεία  της νόσου οι αλλοιώσεις γ ίν ο μ α ι διάχυτες 
κα ι καταλαμβάνουν όλο το σπείραμα (global). Στο 50%των περ ι
πτώ σεω ν ο δη γε ί σε νεφρική  α νεπάρκεια . Σε α μ ίθ εσ η  με τη νόσο 
ελάχιστων αλλοιώσεων είναι ανθεκτική στα στερεοειδή.

γ) Δ ιάχυτη  μεσαγγειοϋπερπλασ τική  (Ig Μ  νεφροπάθεια)
Ι σ τ ο π α θ ο λ ο γ ι κ ά : Π αρατηρείται ελαφρού βαθμού υπερπλασία των 

μεσαγγειακώ ν κυττάρων και αύξηση της μεσαγγείου ουσίας. Με το 
Η/Μ  παρατηρείται σύμφυση τοον αποφυάδων των ποδοκυττάρων. Με 
τον ΑΦ π α ρα τη ρούμ α ι μεσαγγειακές εναποθέσεις IgM με ή χωρίς C3.

δ) Μ εμβρανώ δης σπειραματονεφρίτιδα .
Ι σ τ ο π α θ ο ? Μ γ ι κ ά :  Η  τυπική εικόνα περιλαμβάνει τα εξής: Με το κοινό 

μικροσκόπιο και χριύσεις αργύρου παρατηρείται πάχυνση και οδομω - 
τή παρυφή των βασικιόν μεμβρανών του σπειράματος. Αυτή η εικόνα 
οφείλεται στις υποεπιθηλιακές εναποθέσεις ανοσοσυμπλεγμάτων, με
ταξύ των οποίιον παρεμβάλλομαι προσεκβολές (spikes) της βασικής 
μεμβράνης προς τα έξω (Εικόνα 2). Με τον ΑΦ και το Η/Μ επιβεβαι- 
ιόνεται η εναπόθεση ανοσοσυμπλεγμάτων (κοκκιιόδεις, οζοειδείς ενα
ποθέσεις) κατά μήκος της βασικής μεμβράνης. IgG ανιχνεύεται σε όλες 
τις περιπτιυσεις και C3 στην πλειονότητα (75%) τιον περιπτώσεων.
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Η μεμβρανιύδης σπειραματονεφρίτιδα αποτελεί σπειραματική νόσο 
ποικίλης αιτιολογίας. Είναι η συχνότερη αιτία ιδιοπαθούς νεφρωσικού 
συνδρόμου στους ενήλικες.

Η αιτιολογία της στην πλειονότητα των περιπτώ σεω ν παραμ ένει 
άγνωστη (ιδιοπαθής ή πρωτοπαθής). Σε άλλες φ α ίνετα ι ότι είναι δευ
τεροπαθής. Με ανοσοίστοχημικές χρώ σεις σε ορισμένες από τις δευ
τεροπαθείς έχουν ανιχνευθεί τα υπεύθυνα των ανοσοσυμπλεγμάτων 
αντιγόνα, όπως α ΐ-εμβρυϊκή σφαιρίνη σε μεμβρανώδη σπειραματο- 
νεφρίτιδα, που συνοδεύει νεοπλασματικές νόσους, πυρηνικά αντιγό
να σε ερυθηματώδη λύκο, αντιγόνα τρεπονημάτων σε σύφιλη, αντι
γόνο (HBsAg) του ιού σε ηπατίτιδα Β και άλλα.

ε) Ενδοτριχοειδική σπειραματονεφ ρίτις
Ε ίνα ι γνωστή κα ι ως “διάχυτη ενδοτριχοειδική  υπερπλασ τική”. 

Πράγματι αντιστοιχεί στον ιστολογικό τύπο διάχυτης υπερπλαστικής 
σπειραματονεφρίτιδας, που χαρακτηρίζεται από υπερπλασ ία  των εν- 
δοθηλιακιΰν κυττάρων και παρουσία φλεγμονωδών κυττάρων εντός 
του αυλού των τριχοειδώ ν του σπειράματος.

Ο φείλεται συνήθως σε ανοσοσυμπλέγματα. Τ α  αντιγόνα, τα  υπεύ
θυνα των ανοσοσυμπλεγμάτων μπορεί να  είνα ι εξωγενή ή ενδογενή. 
Στα πρώτα κυρίως περιλαμβάνονται αντιγόνα στρεπτόκοκκων, ενιό 
στα δεύτερα αντιγόνα που σχετίζονται με συστηματικό ερυθηματώδη 
λύκο, όπως και άλλες αυτοάνοσες συστηματικές νόσους και κυρίως 
αγγεΐτιδες.

Ι ο τ ο π α Ο ο λ ο γ ι κ ά :  Στην κλασσική μεταστρεπτοκοκκική ενδοτριχοει- 
δική σπειραματονεφρίτιδα παρατηρείται διάχυτη υπερπλασ ία  των 
ενδοθηλιακιύν και μεσαγγειακιόν κυττάρων και διήθηση του αυλού 
των τριχοειδιόν στην αρχή από  ουδετερόφ ιλα  πολυμορφ οπύρηνα  
λευκοκύτταρα κ α ι αργότερα  από λεμφοκύτταρα κ α ι μονοπύρηνα 
κύτταρα. Μ ερικές φορές αναπτύσσονται μηνοειδείς σχηματισμοί στη 
βίυμάνειο κοιλότητα. Ο ι μηνοειδείς σχηματισμοί ή μηνοειδή σωμά
τια δημιουργούνται από την εξίδρωση ινικής στη βωμάνειο κοιλότη
τα, η οποία αργότερα οργανώ νεται από υπερπλασσόμενα επιθηλια
κά κύτταρα της βωμάνειας κάψας όπως και από μονοκύτταρα.

Με τον ΑΨ και το Η/Μ παρατηρούνται υποεπιθηλιακές, υποενδο- 
θηλιακές και ενδομεμβρανικές κοκκιώδεις εναποθέσεις IgG κα ι C3.

Ε ξ έ λ ι ξ η :  Στις περισσότερες περιπτώσεις παρατηρείται αποκατάστα
ση μετά περίπου 3 χρόνια. Είναι δυνατόν όμιυς να  μεταπέσει σε άλλο τύ
πο σπειραματονεφρίτιδας ή και σε χρόνια νεφρική ανεπάρκεια.
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στ) Μ εσαγγειοτρ ιχοειδ ική  σπειραματονεφ ρίτις
Ε ίνα ι γνωστή κα ι ως “μεσαγγειοτριχοειδική  μεμβρανοϋπερπλα- 

στική σ π ε ιρ α μ α το νεφ ρ ίτ ις” . Π ρά γμ α τι ε ίνα ι ο ιστολογικός τύπος 
υπερπλαστικής σπειραματονεφρίτιδας που χαρακτηρίζεται από την 
αύξηση του αριθμού των μεσαγγειακώ ν και ενδοθηλιακών κυττάρων 
και δημιουργία  νέω ν βασικών μεμβρανών επί τα εντός των βασικών 
μεμβρανών του σπειράματος.

Ι σ τ ο π α θ ο λ ο γ ι κ ά  πα ρα τη ρείτα ι υπερπλασ ία  του μεσαγγείου (ου
σίας και κυττάρων), κα ι επέκταση του υπενδοθηλιακά (μεταξύ ενδο- 
θηλιακών κυττάρων κα ι βασικής μεμβράνης). Τα ενδοθηλιακά κύτ
ταρα υπερτρέψ ονται κα ι υπερπλάσσονται κα ι παράγουν νέα, ατελή 
βασική μεμβράνη.

Λ όγω αυτών των διεργασιώ ν δίνεται η εντύπωση διπλής βασικής 
μεμβράνης κα ι η εικόνα σιδηροτροχιάς σε χρώση αργύρου. Τα τοι
χώματα των τρ ιχοειδώ ν εμφανίζονται παχυσμένα και ο αυλός τους 
στενωμένος.

Στην πάχυνση του τοιχώ ματος των τριχοειδώ ν συμβάλλουν και οι 
εναποθέσεις (ανοσοσυμπλεγμάτων ή συμπληρώματος). Η  μορφολο
γία  και η κατανομή των εναποθέσεω ν με τον ΑΦ κα ι το Η/Μ  είναι 
διαφορετική και έτσι διακρίνονται δύο τύποι αυτής της σπειραματο- 
νεφρίτιδας, που αντανακλούν διαφορετική παθογένεια .

Στον τ ύ π ο  I  παρατηρούνται υποενδοθηλιακές εναποθέσεις C3 ή 
και ανοσοσφαιρινώ ν κ α ι στον τ ύ π ο  I I  παρατηρούνται πυκνές εναπο
θέσεις C3 κυρίω ς στις βασικές μεμβράνες των τριχοειδώ ν με διπλή 
παράλληλη διακοπτόμενη διάταξη (αλλαντοειδής διάταξη).

Ε ξ έ λ ι ξ η :  Β α θμ ια ία  αυτές ο ι αλλοιώ σεις οδηγούν σε σκλήρυνση 
σπειραμάτω ν, η οπο ία  όταν υπάρχει προσβολή του 50% των σπειρα
μάτων οδηγεί σε τελικού σταδίου νεφρική νόσο. Ο ι εστιακές μορφές 
μεσαγγειοτριχοειδικής σπειραματονεφρίτιδας έχουν καλλίτερη πρό
γνω ση. Λ ίγες  περ ιπτώ σ εις , που συνδυάζονται με λοιμώξεις, μετά 
επιτυχή θερα π εία  της λοίμωξης, υποστρέφουν. Ο τύπος II και λιγό
τερο ο τύπος I υποτροπιάζουν συχνά στο μόσχευμα μετά μεταμό
σχευση νεφρού. Αυτή η παρατήρηση μαζί με το εύρημα ανάλογων 
εναποθέσεω ν σε βασικές μεμβράνες του σπλήνα και του οφθαλμού 
υποστηρίζουν ότι ο τύπος II είναι συστηματική νόσος.

ζ) Ε ξω τριχοειδική  σπειραματονεφ ρίτις
Ε ίναι γνωστή κα ι ως “μηνοειδική (crescentic) οπειραματονεφρί- 

τ ις” (crescentic = ημισεληνοειδής, μηνοειδής), όπως και με τον κλι
νικό όρο “ραγδα ία  εξελισσόμενη σπειραματονεφρίτις.
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/ σ τ ο λ ο γ ι κ ά  χαρακτηρίζεται από την εκτεταμένη ανάπτυξη μηνοει- 
δών σχηματισμοί μέσα στο χοίρο του Bowman (βωμάνειο κοιλότη
τα), οι οποίοι βαθμια ία εγκλωβίζουν και καταστρέφουν τα σπειρά 
ματα (Εικόνα 3). Ο ι μηνοειδείς σχηματισμοί δημ ιουργοΰντα ι ω ς 
εξής: Α ρχικά λόγω βλάβης των τριχοειδοίν του σπειράματος κα ι κα 
ταστροφής του ενδοθηλίου προκαλείται έξοδος ινικής, ερυθρόίν και 
μονοκυττάρου του α ίματος στη βθ)μάνειο κοιλότητα, όπου υπερ- 
πλάσσονται κα ι επιθηλιακά κύτταρα από τη βωμάνειο κάψα. Μ ε τη 
δράση κυτοκινοίν κα ι α υ ξη τικ ο ί παραγόντω ν γίνετα ι βαθμια ία  δ ια 
φοροποίηση το)ν κυττάρων σε ιστιοκύτταρα κα ι ινοβλάστες κα ι πα- 
ράγονται τα ινίες κολλαγόνου, αρχικά  λεπτές κα ι αργότερα  πυκνές 
και κυκλοτερείς που εγκλωβίζουν και στραγγαλίζουν το σπείραμα.

Τα σπειράματα που δεν έχουν καταστραφεί δείχνουν συνήθους την 
εικόνα της υποκείμενης νόσου.

Π α Ο ο γ έ ν ε ι α :  Εξοιτριχοειδική σ πειρα ματονεφ ρίτις π α ρα τη ρείτα ι 
σε μεγάλη ετερογενή ομάδα παθήσεο)ν, οι οποίες, ανάλογα με τα  ευ
ρήματα από τη νεφρική βιοψία, δ ιακρίνοντα ι σε 3 κατηγορίες: α) 
εκείνες που σχετίζεται με σύνδρομο G oodpasture (αντιμεμβρανικά 
κυκλοφορούντο, αντισοίματα κ α ι γρ α μ μ ο ειδε ίς  ενα π ο θέσ εις  IgG 
στις βασικές μεμβράνες των τριχοειδοίν του σπειράματος).

β) Εκείνες που σχετίζονται κα ι είναι το επακόλουθο υπερπλαστι- 
κοίν σπειραματονεφριτίδω ν κα ι εμφανίζουν κοκκιοίδεις ενα π ο θ έ
σεις, όπως σε έδαφ ος ερυθηματόίδους λύκου, πορφ ύρας H enoch - 
Schonlcin, IgA νεφ ροπάθειας, κρυοσφαιριναιμίας, νεοπλασματικιόν 
παθήσεων, υπερευαισθησίας σε φάρμακα, κ.α.

γ) Εκείνες που σχετίζονται με νεφρική μικροσκοπική αγγειίτ ιδα  
χωρίς ή με ασθενείς ανοσοεναποθέσεις στα σπειράματα και αντισώ
ματα (ANCA) ή χω ρίς ANCA. Εδοί συγκαταλέγεται κα ι η ραγδα ία  
εξελισσόμενη ανοσοαρνητική εξυπριχοειδική σπειραματονεφρίτις. 
Επίσης οι αγγειίτιδες νεφρού είτε σε έδα.φος συστηματικής αγγειίτ ι
δας (π.χ. νόσος W egener, οζώδης πολυαρτηριίτις κ.α) ή σε έδαφος 
ά/./Λ»ν παθολογικοίν καταστάσεων.

Ε ξ έ λ ι ξ η :  Η εξο/τριχοειδική σπειραματονεφρίτις είναι η πιο σοβα
ρή με ταχεία  εξέλιξη σε ουραιμία και θάνατο. Κ ακοί προγνω στικοί 
παράγοντες είναι η παρουσία μεγάλων μηνοειδών σχηματισμοί, η 
ρήξη της βοιμάνειας κάψας και η παρουσία μηνοειδοίν σχηματισμών 
σε πά-voj από 6Θ%-7Θ% των σπειραμάτων.
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η) IgA Ν εφ ροπάθεια
Η  IgA νεφ ρ ο π ά θεια  θεω ρείτα ι η συνηθέστερη μορφή πρωτοπα

θούς σπειραματονεφρίτιδας στον κόσμο κα ι μία από  τις συχνότερες 
αιτίες χρόνιας νεφ ρικής ανεπάρκειας.

Η  σ περα ματονεφ ρίτιδα  με εναποθέσεις κυρίω ς IgA  στο μεσάγ- 
γειο , όταν δεν υπάρχει συστηματική νόσος ή άλλη εξωνεφρική πά 
θηση, θεω ρείτα ι πρω τοπαθής ή ιδιοπαθής IgA νεφ ροπά θεια  και εί
να ι γνωστή κα ι ως νόσος του Berger.

Κ λ ι ν ι κ ά :  Συνήθω ς προσβάλλονται πα ιδ ιά  και νεα ρο ί ενήλικες με 
επεισόδιο μακροσκοπικής (ή μικροσκοπικής) αιματουρίας αμέσως με
τά  από μη ειδική λοίμωξη του ανώτερου αναπνευστικού συστήματος. Η  
αιματουρία δ ιαρκεί αρκετές μέρες, μετά υποχω ρεί κα ι υποτροπιάζει 
κάθε λίγους μήνες. Συνήθως συνυπάρχει οσφυϊκός πόνος. Λευκωμα
τουρία <  1γρ./24ωρο είναι επίσης συχνή. Βαρετά λευκωματουρία ή και 
νεφρωσικό σύνδρομο είναι σπανιότερα όπως και άλλες κλινικές εκδη
λώσεις (π.χ. υπέρταση, οξεία  νεφρική ανεπάρκεια).

Ι σ τ ο λ ο γ ι κ ά :  Ο ι ισ τολογικές αλλοιώ σεις επίσης ποικίλλουν από 
ελάχιστες οας βαρειές. Τ α  σπειράματα μπορεί να είναι φυσιολογικά 
ή μπορεί να  δείχνουν διόγκωση του μεσαγγείου και τμηματική υπερ
πλασία μερικών σπειραμάτω ν (εστιακή σπειραματονεφρίτις), ή δ ιά 
χυτη υπερπλασ ία  μεσαγγείου (μεσαγγειοϋπερπλαστική) ή σπανιότε
ρα μηνοειδική (εξιοτριχοειδική) σπεραματονεφρίτιδα.

Η  χαρακτηριστική εικόνα στον ΑΦ είναι οι μεσαγγεια'λές εναπο
θέσεις IgA  συχνά με C3 ή κα ι μικρότερα ποσά IgG  ή IgM. Το Η/Μ  
επ ιβεβακόνειτην  παρουσ ία  πυκνών εναποθέσεω ν στο μεσάγγειο.

Δ ι ά γ ν ω σ η :  Γ ίνεται μόνο με νεφρική βιοψία.
Α ι τ ι ο π α θ ο γ έ ν ε ι α :  Η  π α θ ο γέν ε ια  ε ίνα ι άγνωστη. Δ ιατυπώ νονται 

α ρ κ ετές  υ π ο θ έσ ε ις  εξήγησης της παθογένεσ ης. Ο ι περ ισσότεροι 
σ υ γγρα φ είς  συμφ ω νούν ότι η IgA  νεφ ρ ο π ά θ ε ια  είνα ι ανοσοσυ- 
μπλεγματική νόσος με προέχον αντίσωμα την IgA κα ι ότι το επ ίπε
δο των κυκλοφ ορούντα ι ανοσοσυμπλεγμάτοίν σχετίζεται άμεσα με 
τη βαρύτητα της νόσου. Το αντιγονικό στοιχείο παραμένει άγνωστο. 
Μ ερικοί θειυρούν ότι η IgA  μπορεί να  δρα  ως αντιγόνο και έτσι τα 
συμπέγματα IgA-IgA παγιδεύονται στο μεσάγγειο, όπου ενεργοποι
ούν την εναλλακτική οδό του συμπληριόματος και αρχίζει η σπειρα- 
ματική βλάβη. Η  ανοσορρυθμιστική δυσλειτουργία που οδηγεί σε 
αυξημένη σύνθεση IgA  από τους βλεννογόνους (π.χ. σε αντίδραση 
προς ιούς, βακτηρίδια, πρω τεΐνες τροοχυν κ.ά.) κα ι σε IgA νεφροπά
θεια  μπορεί να  είναι γενετική ή επίκτητη.
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Τέλος πιστεύεται ότι η IgA νεφ ροπάθεια  δεν είναι μία πάθηση πε- 
ριοριζόμενη στο νεφρό αλλά αποτελεί τμήμα συστηματικής νόσου. 
Υ πέρ αυτής της άποψης συνηγορεί το γεγονός της ανεύρεσης IgA 
και C3 εναποθέσεων σε αγγεία  του δέρματος και των μυών στο 50% 
των ασθενών καθώς και η συχνή επανεμφάνιση της νόσου στο μό
σχευμα.

Κ λ ι ν ι κ ή  π ο ρ ε ί α  -  Π ρ ό γ ν ω σ η :  Η πρόγνωση εξαρτάται άμεσα από τη 
βαρύτητα των νεφρικών αλλοιώσεων. Στα περισσότερα π α ιδ ιά  έχει 
καλοήθη πορεία, ενώ στους ενήλικες δείχνει βραδεία  προοδευτική 
πορεία. Υ πολογίζεται ότι πάνω  από 50% των ασθενώ ν σε περ ίοδο  20 
ετιόν θα αναπτύξουν χρόνια  νεφρική ανεπάρκεια .

θ) Χρόνια σπειραματονεφρίτιδα  - Ν εφρός τελικού σταδίου.
Χ αρακτηρίζεται από συμμετρική ρίκνωση του νεφρού, υαλοειδο- 

ποίηση των νεφρικιόν σωματίων, ατροφ ία  των ουροφόρω ν σωληνά
ριων και δευτεροπαθείς αρτηριοσκληρυντικές αλλοιώσεις. Ε ίνα ι το 
τελικό στάδιο των διαφόρω ν μορφών σπειραματονεφριτίδω ν, που 
οδηγεί στον θάνατο από χρόνια  νεφρική ανεπάρκεια .

2. Σ π ειρα ματοπάθειες
Δύο σημαντικές σπειραματοπάθειες (μή ανοσολογικής αρχής) εί

ναι αυτές που παρατηρούνται σε αμυλοείδωση και σακχαρώδη δια- 
βήτη.

α) Αμυλοείδωση
Ο ι νεφ ρο ί προσβάλλονται συχνά σε γενικευμένη αμυλοείδωση. 

Π εριγράφονται επίσης και περιπτώ σεις μεμονωμένης αμυλοείδωσης 
στο νεφρό.

Κ λ ι ν ι κ ά  εκδηλό)νεται συνήθως με νεφρω σικό σύνδρομο.
Ι σ τ ο λ ο γ ι κ ά  εναποθέσεις αμυλοειδούς παρατηρούνται στη βασική 

μεμβράνη και στο μεσάγγειο των αγγειωδιόν σπειραμάτων, στα τοι- 
χιόματα των αγγείω ν και στο διάμεσο ιστό του νεφρού.

Η νόσος καταλήγει σε χρόν ια  νεφρική α νεπά ρκεια  (ρ ικνός ν ε 
φρός τελικού σταδίου).

β) Δ ιαβητική σπειραματοπαθεια .
Κ λ ι ν ι κ ά  συνοδεύεται από νεφρω σικό σύνδρομο.
Ι σ τ ο λ ο γ ι κ ά  παρατηρείτα ι αύξηση της μεσαγγειακής ουσίας των 

σπειραμάτων αρχικά διάχυτη και αργότερα με τη μορφή όζων. Ε π ί
σης παρατηρείται πάχυνση της βασικής μεμβράνης των τριχοειδώ ν 
των σπειραμάτοιν και της βωμάνειας κάψας.
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Αυτές οι αλλοιώσεις προοδευτικά  καταλήγουν σε υαλοειδοποίηση 
και καταστροφή τοον σπειραμάτω ν (σπειραματοσκλήρυνση).

Ο σακχαρώ δης διαβήτης αποτελεί συχνή α ιτία  νεφρικής ανεπάρ
κειας. Ε κτός της σ π ε ιρ α μ α το π ά θ ε ια ς , π ρ ο κ α λεί επ ίσης αρτηριο- 
σκληρυντικές κα ι αρτηριδιοσκληρυντικές αλλοιώσεις, όπως επίσης 
π ρ ο δ ια θ έτε ι σε ο ξ ε ίε ς  π υ ελ ο νεφ ρ ίτ ιδ ες  κα ι νεκρω τική θηλίτιδα, 
όπω ς θα  δούμε κα ι παρακάτω .

3. Κ ληρονομικές σ πειρα μ α τοπά θειες
Εδώ περ ιλαμβάνεται μια ομάδα κληρονομικών οικογενών νεφρι

κών νόσων, στις οπο ίες προσβάλλονται πρω ταρχικά τα  σπειράματα 
του νεφρού. Ο ι οντότητες που έχουν καλύτερα μελετηθεί είναι το 
σύνδρομο A lport κα ι το ο ικογενές νεφρω σικό σύνδρομο.

Β. ΣΩ Λ Η Ν ΑΡΙΑΚ ΕΣ - Δ ΙΑ Μ ΕΣΟ Ι Ν Ο Σ Ο Ι
Σε αυτή τη μεγάλη κατηγορία  περιλαμβάνονται ποικίλης αιτιοπα- 

θογένειας παθήσεις των νεφρώ ν, στις οποίες πρω τοπαθώ ς προσβάλ
λεται ο δ ιάμεσος ιστός του νεφ ρού  κα ι τα  ουροφ όρα  σωληνάρια. 
Μ όνο δ ευ τερ ο π α θ ώ ς μ π ο ρ ε ί ν α  προσβάλλοντα ι τα  άλλα δομικά  
στοιχεία του νεφρού, δηλαδή τα  νεφ ρικά  σωμάτια κα ι τα αγγεία.

Υ πολογίζεται ότι αυτές ο ι παθήσεις αποτελούν την αιτία νεφρικής 
ανεπάρκεια ς στο 20% -40%  των ασθενών που υποβάλλονται σε θε
ρα πεία  γ ια  νεφρική νόσο τελικού σταδίου.

Τ α  κύ ρ ια  α ίτ ια  αυτώ ν τω ν νόσω ν είνα ι λο ιμώ ξεις, απόφ ραξη , 
ισχαιμία, ανοσολογικοί μηχανισμοί κα ι νεφροτοξικές, μεταβολικές 
κα ι α ιμοδυναμικές δ ιαταραχές.

Η  κλινική εικόνα μπορεί να  είνα ι οξεία  ή χρόνια  με αντίστοιχες 
ιστοπαθολογικές αλλοιώσεις.

Σημαντικές παθήσεις αυτής της κατηγορίας νόσων του νεφρού, οι 
οπο ίες κα ι θ α  περ ιγραφ ούν είνα ι ο ι ακόλουθες:

1) Ο ξεία  διάμεση νεφ ρ ίτιδα  (αλλεργική νεφρίτιδα)
2) Ο ξεία  πυελονεφ ρίτιδα
3) Χ ρόνια  πυελονεφρίτιδα
4) Νεκρωτική θηλίτιδα
5) Ν εφ ροπάθεια  αναλγητικών
6) Ο ξεία  σωληναριακή νέκρωση.

»
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ΔΙΑΜ ΕΣΕΣ Ν ΕΦ ΡΙΤΙΔΕΣ

Σε αυτές η φλεγμονή αφορά κατ’ εξοχήν στο διάμεσο ιστό του ν ε 
φρού και εν μέρει στα ουροφόρα σωληνάρια. Τα νεφ ρ ικά  σωμάτια 
ουσιαστικά παραμένουν αμέτοχα και μόνο σε προχω ρημένα στάδια 
παρουσιάζουν δευτεροπαθείς αλλοιώσεις.

Ο ι διάμεσες νεφρίτιδες διακρίνονται σε ο ξ ε ί ε ς  κα ι χ ρ ό ν ι ε ς ,  π υ ώ 
δ ε ι ς  και μ η  π υ ώ δ ε ι ς .

Ο ι μη πυιύδεις διάμεσες νεφρίτιδες είναι γνω στές και ως αλλεργι
κές διαμεσο-ικυληναριακές νεφ ρ ίτ ιδες, επειδή  συνήθω ς ε ίνα ι το 
αποτέλεσμα υπερευαισθησίας σε ορισμένα φάρμακα.

Ο ι πυιύδεις διάμεσες νεφρίτιδες είναι συνήθως μικροβιακής αιτιο
λογίας. Ό τα ν  υπάρχει προσβολή και του διαμέσου συνδετικού ιστού 
της πυέλου γίνετα ι λόγος γ ια  π υ ε λ ο ν ε φ ρ ί τ ι δ α .  Η οξεία  κα ι χρόνια  
πυελονεφρίτιδα αποτελούν τις αντιπροσω πευτικότερες μορφές των 
διάμεσων πυωδιύν νεφρίτιδω ν και θα περιγραφούν εκτενέστερα.

1) Ο ξεία μη πυιύδης διάμεση νεφρίτιδα .
(Αλλεργική διαμεσο-σωληναριακή νεφρίτιδα).
Α ι τ ι ο π α θ ο γ έ ν ε ι α :  Συνήθως είνα ι το αποτέλεσμα υπερευαισθησίας 

σε φάρμακα, όπως αντιβιοτικά, διουρητικά, μή στεροειδή αντιφλεγ- 
μονώδη και δ ιάφορες άλλες ουσίες.

Επίσης κατά τη διαδρομή λοιμωδιύν νοσημάτων (όπω ς διφθερίτις, 
οστρακιά, ικτεροαιμορραγική σπειροχαίτωση) παρατηρείτα ι πολλές 
φορές οξεία  μη πυιύδης διάμεση νεφρίτιδα. Σε πολλές άλλες π ερ ι
πτώσεις δεν μπορεί να  ενοχοποιηθεί ένα ορισμένο αίτιο.

Άνοσοι παθολογικοί μηχανισμοί ευθύνονται σε πολλές περιπτώ 
σεις οξείας διάμεσης μη πυώδους νεφρίτιδας.

1 1  κ λ ι ν ι κ ή  ε ι κ ό ν α  ποικίλλει. Στις περιπτώ σεις υπερευαισθησίας σε 
φάρμακα, συνήθως οι ασθενείς παρουσιάζουν πυρετό, δερματικά  
εξανθήματα, ηωσινοφιλία και αζιυθαιμία.

/ σ τ ο λ ο γ ι κ ά : 1 Π αρατηρείται οίδημα του διαμέσου ιστού και φλεγμο- 
νιύδεις διηθήσεις αποτελούμενες από λεμφοκύτταρα, πλαοματοκύτ
ταρα, υιτιοκύτταρα και ηοκτινόφιλα λευκοκύτταρα (Εικόνα 4). Τ α  
τελευταία είναι δείκτης της υπερευαισθησίας σε φάρμακα.

Επί διακοπής του φαρμάκου παρατηρείται αποκατάσταση των νε- 
φρικιύν αλλοιώσεων. Σε παράταση της θερα πείας παρατηρείται εκ
φύλιση, ατροφία και νέκρωση σωληνάριων με επακόλουθο διάμεση 
ίνωση.
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2) Ο ξεία πυελονεφ ρίτιδα
Ε ίνα ι μ ια  σημαντική λοίμωξη, 2η σε συχνότητα μετά τις λοιμώξεις 

του αναπνευστικού συστήματος. Η  προσβολή των νεφρώ ν μπορεί να 
είνα ι ετερόπλευρη ή αμφοτερόπλευρη. Συχνά προσβάλλονται μικρά 
παιδιά , γυναίκες αναπαραγω γικής ηλικίας και άνδρες και γυναίκες 
πάνω  από 60 ετών.

Α ι τ ι ο π α θ ο γ έ ν ε ι α :  Ο ξε ία  π υελονεφ ρ ίτιδα  μπορεί να  συμβεί στις 
ακόλουθες καταστάσεις: α) όταν δημιουργούνται συνθήκες που ευ
νοούν την α θρόα  είσοδο μικροβίων στην ουροδόχο κύστη (πχ. κά- 
θετηριασμοί). β) Ό τα ν  υ π ά ρ χε ι κώλυμα στην κανονική και πλήρη 
αποχέτευση των ούρω ν (πχ. σ υγγενείς αποφ ρακτικές βλάβες στα 
π α ιδ ιά  κ α ι στους ενήλικες νεφ ρολ ιθ ίασ η , υ π ερ τρ ο φ ία  προστάτη, 
κύηση), γ) Ό τα ν  υ π ά ρ χε ι λειτουργική απόφραξη χω ρίς εμφανές μη
χα νικό  κώλυμα, όπω ς αυτό συμβαίνει σε ανεπάρκεια  των σφιγκτή
ρων στα κυστικά στόμια των ουρητήρων, οπότε συμβαίνει κυστεο- 
ουρητηρική παλινδρόμηση.

Ό λ ε ς  αυτές οι καταστάσεις ευνοούν την εγκατάσταση και α νά 
πτυξη μικροβίων στην ουροδόχο κύστη και την ανιούσα λοίμωξη του 
νεφρού. Σε μερικές πάντω ς περιπτώ σεις φαίνετα ι ότι είναι δυνατή η 
λοίμωξη του νεφρού κατά την κατιούσα πορεία  από μια βακτηριαι
μία συνήθως σε συνδυασμό με απόφραξη ή κώλυμα του ουρητήρα.

Τ α συνηθέστερα υπεύθυνα  μικρόβια είναι αρνητικά κατά Gram  
μικρόβια του εντέρου κα ι κυρίω ς η εσερίχεια  του κόλου. Επίσης ο 
πρω τέας, η ψ ευδομονάδα κα ι η κλεμπσιέλα της πνευμονίας αποτε
λούν συχνά αίτια  οξείας πυελονεφρίτιδας.

Μ α κ ρ ο σ κ ο π ι κ ά :  Ο νεφ ρός είνα ι κανονικού ή λίγο μεγαλύτερου με
γέθους. Κ ιτρινωπής χρο ιάς εστίες ή και μεγάλες αποστηματώδεις πε
ρ ιοχές παρατηρούνται στην επ ιφ ά νεια  του νεφρού, όσο και στο νε
φρικό παρέγχυμα. Ο βλεννογόνος της νεφρικής πυέλου εμφανίζει 
υπεραιμ ία  ή κα ι αποστηματοποίηση.

Μ ι κ ρ ο σ κ ο π ι κ ά :  Ο  διάμεσος ιστός παρουσιάζει πυκνές πολυμορφο- 
πυρηνικές φλεγμονώδεις διηθήσεις, νεκρώσεις και περιοχές αποστη- 
ματοποίησης. Τα νεφρικά  σωληνάρια καταστρέφονται στις περιοχές 
της αποστηματοποίησης. Λευκοκυτταρικοί κύλινδροι αναγνωρίζονται 
εντός του αυλού διατηρημένων νεφρικών σωληνάριων. Τα νεφρικά 
σωμάτια δεν παρουσιάζουν αλλοιώσεις, ακόμη και όταν βρίσκονται σε 
περιοχές αποστηματοποίησης του νεφρικού παρεγχύματος.

Ό τα ν  υ π ά ρ χε ι α πόφ ρα ξη  στον ουρητήρα το πυώ δες υλικό δεν
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μπορεί vex αποχετευθεί, γεμ ίζει τη νεφρική πύελο και δημιουργεί την 
καλούμενη πυονέφρωση.

3) Χρόνια πυελονεφρίτιδα
Είναι η δεύτερη σε συχνότητα αιτία  χρόνιας νεφρικής ανεπά ρκει

ας μετά τη χρόνια  σπειραματονεφρίτιδα. Η προσβολή του νεφ ρού 
μπορεί να  είναι ετερόπλευρη ή αμφοτερόπλευρη.

Π α Ο ο γ ε ν ε τ ι κ ά :  διακρίνονται δύο μορφές: α) η αποφρακτική και β) η μη 
αποφρακτική.

Σ τη ν  αποφ ρακτική  συνήθως υπάρχει μια εμμένουσα ή υποτρο- 
πιάζουσα λοίμωξη μετά από κάποιο επεισόδιο οξείας πυελονεφ ρί
τιδας.

Στην μη αποφρακτική δεν υπάρχει κάποιο εμφανές κώλυμα της ου- 
ροφόρου οδού και συνήθως οι μικροβιολογικές εξετάσεις των ούρων 
είναι στείρες μικροβίων. Υποστηρίζεται ότι μερικές από αυτές τις αμι- 
κροβιακές περιπτιόσεις χρόνιας πυελονεφρίτιδας μπορεί να  οφείλο
νται σε ιογενή αίτια. Πάντως συχνά οι μη αποφρακτικές χρόνιες πυε
λονεφρίτιδες αποδίδονται σε κυστεο-ουρητηρική παλινδρόμηση των 
ούρων, λόγω ανεπάρκεια ς των κυστικό>ν στομίων των ουρητήρων. 
Υποστηρίζεται μάλιστα ότι η παλίνδρομη αυτή πίεση μπορεί να  προ- 
καλέσει ουλοποίηση των νεφριυν χωρίς την παρεμβολή λοίμωξης.

Μ α κ ρ ο σ κ ο π ι κ ά :  Π αρατηρείται μεγάλη ελάττωση του μεγέθους κα ι 
του βάρους του νεφρού (λιγότερο και από 50 γραμ.). Η ρίκνωση του 
νεφρού είναι ακανόνιστη, σε αντίθεση με ό,τι συμβαίνει στην α γγε ι
ακή νεφ ροπάθεια  και στη χρόνια  σπειραματονεφρίτιδα, όπου η ρ ί
κνωση του νεφρού είναι συμμετρικότερη.

Μ ι κ ρ ο σ κ ο π ι κ ά :  Ο  διάμεσος ιστός του νεφρού παρουσ ιάζει ακανό
νιστη ίνοχτη καθιός και χρόνια  φλεγμονώδη διήθηση (λεμφοκύτταρα 
και πλασματοκύτταρα). Ό χ ι  σπάνια  εξακολουθούν να  υπάρχουν κα 
τά θέσεις αθροίσεις πολυμορφοπυρήνων λευκοκυττάρων ή κα ι λευ
κοκυτταρικοί κύλινδροι εντός ουροφόρων σωληνάριου/. Τ α  ουροφ ό
ρα σωληνάρια εμφανίζονται ατροφικά ή διατεταμένα. Τα τελευταία 
συχνά περιέχουν υαλοειδείς κυλίνδρους.

Επίσης παρατηρείται ίνωση γύρω  από τη βωμάνειο κάψ α το»ν ν ε 
φρικών σωματίων (Ε ικόνα 5) καθιός κα ι δευτεροπαθείς  αρτηριο- 
σκληρυντικές αλλοιώσεις. Η ίνωση και η φλεγμονο/δης διήθηση του 
τοιχιόματος των θηλιάν αποτελεί το αναγκαίο  στοιχείο που επ ιτρέπει 
τη διάγνωση χρόνιας πυελονειρρίτιδας.
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4) Ν εκρω τική θηλίτιδα
Π ρόκειτα ι γ ια  ισχαιμική νέκρωση (έμφρακτο) των κορυφαίων 2/3 

των πυραμίδω ν (Ε ικόνα 6).
Μ πορεί να  συμβεί ως επιπλοκή οξείας πυελονεφρίτιδας, αλλά και 

σε πολλές άλλες καταστάσεις, όπω ς σε δ ιαβητικούς ασθενείς, σε 
υπερκαταναλω τές αναλγητικώ ν, σε σημαντική απόφραξη ουροφό- 
ρων οδών, σε αγγειακή θρόμβωση, σε δρεπανοκυτταρική αναιμία, 
σε ασ θενείς με αιμοδιάλυση κ.α.

Μ ι κ ρ ο σ κ ο π ι κ ά :  Π αρατηρείται πηκτική νέκρωση των θηλών και πο- 
λυμορφοπυρηνικές φλεγμονώ δεις διηθήσεις στα όρια  αυτής. Εντός 
της νέκρω σης μπορεί να  βρεθούν σω ροί μικροβίων, όταν είναι λοι
μώδους παθογένειας.

5) Ν εφ ροπάθεια  από  αναλγητικά
Α ποτελεί ειδική κλινικοπαθολογοανατομική μορφή μη μικροβια- 

κής πυελονεφρίτιδας, που οφείλεται σε μακροχρόνια και μεγάλη κα
τανάλωση φαινακετίνης και ασπιρίνης. Συνδυάζεται με νεκρωτική 
θηλίτιδα. Ο ι ασθενείς αναπτύσσουν σωληναριακή ανεπάρκεια  και 
καταλήγουν σε χρόνια  νεφρική ανεπάρκεια .

Ι σ τ ο λ ο γ ι κ ά :  Ο ι αλλοιώσεις αρχίζουν από το τοίχωμα της νεφρικής 
πυέλου με νεκρωτική θηλίτιδα (Εικόνα 6). Ο ι θηλές τελικά νεκρώνο
νται κα ι εμφανίζονται άνυφες, σκληρυσμένες ή και αποτιτανωμένες.

Στο νεφρικό παρέγχυμα παρατηρείται διάμεση ίνωση, χρόνια φλεγ
μονή κα ι ατροφ ία  ουροφόρων σωληνάριων.

6) Ο ξεία  σω ληναριακή νέκρωση
Στην οξεία  σωληναριακή νέκρωση μεταβολικές ή τοξικές διαταραχές 

προκαλούν νέκρωση των επιθηλιακών κυττάρων των νεφρικών σωλη
νάριων. Τ α  νεκρωμένα κύτταρα αποφράσσουν τα νεφρικά σωληνάρια. 
Επί πλέον ελαττώνεται η σπειραματική διήθηση λόγω στένωσης αρτη- 
ριδίων. Σε αυτή τη φάση οι ασθενείς αναπτύσσουν οξεία νεφρική ανε
πάρκεια με ολιγουρία ή ανουρία (ολιγουρική φάση).

Σε πολλές περιπτώ σεις είναι δυνατή η αναγέννηση των επιθηλίων 
των νεφ ρικώ ν σωληνάριων από απομείναντα σώα κύτταρα, ιδιαίτε
ρα με τη βοήθεια  του τεχνητού νεφρού. Σε αυτή τη φάση οι ασθενείς 
παρουσιάζουν πολυουρία (πολυουρική φάση). Αυτή συμβαίνει επει
δή τα αναγεννιύμενα επιθηλιακά κύτταρα δεν έχουν επανέλθει ακό
μη λειτουργικά γ ια  την απορρόφηση ηλεκτρολυτών και ύδατος και 
επ ί πλέον επειδή αυξάνει η σπειραματική αιματηρή ροή. Στην τέλι-
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κή φάση (φάση ανάρρωσης) υπάρχει πλήρης λειτουργική κα ι μορ- 
φολογική αποκατάσταση των σωληναριακών κυττάρων κα ι κανονική 
νεφρική λειτουργία.

Α ί τ ι α :  Υ πάρχουν δυο κύριες ομάδες αιτιολογικιόν παραγόντω ν, 
ισχαιμικοί και ταξικοί: Η ισχαιμική νέκρωση των σωληνάριων οφ εί
λεται οε ανεπάρκεια  της νεφρικής διήθησης και είναι συνήθως το 
αποτε'λεομα καταπληξίας ή εκτεταμένης οξείας απώ λειας αίματος 
(π.χ. οε μεγάλες χειρουργικε'ς επεμβάσεις, α ιτίες σοβαρής υπότα 
σης, σοβαρά εγκαύματα, α ιμορραγίες). Στις τοξικε'ς αιτίες οξείας σω- 
ληναριακής νέκρωσης περιλαμβάνονται οι σηψαιμίες, οι αιμοσφαιρι- 
νουρίες και μυοσψαιρινουρίες, διάφορες δηλητηριάσεις (με βαρειά μέ
ταλλα ή δηλητήρια) και φάρμακα.

Ι σ τ ο λ ο γ ι κ ά :  Στην ολιγουρική φάση της νόσου παρατηρείτα ι δ ια 
φόρου βαθμού νέκρωση και απόπτωση των νεφρικώ ν επιθηλίων μέ
σα στον αυλό τιυν νεφρικώ ν σωληνάριων, τα οποία  αποφ ρά οοοντα ι 
μερικά ή ολικά (Εικόνα 7). Πιο ευπρόσβλητα είναι τα περισσότερο 
ευαίσθητα εγγύς σωληνάρια. Στην πολυουρική φάση της νόσου τα  
αναγεννιύμενα επιθηλιακά κύτταρα τιυν σωληνάριων εμφανίζονται 
υπ ερτροφ ικ ά  με ά φ θονο  κ ενο το π ιώ δες  κυτταρόπλασμ α . Τ ελ ικ ά  
υπάρχει πλήρης μορφολογική αποκατάσταση των σωληνάριων στη 
φάση ανάρρωσης.

Γ. ΑΓΓΕΙΑΚΗΣ ΑΡΧΗΣ ΑΑ ΛΟ ΙΩ ΣΕΙΣ ΤΩΝ ΝΕΦΡΩΝ
Δ ευτεροπαθείς αγγειακές αλλοιώσεις παρατηρούνται, σε όλες τις 

νόσους του νεφρού. Συστηματικές α γγειακές νόσοι, όπω ς αθηρο- 
σκλήρυνση, αρτηριδιοσκλήρυνση, αρτηρίίτιδες κα ι αγγειίτ ιδες επ ί
σης συχνά προσβάλλουν τα αγγεία  του νεφρού, όπως έχει α να φ ερ 
θεί στις Π αθήσεις των Α γγείω ν (Κ υκλοφορικό Σύστημα) κα ι στις 
σ π ε ιρα μ α τονεφ ρ ίτ ιόες  που π ρ ο α να φ έρ α μ ε . Ο ι ν εφ ρ ο ί εξ  άλλοι) 
εμπλέκονται στην παθογένεση της ιδιοπαθούς και δευτεροπαθούς 
υπέρτασης.

Εδιό θα  αναφερθούμε στις νεφ ρικές αλλοιώσεις, που σχετίζονται, 
με καλοήθη και κακοήθη υπέρταση, που αποτελούν σημαντικές π α 
θήσεις του νεφρού και μπορεί να  οδηγήσουν σε νεφρική α νεπ ά ρ 
κεια.

1. Καλοήθης νεφροσκλήρυνση: Ε ίνα ι ο όρος που χρησιμοποιείτα ι 
για  τις αλλουόσεις των νεφριόν σε καλοήθη υπέρταση.

Μ ι κ ρ ο σ κ ο π ι κ ά  η βασική ιστολογική αλλοίωση είναι η υαλοειδής
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πάχυνση του τοιχώματος των μικρών αρτηριών και αρτηριδίων (υα
λοειδής αρτηριοσκλήρυνση), η οπο ία  προκαλεί στένωση του αυλοΰ 
και έχει ως αποτέλεσμα ισχαιμικές αλλοιώσεις του νεφρού. Ό λ α  τα 
δομικά στοιχεία  του νεφρού δείχνουν ισχαιμική ατροφία. Έ τσ ι τα 
σ πειρά μ ατα  μπορεί να  υαλοειδοποιηθούν, τα  νεφ ρ ικά  σωληνάρια 
ατροφούν κα ι διάμεση ίνωση είνα ι παρούσα.

2. Κ ακοήθης νεφροσκλήρυνση: Ε ίνα ι ο όρος που χρησιμοποιείται 
γ ια  τις αλλοιώ σεις των νεφρώ ν σε κακοήθη υπέρταση.

Μ ι κ ρ ο σ κ ο π ι κ ά  ο ι μ ικρές α ρτη ρ ίες συνήθω ς εμφανίζουν εικόνα 
υπερπλαστικής αρτηριοσκλήρυνσης, ενώ τα  αρτηρίδια  αλλοιώσεις 
νεκρω τικής α γγειίτ ιδα ς με χα ρα κτήρες ιν ιδοειδούς νέκρωσης. Τ α  
τριχοειδή  των σπειραμάτω ν επίσης μπορεί να  παρουσιάσουν τμημα
τικές νεκρώ σεις.

Λ όγω  αυτώ ν τω ν νεκρω τικώ ν αγγειακώ ν αλλοιώσεων δημιουρ- 
γούντα ι επ ί πλέον μ ικροαιμορραγίες κα ι θρομβώσεις τόσο εντός των 
τρ ιχοειδώ ν του σπειράματος όσο κα ι στα προσβεβλημένα αρτηρίδια.

Δ. ΝΕΟΠΛΑΣΜ ΑΤΑ Ν ΕΦ ΡΩ Ν
Δ ιακρίνονται σε καλοήθη κ α ι κακοήθη (Π ίνακας 1). Τα καλοήθη 

είνα ι σ πάνια  (5% των όγκων του νεφρού). Ιδιαίτερο ενδιαφέρον π α 
ρουσιάζουν τα  αδενώ ματα του νεφρού, που προέρχονται από το επ ι
θήλιο των εγγύς εσπειραμένω ν σωληνάριων. Ε ίναι δυνητικά κακοή
θη κα ι θεω ρούνται προκαρκινωματώδη, ιδιαίτερα όταν έχουν μέγε
θος πάνω  από 3 εκ. Συχνότερα παρατηρούνται σε άνδρες και σε νε- 
φρούς με χρόνιες παθήσεις.

Το εμβρυϊκό αμάρτωμα είνα ι καλοήθες συγγενές νεόπλασμα που 
μπορεί μικροσκοπικά να  συγχέεται με όγκο του Wilms.

Το αγγειομυολίπω μα είνα ι σπάνιο, καλοήθες νεόπλασμα, και μα
κροσκοπικά  μοιάζει με τον όγκο Grawitz (νεφροκυτταρικό καρκί
νωμα), επειδή  έχει χρυσοκίτρινο χρώμα, περιοχές α ιμορραγίας και 
συχνά δείχνει εξωνεφρική ανάπτυξη.

Α πό τα  κακοήθη νεοπλάσματα του νεφρού θα αναφερθούμε στον 
όγκο του W ilms ή νεφροβλάστωμα, που αποτελεί τον συχνότερο κα
κοήθη νεφ ρικό και ενόοκοιλιακό όγκο σε βρέφη και παιδιά  και στο 
νεφροκυτταρικό καρκίνωμα ή όγκο του Grawitz, που αποτελεί τον 
συχνότερο πρωτοπαθή κακοήθη όγκο του νεφρού στους ενήλικες.

ι



Ουροποιητικό Σνστηιια 163

ΠΙΝΑΚΑΣ 1. Ν εοπλάσματα νεφρών

ΚΑΛΟΗΘΗ
- Λ ίπωμα
- Λειομύωμα
- Αδένωμα
- Εμβρυϊκό αμάρτωμα
- Α γγειομυολίπωμα
- και άλλα

ΚΑΚΟΗΘΗ
I. Ν εφροβλάστωμα & Συγγενείς όγκοι
- Ό γ κ ο ς  Wilms
- Λ οιποί όγκοι
II. Κ αρκινώματα
- Ό γ κ ο ς  Grawitz
- Λ οιπά καρκινώματα

α) Ό γ κ ο ς  του W ilms ή νεφροβλάστωμα
Είναι συχνός σε βρέφη και πα ιδ ιά  (90% των περιπτώ σεω ν σε ηλι

κίες < 6 ετών). Σπάνιες περιπτώ σεις έχουν περ ιγρά φ ει στην εφηβι
κή και ενήλικη ζο)ή. Π αρουσιάζεται ως οικογενής (με ποικίλουσα γ ε 
νετική διεισδυτικότητα) κα ι ως σποραδική μορφή. Συχνά ο όγκος του 
Wilms συνδυάζεται με συγγενείς διαμαρτίες κα ι κληρονομικές νό 
σους.

Γενετικές κα ι μοριακές μελέτες έχουν δ ε ίξ ε ι ότι τα  ο γκοκα τα 
σταλτικά γονίδια  WT1 και WT2, που εντοπίζονται στο χρωμόσωμα 
11, σχετίζονται με την ανάπτυξη του όγκου του Wilms.

Αμφοτερόπλευρη προσβολή των νεφρώ ν μπορεί να  παρατηρηθεί 
στο 5% -1 0 %  των περιπτοϊσεων.

Κ λ ι ν ι κ ά :  Συχνότερα οι ασθενείς παρουσιάζονται με μεγάλη ασυ- 
μπτωματική ενδοκοιλιακή μάζα. Σ πανιότερα  μπορεί να  παρουσια- 
σΟούν με πόνο, αιματουρία, υπέρταση ή άλλες εκδηλώσεις.

Μ α κ ρ ο σ κ ο π ι κ ά :  Κατά τη στιγμή της διάγνωσης ο όγκος είναι με
γάλος (6-20 εκ.), περίγραπτος με ατελή κάψα. Στη διατομή είναι λευ- 
κιυπός, συμπαγής με νεκροίσεις κα ι α ιμορραγίες.

Μ ι κ ρ ο ο κ ο π ι κ ά :  Το νεφροβλάστωμα στην κλασσική, τυπική του εικό
να. αποτελείται από τρία στοιχεία: α) στοιχεία αδιαφοροποίητου νε- 
φρογόνου βλαστήματος, που αποτελούνται από μικρά αδιαφοροποίητα 
κύτταρα, τα οπού/, μερικές φορές διατάσσονται σε ροζέτες, β) μεσεγ- 
χυματογενή στοιχεία, όπως ινοβλάστες, λείες και γραμμωτές μυϊκές 
ίνες, χονδρικός ή οστίτης ιστός και γ) επιθηλιακά στοιχεία, που διατάσ- 
σονται σε σχηματισμούς σαν νεφρικά σωμάτια και σωληνάρια (εκτρω- 
τικά νεφρικά «κυμάτια και σ<υλην«χρια), (Εικόνα 8).

Α ν ο υ ο ϊ σ τ ο χ η μ ι κ ά  τα. αδιαφοροποίητα κύτταρα δείχνουν Οετικότητα 
στη βιμεντίνη και τ<χ επιθηλιακά γ ια  κεροιτίνες, EM Α και άλλους δεί-
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κτες. Τα μεσεγχυματικά ανάλογα με τη σύστασή τους δίνουν θετικό- 
τητα στη μυοσφαιρίνη, δεσμίνη, S-100 πρωτεΐνη και άλλους δείκτες.

Π ρ ό γ ν ω σ η : Κυρίως εξαρτάται από το κλινικοπαθολογοανατομικό 
στάδιο (Σ τάδια  I-V).

Θ ε ρ α π ε ί α :  Π εριλαμβάνει τον συνδυασμό χημειοθεραπείας, ακτι
νοθερα π εία ς και χειρουργικής θεραπείας. Έ τσ ι επιτυγχάνεται 5ετής 
επιβίωση σε περισσότερο από το 80% των ασθενών. Θ α πρέπει εδώ 
να  τονισθεί ότι το νεφροβλάστω μα είνα ι από τα  λίγα νεοπλάσματα, 
που μπορούν να  ιαθοΰν, ακόμη κα ι όταν έχουν δώ σει σπλαχνικές με
ταστάσεις.

β) Ό γ κ ο ς  του G raw itz ή νεφροκυτταρικό καρκίνωμα 
(R enal cell carcinom a).

Γενικά  είνα ι όγκος των ενηλίκων. Πολύ σπάνια  προσβάλλονται 
πα ιδ ιά . Συχνότερα παρατηρείτα ι στις ηλικίες 55-60 ετών. Η  αναλο
γ ία  μεταξύ ανδρώ ν προς γυνα ίκες είναι περίπου 3:1 και η συχνότητα 
αμφοτερόπλευρης προσβολής είνα ι 1%.

Η  πλειονότητα  των νεφ ροκυτταρικώ ν καρκινω μάτω ν συμβαίνει 
σποραδικά. Σ πάνια  οικογενής μορφή έχει επίσης περιγράφει. Π ρό
σφατες κυττταρογενετικές μελέτες έχουν δείξει ποικίλες χρωμοσω- 
ματικές ανωμαλίες, ο ι οπο ίες είνα ι κοινές γ ια  ορισμένους υποτύπους 
της σποραδικής μορφής του όγκου. Στην οικογενή μορφή το υπεύθυ
νο γονίδιο  βρίσκεται στο χρωμόσωμα 3. /

Κ αταστάσεις, στις οποίες παρατηρείτα ι αυξημένη συχνότητα νε- 
φροκυτταρικού καρκινώματος είναι:

1) Ν όσος του von H ippel-L indau (VHL), η οποία χαρακτηρίζεται 
από  ο ικογενή  εμφάνιση πολλαπλώ ν αιμαγγειοβλαστω μάτω ν στον 
εγκέφαλο, νω τιαίο μυελό ή άλλες θέσεις και στην οποία το υπεύθυ
νο ογκοκατασταλτικό γονίδιο, που βρίσκεται στο χρωμόσωμα 3ρ, εμ
φ ανίζε ι γεννητική μετάλλαξη. Το 40% -50%  αυτών των ατόμων ανα
πτύσσουν νεφ ροκυτταρικά  καρκινώ ματα, στα οποία  ανευρίσκεται 
απώ λεια  του άλλου αλληλόμορφου γονιδίου.

2) Επίκτητη κυστική νόσος νεφρώ ν, κυρίως μετά από χρόνια  ακ
μοδιάλυση.

3) Πολυκυστική νόσος νεφρών, τύπου ενηλίκων και πολυκυστικό 
νέφρω μα.

Κ λ ι ν ι κ ά :  Ο ι ασθενείς παρουσιάζονται με αιματουρία, οσφυαλγία 
και κοιλιακή μάζα. Η  διαγνωστική όμως αυτή χαρακτηριστική κλινι
κή “τρ ιά δα ’' εμφανίζεται μόνο στο 9% των ασθενιόν.

Ά λλες κ λ ιν ικ ές  εκδη λώ σ εις  περ ιλα μ β ά νο υν  α πώ λεια  βάρους,
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αναιμία, πυρετό και συμπτώματα λόγω μεταστάσεων. Δ ιάφορες άλ
λες κλινικές εκδηλώσεις έχουν περιγράφ ει, όπως ηπατοσπληνομε- 
γαλία, συστηματική αμυλοείδωση κα ι ποικίλα παρανεοπλασματικά 
φαινόμενα. Αυτός είναι ο λόγος που το νεφροκτιτταρικό καρκίνω μα 
χαρακτηρίζεται ως ο μεγαλύτερος μίμος της Ιατρικής.

Η διερεύνηση ύποπτης νεφρικής μάζας περιλαμβάνει απεικονιστι- 
κές εξετάσεις (ενδοφλέβια πυελογραφία, υπερηχογράφημα, αξονι
κή και μαγνητική τομογραφία).

Μ α κ ρ ο σ κ ο π ι κ ά :  Τα περισσότερα νεφ ρικά  καρκινώματα ξεκινούν 
από τη φλοιώδη μοίρα του νεφρού και συχνά δείχνουν εξω νεφρική 
επέκταση. Ε ίναι μονήρεις περ ίγραπτοι όγκοι με λεπτή ινώδη ψ ευδο
κάψα, με χαρακτηριστικό χρυσοκίτρινο χρώ μα στη διατομή και συ
χνά με περιοχές α ιμορραγίας κα ι κυστικής εκφύλισης (Ε ικόνα 9).

Διήθηση της νεφρικής πυέλου συμβαίνει μόνο αργότερα στην π ο 
ρεία  της νόσου. Διήθηση νεφρικώ ν φλεβών είνα ι συχνό εύρημα κα ι 
αποτελεί κακό προγνωστικό δείκτη.

Μ ι κ ρ ο σ κ ο π ι κ ά :  Τα νεοπλασμοτικά κύτταρα είναι μεγάλα κα ι δια- 
κρίνονται στα δ ι α υ γ ή  κ ύ τ τ α ρ α ,  τα οποία  έχουν άφθονο, δ ιαυγές κυτ
ταρόπλασμα (περιέχει γλυκογόνο και λιποειδή , όχι όμως βλέννη), 
(Εικόνα 10) και στα σ υ μ π α γ ή  κ ύ τ τ α ρ α  με κοκκιώ δες κυτταρόπλα
σμα (μοιάζει, με εκείνο των εγγύς εσπειραμένω ν σωληνάριων). Μ ε
ταβατική μορφολογία και ποικιλίες μεταξύ των δύο τύπων κυττάρων 
υπάρχουν.

Η διάταξη των νεοπλασματικιυν κυττάρων είνα ι κυρίω ς σε συ
μπαγείς νησ ίδες, που δ ια χω ρ ίζοντα ι από  λεπτό α γγειοσ υνδετικό  
υπόστριομα με άφθονα κολπώδη αγγεία . Σωληνώδης κα ι κυστική ()η- 
λιόδης διάταξη επίσης παρατηρείται.

Α ν ο σ ο ϊ σ τ ο χ η μ ι κ ά  τα  νεοπλασματικά κύτταρα δίνουν Οετικότητα σε 
επιθηλιακούς δείκτες, όπω ς κερατίνες, ΕΜ Α κα ι CEA. Σύγχρονη 
έκφραση κερατίνης και βιμεντίνης (μεσεγχυματικός δείκτης) από  τα  
νεοπλασματικά  κύτταρα ε ίνα ι χαρακτηριστική  εικόνα  αυτού του 
όγκου, η οποία 'μάλιστα δεν παρατηρείται στα φυσιολογικά κύτταρα 
των νεφρικών σωληνάριων. Επίσης παρατηρείται ανοσοϊστοχημική 
έκφραση πολλών άλλων δεικτών (βιλλίνη, λεκτίνες κ.α), που μοιάζει 
με την παρατηρούμενη στα εγγύς εσπειραμένα σωληνάρια. Έ τσ ι ενι- 
σχύεταιη  παλαιά  άποψη άτι αυτοί ο ι όγκοι προέρχοντα ι από τα κύτ
ταρα των εγγύς εσπειραμένων σιοληναριων.

Π ρ ό γ ν ω σ η :  Εξαρτάται κυρίως από την ΚλινικοπαΟολογοανατομι- 
κή σταδιοποίηση (Στάδα I -IV). I I συνολική 5ετής επιβίωση είναι π ε 
ρίπου 70%.
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Η  5ετής επιβίωση ανά  Στάδιο έχει ως εξής:
Σ τάδ ιο  I  (όγκος περιοριζόμενος στο νεφρό): 80%
Σ τάδιο  I I  (διήθηση περινεφρικοΰ λίπους): 55%
Σ τάδιο  I II  (διήθηση νεφρικής φλέβας ή επιχώ ριες

λεμφαδενικές μεταστάσεις): 20%
Σ τάδιο  IV (επέκταση σε γειτονικά όργανα πέραν των

επινεφριδίων ή απομακρυσμένες μεταστάσεις): 5%
Θ α π ρ έπ ε ι εδώ  να  τονίσουμε δυο ιδιαιτερότητες των νεφροκυττα

ρικών καρκινωμάτων: 1) Ό τ ι ανήκουν στην κατηγορία των νεοπλα
σμάτων (μαζί με το χοριοκαρκίνω μα, κακοήθες μελάνωμα και νευ- 
ροβλάστωμα), που μπορούν να  παρουσιάσουν αυτόματη υποστροφή 
κα ι ίαση. 2) Ό τ ι  ανήκει, στα καρκινώ ματα (μαζί με τα ηπατοκυττα- 
ρικά) που δίνουν κυρίω ς α ιματογενείς μεταστάσεις. Συχνότερα με- 
θίστανται στους πνεύμονες και τα  οστά (κυρίως οστά της πυέλου και 
μηριαίο). Μ εταστάσεις μπορεί να  δώσουν σε πολλά άλλα όργανα 
και ιστούς, όπω ς και στις περισσότερο ασυνήθιστες θέσεις (π.χ. ρ ι
νική και στοματική κοιλότητα, παρω τίδα , θυρεοειδής, καρδιά, υπό
φυση. κ.α).

Π ολλοί άλλοι παράγοντες έχουν μελετηθεί γ ια  τον καθορισμό της 
π ρ ό γ ν ω σ η ς .  Α πό  αυτούς τη μεγαλύτερη σημασία έχει το πυρηνικό 
G rade, που αποτελεί ανεξάρτητο του Σταδίου προγνωστικό παράγο
ντα. Η  διήθηση της νεφρικής φλέβας, που αποτελεί κακό προγνω 
στικό σημείο αποτελεί κριτήριο της Σταδιοποίησης, όπως προανα- 
φέρθηκε.

Επίσης η πρόγνω ση είναι καλλίτερη όταν επικρατούν τα διαυγή 
κύτταρα ή όταν υπ ά ρ χε ι ογκοκυτταρική μορφολογία των νεοπλα- 
σματικών κυττάρων και χειρότερη όταν αυτά δείχνουν σαρκωματώ
δη μορφολογία.

Θ α  π ρ έπ ε ι εδώ να  α να φ ερθεί ότι υπάρχουν διάφορες μικροσκο- 
π ικές ποικ ιλ ίες, που ξεχω ρίζονται από τα τυπικά νεφροκυτταρικά 
καρκινώ ματα, με βάση την κυτταρολογική κα ι αρχιτεκτονική τους ει
κόνα, τις κυτταρογενετικές ανωμαλίες και τη βιολογική τους συμπε
ριφορά, στις οπο ίες όμως δεν θα αναφερθούμε στο παρόν βιβλίο.
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Qo Co

Π Α Θ Η ΣΕΙΣ ΟΥΡΟΔΟΧΟΥ ΚΥ ΣΤΗΣ

Αυτές διακρίνονται σε:
1) Φ λεγμονώ δεις παθήσ εις, οι οπο ίες μπορεί να  είνα ι οξείες  ή 

χρόνιες. Ιδια ίτερο παθολογοανατομικό ενδιαφ έρον παρουσιάζουν 
οι χρόνιες, οι οποίες μπορεί να  δημιουργήσουν κλινικά και ιστολο- 
γικά  προβλήματα διαφορικής διάγνωσης από τα  καρκινώματα.

2) Ν εοπλάσματα, τα οποία δ ιακρίνονται σε καλοήθη και κακοήθη. 
Συχνότερα και μεγαλύτερης σημασίας είναι τα  κακοήθη, τα  οπο ία  
και θα περιγράφουν αναλυτικότερα παρακάτω.

3) Διάφορες άλλες παθήσεις, οι σημαντικότερες από τις οποίες εί
ναι η εκστροφή της κύστης, εκκολπιόματα, λιθίαση, κοκκιωματώδεις 
παθήσεις, αμυλοείδωση και μαλακοπλακία. Η  τελευταία θεω ρείτα ι 
ότι είναι το αποτέλεσμα ελαττιυματικής φαγολυσοσωματικής αντίδρα
σης των μακροφάγων σε φλεγμονή από αρνητικά κατά G ram  βακτη
ρίδια. Μ ακροσκοπικά εμφανίζεται με πολλαπλές οζώδεις παχύνσεις 
του βλεννογόνου και υποβλεννογόνιου χιτώνα της ουροδόχου κύστης. 
Μ ικροσκοπικά παρατηρούνται φλεγμονιόδεις διηθήσεις από λεμφο
κύτταρα και άφθονα μακροφάγα με κοκκιοίδες κυτταρόπλασμα. Τ α 
κοκκία αντιστοιχούν σε βακτηρίδια, όπως αποδεικνύεται με Η/Μ και 
ανοσοϊστοχημεία. Επίσης εντός των μακροφάγων αναγνω ρίζονται βα- 
οεόφιλα σφαιροειδή μορφιόματα, τα οποία μερικές φορές είναι απο- . 
τιτανωμένα. Αυτά καλούνται σωμάτια Michaelis - G utm an και αποτε
λούν το παθογνωμονικό χαρακτηριστικό της νόσου.

ΚΑΚΟΗΘΗ ΝΕΟΠΛΑΣΜΑΤΑ ΟΥΡΟΔΟΧΟΥ ΚΥ ΣΤΗΣ
Εμφανίζονται ως διηθητικοί ή εκβλαστητικοί όγκοι. Ο ι τελευταίοι 

προβάλλουν προς την κοιλότητα της ουροδόχου κύστης και συνήθως 
έχουν Οηλιόδη διαμόρφωση.

Δ ιακρίνονται οε καρκινώματα και σαρκώματα.

I. ΚΑΡΚΙΝΩΜΑΤΑ
Αποτελούν τα συχνότερα νεοπλάσματα της ουροδόχου κύστης. Συ

χνότερα εντοπίζονται στην περιοχή του τριγιόνου. Στο 90% των περι- 
πτιυσεων πρόκειται για  1) καρκινώματα μεταβατικού επιθηλίου. Ε πί
σης στην ουροδόχο κύστη σπανιότερα μπορεί να  αναπτυχθούν 2) πλα



168 Ειδική Παθολογική Άνατοιιική

κώδη καρκινώ ματα, 3) αδενοκαρκινώ ματα κα ι 4) αδιαφοροποίητα 
καρκινοίματα. Τέλος θα πρέπει να  τονισθεί ότι στην ουροδόχο κύστη 
αναπτύσσονται in situ  καρκινώματα συνήθους από μεταβατικού τύπου 
επιθήλιο, τα  οποία  πολλές φορές είναι πολυεστιακά. Στις πολλαπλές 
αυτές εστίες καρκινοϊματος in situ αποδίδεται η σύγχρονη ή διαδοχι
κή εμφάνιση πολλαπλών καρκινωμάτων στην ουροδόχο κύστη.

Τ α  καρκινώ ματα της ουροδόχου κύστης είναι συχνότερα στους 
άνδρες κα ι η συχνότητά τους αυξάνει με την ηλικία.

Α ι τ ι ο λ ο γ ι κ ά  ενοχοποιούνται ορισμένα μεταβολικά προϊόντα που 
αποβάλλοντα ι με τα  ούρα, όπω ς σε εργαζόμενους σε εργοστάσια 
χρωστικών ανιλίνης, σε βαρείς καπνιστές, σε υπερκατανάλωση φαι- 
νακετίνης κα ι σε μακροχρόνια θερα πεία  με κυκλοφωσφαμίδη. Ε π ί
σης η εκστροφή της κύστεως κα ι η σχιστοσωμίαση αποτελούν κατα
στάσεις που προδιαθέτουν στην ανάπτυξη καρκίνου της ουροδόχου 
κύστης.

Κ αρκινώ ματα από  μεταβατικό επιθήλιο
Μ α κ ρ ο σ κ ο π ι κ ά  μ πορεί να  έχουν θηλώδη εξωφυτική ή συμπαγή 

διηθητική εικόνα  ανάπτυξης.
Μ ι κ ρ ο σ κ ο π ι κ ά  με βάση την ιστολογική τους εικόνα για  προγνωστι

κούς λόγους διακρίνονται σε 4 βαθμούς κακοήθειας (Grade I-IV). Η 
ιστολογική διαβάθμιση βασίζεται στην εκτίμηση των κατωτέρω: 

α) Θηλιόδης διαμόρφωση του νεοπλάσματος '
β) Α ριθμός στοίχων των νεοπλασματικών κυττάρων στις θηλές 
γ) Π ροσανατολισμός κυττάρων 
δ) Βαθμός κυτταρικής ατυπίας 
ε) Π υρηνοκινησίες 
στ) Διηθητική ανάπτυξη

Πρόγνωση καρκινωμάτων ουροδόχου κύστης
Ε ξαρτάται από τους εξής παράγοντες:
α) Α πό τον τρόπο ανάπτυξης του όγκου. Αν είναι θηλώδης εκβλα- 

στητικός έχει καλλίτερη πρόγνιυση, ενώ όταν είναι συμπαγής διηθη- 
τικός έχει χειρότερη πρόγνωση.

β) Α πό τον ιστολογικό τύπο. Καλλίτερη πρόγνωση έχουν τα μετα
βατικού τύπου καρκινιόματα, χειρότερη τα πλακώδη και τα αδενο- 
καρκινιυματα και πολύ κακή τα αδιαφοροποίητα καρκινώματα.

γ) Α πό την ιστολογική διαβάθμιση, η οποία  είναι ιδιαίτερης προ
γνωστικής σημασίας στα μεταβατικού τύπου καρκινώματα. Καλλίτε
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ρη πρόγνωση έχουν τα  G rade I κα ι χειρότερη τα  G rade IV  καρκινώ 
ματα.

δ) Από την ύπαρξη εστιών καρκινώματος in situ κ α ι κυρίως πολ
λ α π λ ο ί, ο ι οπο ίες έχουν αυξημένη πιθανότητα  ανάπτυξης πολλα
πλών διηθητικών καρκινωμάτων.

ε) Από την κατά βάθος διήθηση του τοιχώματος κα ι γεν ικά  από το 
Στάδιο επέκτασης.

II. ΣΑΡΚΩΜΑΤΑ
Είναι σπάνια. Ιδια ίτερο ενδιαφέρον παρουσ ιάζει το βοτρυοειδές 

εμβρυϊκό ραβδομυοσάρκωμα, που παρατηρείτα ι στην ουροποιογεν
νητική οδό στα πα ιδ ιά , το οποίο έχει περ ιγρα φ εί στον κόλπο.

1 '
I'

//

A
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Ε ικ ό να  1 . Μικροσκοπική εικόνα ε- Ε ικόνα  2. Μεμβρανώδης σπειραματο- 
στιακήζ τμηματικής σπειραματοσκλήρνν- νεφρίτιδα: Πάχυνση βασικών μεμβράνου 
σης. Σπείραμα με τμηματική σκλήρυνση χολ υπερπλασία μεσαγγείου και κυττάρων, 
και υαίοειδοποίηση (βέλη).

Εικόνα 3 . Εξωτριγοειδική σπειραματο- Ε ικόνα  4 . Οξεία μη πυοΊόης διάμεση 
νεφρίτιδα. Αναγνωρίζεται μηνοειδής σχήμα- νεφρίτιδα με οίδημα και έντονη φλεγμονή
τισμός (βέ?νθς)παυ εγκλωβίζει το σπείραμα. του διαμέσου ιστού. '

Ε ικόνα  5 . Μικροσκοπική εικόνα χρό- Ε ικόνα 6. Μακροσκοπική εικόνα νε-
νιας πυελονεφρίτιδας με tvojaη και φλεγ- κροπικής θηλίτιδας νεφρού (βέλη), 
αονή του διαμέσου ιστού και υαλοειδο- 
ποίηση αγγειυίδών σπειραμάτων.

I
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Εικόνα 7. Μικροσκοπική εικόνα οξεί- Εικόνα 8. Μικροσκοπική εικόνα νεφρο-
ας σωληναριακής νέκρωσης (ολίγουρική βλαστώματος νεφρού. 
φάση νόσου).

Εικόνα 9. Μακροσκοπική εικόνα ό
γκου του Grawitz νεφρού.

Εικόνα 10. Μικροσκοπική εικόνα ό
γκου τον Grawitz. Νεοπλασματικά κύττα
ρα με άφθονο διαυγές κυτταρόπλασμα.

I



Παθήσεις Θυρεοειδούς Αδένα

Δ η μ η τ ρ ιο ς  Γ .  Σ τέφανου, Α ν α π λ η ρ ω τ ή ς  Κ α θ η γ η τ ή ς

•  Εισαγωγή

•  Σ υγγενείς ανωμαλίες

•  Βρογχοκήλες

•  Θ υρεοειδίτιδες

•  Ν εοπλάσματα θυρεοειδούς



174 Ειδική Παθολογική Ανατοιιική

ΕΙΣΑ ΓΩ ΓΉ
Ο θυρεοειδής αδένας έχει βάρος 15-35 γραμμάρια και αποτελείται 

από διαφόρου μεγέθους θυλάκια μέσης διαμέτρου 200 μπι. Αυτά επεν
δύονται από  μονόστιβο αποπεπλατυσμένο ή κυβοειδές επιθήλιο με 
άφθονες μικροθηλές. Τ α  θυλάκια γεμίζουν από ελαφροχρωματική 
κολλοειδή ουσία. Τα κύτταρα των θυλακίων παράγουν τις ορμόνες Τ3 
και Τ4 που αποταμιεύονται στη θυρεοσφαιρίνη της κολλοειδούς ου
σίας. Η  δραστηριότητα του αδένα  ρυθμίζεται από την θυρεοτρόπο ορ
μόνη (TSH) της υποφύσεως της οποίας η έκλυση ελέγχεται από την ορ
μόνη T R F (εκλυτικός παράγω ν της TSH) του υποθαλάμου.

Π Α Θ Η Σ Ε ΙΣ  Θ Υ ΡΕΟ ΕΙΔΟ Υ Σ
Α. Σ υγγενείς  ανω μαλίες

Κ ύστη  θυρεογλω σσικού πόρου. Ο φ είλετα ι σε υπολείμματα του 
θυρεογλω σσ ικού  πόρου  (διάπλαση θυρεοειδούς) κα ι εντοπίζετα ι 
στη μέση τραχηλική γραμμή, στο ύψος του υοειδούς οστού. Η  κύστη 
επενδύεται από  κροσσωτό ή πλακώ δες επιθήλιο κα ι στο τοίχωμά της 
αναγνω ρίζοντα ι θυρεοειδ ικά  θυλάκια.

Έ κ τ ο π ο ς  θυρεοειδικός ιστός. Μ πορεί να  ανευρεθεί οπουδήποτε 
στην π ο ρ ε ία  του θυρεογλω σσικού πόρου, συνήθω ς στη βάση της 
γλώσσας. Α νευρίσκεται κα ι αλλού όπω ς στο μεσοπνευμόνιο ή στην 
καρδιά .

Β. Β ΡΟ ΓΧ Ο Κ Η Λ ΕΣ

Βρογχοκήλη ονομάζεται κάθε διόγκωση του θυρεοειδούς που δεν 
είναι φλεγμονή ή νεόπλασμα. Ε άν συνοδεύεται από υπερθυρεοειδι
σμό ονομάζεται τοξική, αντιθέτως δε μη τοξική. Το βάρος του αδένα 
υπερβα ίνει τα  40 γραμμάρια. Ο ι βρογχοκήλες μπορεί να είναι οζώ- 
δεις ή δ ιάχυτες, κολλοειδείς ή παρεγχυματώ δεις, αντιστοιχούν σε 
υπερπλασ ίες του θυρεοειδικού ιστού και παθογενετικά διακρίνονται 
στα παρακάτω  είδη:

1. Δ υσορμονογεννετική ή οικογενής βρογχοκήλη.
Οφείλεται σε γενετικά καθοριζόμενη ανεπάρκεια ενός ή περισσοτέ

ρων ενζύμων που παρεμβαίνουν στη βιοσύνθεση της θυροξίνης. Αποτέ
λεσμα αυτού είναι η μειωμένη παραγωγή θυροξίνης, η αύξηση της θυρε
οτρόπου ορμόνης και τελικά η υπερπλασία του θυρεοειδούς.
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Μ ι κ ρ ο σ κ ο π ι κ ά  τα  θυλάκια είναι μικρά, χω ρίς περιεχόμενο κα ι με 
ατυπία και μηώσεις.

Επί κρετινισμού οι αλλοιιόσεις οφείλονται στην έλλειψη ιωδίου κα
τά την κύηση και κλινικά κατά την γέννηση εμφανίζονται νωθρότητα, 
προέχουσα γλύκισα, πλατειά μύτη, μυξοίδημα και μεγάλη κεφαλή.

2. Βρογχοκήλη από βρογχοκηλογόνες ουσίες.
Ε ίναι διαιτητική ή ιατρογενής. Ο φείλεται σε αναστολή σύνθεσης 

των ορμονών με αποτέλεσμα υπερπαραγω γή TSH. Π αρατηρείτα ι 
σε μεγάλη κατανάλωση ουσκόν που περιέχουν κυανιούχα (λάχανο, 
κουνουπίδι), σε παρατεταμένη χορήγηση λιθίου (μανιοκατάθλιψη), 
χρόνια λήψη σαλικυλικιόν και ιωδιούχων φαρμάκων. Η βρογχοκήλη 
είναι διάχυτη. Ή π ια  διάχυτη κολλοειδής βρογχοκήλη (παροδική) 
παρατηρείται κατά την εφηβεία γυναικόίν λόγω αυξημένης κυκλο
φορίας οιστρογόνων.

3. Οξιόδης ή αδενω ματώ δης ({ρογχοκήλη.
Είναι η συχνότερη νόσος του θυρεοειδούς. Έ χ ε ι  δύο μορφές, την 

κλασσική ενδημική κα ι την σποραδική οζώδη βρογχοκήλη.
Η ενδημική παρατηρείται σε γεω γραφικές περιοχές με χαμηλή πε

ριεκτικότητα του εδάφους και του νερού σε ιιύδιο. Η ανεπαρκής πρό
σληψη ιωδίου οδηγεί σε μειωμένη παραγιυγή Ουρεοειδικόίν ορμονυχν 
με συνέπεια την υπερέκκριση Ουρεοειδοτρόπου ορμόνης. Σ υνέπεια  
του τελευταίου είναι η υπερπλασία του επιθηλίου των θυλακίων και δη
μιουργία εικόνας παρεγχυματυίδους βρογχοκήλης (αρχικά). .

Από το σημείο αυτό αρχίζει ένας φαύλος κύκλος γιατί η έλλειψη ιω
δίου εμποδίζει την ιωδίωση της τυροσίνης και απλώς υπερπαράγεται 
θυρεοσφαιρίνη. Τα μεγάλα ποσά αυτής συσσωρεύονται στον αυλό τιυν 
θυλακίων τ α .  ο π ο ί α ,  δι ευρύνονται. Το επιθήλιο αποπλατύνεται κα ι το 
κολοειδές γίνεται πυκνόρευστο και ηωσινόφιλο (Εικόνα 1).

Συν τω χρόνο» δημκχυργούνται αντιδραστικά φαινόμενα, και διαχωρι
σμός του θυρεοειδικού παρεγχύματος κατά όζους, με ινιυδη διαφράγματα.

Στην σποραδική <ιζώδη βρογχοκήλη υπάρχουν οι ίδιες μακροσκο
πικές και μικροσκοπικές αλλοιώσεις. Φ αίνεται όμως <5τι οφείλεται 
σε ανεπαρκή πρόσληψη ιωδίου από τις τροφές, ελαφρά διαταραχή 
στη σύνθεση των ορμονών και ίσως σε κάποιους αυτοάνοσους μηχα
νισμούς (λεμφοκυτταρική θυρεοειδίτιδα).

Τ α .  άτομα με οζώδη ({ρογχοκήλη συνήθως είνα ι ευθυρεοειδ ικά , 
αλλά μπορούν να. εμφανίζουν τόσο υπερθυροειδισμό όσο και υποθυ
ρεοειδισμό.
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4. Εξίόφθαλμος βρογχοκήλη (Ουρεοτοξίκωση ή  νόσος
Basedow ή  νόσος G raves).
Π ρόκειται γ ια  ήπια  έως μέτρια διόγκωση του θυρεοειδούς. Το βά

ρος του κυμαίνεται μεταξύ 35 κ α ι 60 γραμμαρίου. Η  σύστασή του εί
να ι συμπαγής και η χρο ιά  ερυθρωπή. Μ ικροσκοπικά πρόκειται γ ια  
παρεγχυματοόδη βρογχοκήλη με σ αφ είς χαρακτήρες υπερλειτουρ- 
γ ία ς  όπω ς άνιοο  μέγεθος θυλακίων, δαντελωτή πτύχωση, υψηλά κυ
λινδρικά κύτταρα θυλακίων, κενοτόπια  απορρόφησης εντός του κο- 
λοειδούς. Χ αρακτηριστικές είνα ι κα ι οι άφθονες αθροίσεις λεμφο
κυττάρων που μπορεί να  σχηματίζουν κα ι βλαστικά κέντρα καθοός 
και τα οξύφ ιλα  κύτταρα H urtle ή Askanazy.

Α ιτιοπαθογενετικά  ή βρογχοκήλη Basedow θεω ρείτα ι αυτοάνοσος 
πάθηση συγγενική προς τη θυρεοειδ ίτιδα  H ashim oto. Εκτός από τα 
λεμφοκύτταρα, στον ορό των ασθενούν ανευρίσκεται μια ανοσοσφαι- 
ρίνη JgG με θυρεοτρόπους ιδιότητες.

Π ρόκειται γ ια  τον παράγοντα  LATS (Long Acting Thyroid Stim
ulator) που αντιστοιχεί σε αυτοαντίσο)μα εναντίον των υποδοχέων της 
θυρεοτρόπου ορμόνης (TSH) που υπάρχουν στα θυλακικά κύτταρα. Η 
σύνδεση του αυτοαντισόίματος με τους υποδοχείς αντί να  έχει αντιθυ- 
ρεοειδική δράση (παρεμπόδιση TSH) προκαλεί διέγερση των θυλακι- 
κοόν κυττάρων κα ι υπερλειτουργία. Άλλα στοιχεία που συνηγορούν 
υπέρ ανοσολογικού μηχανισμού είναι η εντόπιση ανοσοσυμμλεγμάτων 
στη βασική μεμβράνη των θυλακίων και η έκτοπη εμφάνιση αντιγόνων 
H LA -D R στα επιθηλιακά κύτταρα των θυλακίων.

Γ. Θ Υ ΡΕΟ ΕΙΑ ΙΤΙΛ ΕΣ

Ε ίνα ι ο ξε ίες  ή χρόνιες. Ο ι οξείες  είνα ι βακτηριακές ή ιογενείς, 
πυιόδεις ή μη πυοόδεις κ α ι συχνά αναπτύσσονται σαν επιπλοκή φλεγ
μονοόν του φ άρυγγα  κ α ι των σιελογόνων αδένων.

Ιδιαίτερο παθολογσανατομικό ενδιαφέρον έχουν οι χρόνιες.

1. Θ υρεοειδ ίτιδα  H ashim oto  ή  αυτοάνοση θυρεοειδίτιδα
Α παντά  κυρ ίω ς σε γυνα ίκες  άνω  τιυν 4Θ ετοόν. Μ ακροσκοπικά 

υ π ά ρχει διάχυτη διόγκω ση του αδένα , σύσταση συμπαγής και εύ
θρυπτη κα ι χρ ο ιά  κιτρινόφαιη ή λευκόφαιη. Το βάρος του αδένα ξε
περνά  τα 200 γραμμάρια.

Μ ικροσκοπικά η νόσος εμφανίζει δυο χαρακτηριστικά: Πυκνές λεμ- 
φοκυτταρικές αθροίσεις που καταστρέφουν τα θυλάκια σχηματίζοντας 
βλαστικά κέντρα και ογκοκυτταρική μετατροπή τοον κυττάρων των θυ
λακίων σε οξύφιλα κύτταρα Hurtle ή Askanazy (Εικόνα 2).
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Π αθογενετικά ή θυρεοειδίτιδα  H ashim oto θεω ρείτα ι αυτοάνοση 
νόσος. Α νευρίσκονται αυτοαντισώματα εναντίον της θυρεοσφ α ιρ ί
νης, των ριβοσωματίων, των μιτοχονδρίων, των κυττάρων των θυλα
κίων αλλά και των υποδοχέω ν της θυρεοτρόπου ορμόνης. Επίσης η 
επιθηλιακή έκφραση των αντιγόνων H LA -D R  συμβάλλει στην έναρ
ξη και διατήρηση ενός αυτοάνοσου μηχανισμού.

Σαν επιπλοκές της θυρεοειδ ίτιδας H ashim oto ανα φ έροντα ι κα 
κοήθη λεμφώματα, θηλώδη καρκινώ ματα κ α ι νεοπλάσματα κυττά
ρων Hurtle.

2. Λ εμφοκυτταρική θυρεοειδίτιδα
Είναι συνηθισμένη αιτία  βρογχοκήλης στα πα ιδ ιά . Μ ακροσκοπικά 

και μικροσκοπικά εμφανίζει αλλοιώσεις όπω ς η H ashim oto, αλλά 
ηπιότερες και με απουσία  κυττάρων Hurtle.

Α ιτιοπαθογενετικά θεω ρείται αυτοάνοση νόσος. Γενικά πιστεύε
ται ότι η νόσος Basedow, η θυρεοειδίτιδα  H ashim oto και η λεμφο
κυτταρική θυρεοειδίτιδα  αποτελούν τρεις δ ιαφ ορετικές εκδηλώσεις 
της ίδιας αυτοάνοσης παθολογικής επεξεργασίας.

3. Θ υρεοειδίτιδα ή βρογχοκήλη Riedel
Είναι σπανιότατη νόσος των μεγάλων ηλικιών και χαρακτηρίζεται 

από μεγάλη ανάπτυξη ινώδους συνδετικού ιστού.

4. Κοκκιωματιόδης η υποξεία  θυρεοειδίτιδα  de Q uervain
Θ εωρείται ιογενούς αιτιολογίας και προσβάλλει συνήθως νεαρές 

γυναίκες μετά από λοίμωξη του ανώτερου αναπνευστικού. Χ αρα
κτηρίζεται από επιόδυνη, ασύμμετρη διόγκωση του θυρεοειδούς καί 
μετά 2-3 μήνες υποχω ρεί χω ρίς θεραπεία . Μ ικροσκοπικά παρατη- 
ρείται ανάπτυξη “σαοκοειδόαοοω ω ν” κοκκιωαάτων αε άφ θονα  π ο 
λυπύρηνα γιναντοκύτταρα τύπου ξένου σώματος.

Κοκκιωματώδεις θυρεοειδίτιδες από φυματίωση, σύφιλη και μυ
κητιάσεις είναι σπάνιες έως εξαιρετικά σπάνιες.

ι
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Δ. ΝΕΟΠΛΑΣΜ ΑΤΑ Θ Υ ΡΕΟ ΕΙΔΟ Υ Σ

1. Θ υλακιώ δες αδένω μα

Το θυλακιώ δες αδένω μα είνα ι συνήθως μονήρες και συχνότερο 
στις γυναίκες. Ε ίνα ι δέκα  φ ορές λιγότερο συχνό από τους υπερπλα- 
στικοΰς θυρεοειδ ικοΰς όζους με τους οποίους συγχέεται κλινικά και 
ιστολογικά. Τ α  κριτήρια της δ ιαφορικής διάγνωσης είναι:

1) Ύ π α ρ ξη  ινώδους κάψ ας που περιβάλλει το αδένωμα.
2) Ο μοιομορφία υφής μέσα στο αδένω μα
3) Δ ιαφορετικότητα υφής με τον περιβάλλοντα θυρεοειδικό ιστό.
4) Φ αινόμενα πίεσης στο γύρω  θυρεοειδικό παρέγχυμα
5) Τ α  αδενώ ματα είνα ι συνήθως μονήρη.
Π ολλαπλά  α δ ενώ μ α τα  πα ρ α τη ρ ο ύντα ι σε α σ θ ενε ίς  που έχουν 

υποβληθεί σε ακτινοβολία της περιοχής του τραχήλου.
Μ ικροσκοπικά τα  αδενώ ματα παρουσιάζουν ποικιλία  μορφών χω 

ρίς όμως ιδια ίτερη κλινική σημασία. Έ τσ ι, τα  θυλάκια μπορεί να  
έχουν “φυσιολογικό” μέγεθος, ή να  είναι μεγαλοθυλακιώδη, μικρο- 
θυλακιώδη, συμπαγή ή δοκιδώ δη. Ακόμη μπορεί να  παρατηρηθεί 
ατυπία, νεκρώ σεις, α ιμορραγίες, κυστική εκφύλιση, ίνωση και απο
τιτανώσεις (Ε ικόνα 3).

Κ ύρια κριτήρια  γ ια  τη διάγνωση κακοήθειας είναι η διήθηση της 
κάψ ας και των αγγείω ν κ α ι κατά  δεύτερο λόγο ο ι άφ θονες μιτώσεις.

2. Θ ηλώ δες καρκίνω μα

Ε ίνα ι το συχνότερο καρκίνω μα του θυρεοειδούς. Α παντά σε νεα
ρά άτομα συνηθέστερα σε γυναίκες. Μ πορεί να  υπάρχει ιστορικό 
ακτινοβολίας του τραχήλου. Στα πα ιδ ιά  70% των καρκινωμάτων του 
θυρεοειδούς ανήκουν στην κατηγορία αυτή. Το μέγεθος κυμαίνεται 
από πολύ μικρό (μικροσκοπικά) μέχρι πολύ μεγάλο. Σε ποσοστό 70- 
80% υπά ρχει πολυεστιακότητα. Συνήθως τα θηλώδη καρκινώματα 
είναι σαφώς διηθητικά.

Μ ικροσκοπικά παρατηρούνται θυλακιώδεις κυστικοί χώροι εντός 
των οποίω ν προβάλλουν γνήσιοι, θηλώδεις σχηματισμοί. Αυτοί απο
τελούνται από  αγγειοσυνδετικούς άξονες που επενδύονται συνήθως 
από μονόστιβο κα ι σπανιότερα πολύστιβο κυβοειδές επιθήλιο. Συ



θυρεοειδής Αδένας 179

χνό και σχεδόν αποκλειστικό εύρημα του θηλώδους καρκινώματος 
αποτελούν τα ψαμμιόδη σωμάτια. Μ ιτώσεις γ εν ικ ά  ε ίνα ι σπάνιες 
(Εικόνα 4).

Το Οηλοίδες καρκίνω μα του θυρεοειδούς έχει άριστη πρόγνωση 
αφού η δεκαετής επιβίωση ξεπερνάει το 90%. Ο ι απομακρυσμένες 
μεταστάσεις είναι σπάνιες ενώ αντίθετα είναι πολύ συχνές οι μετα
στάσεις στους επιχώ ριους τραχηλικούς λεμφαδένες που μπορεί να  
αποτελέσει κα ι την πρώτη κλινική εκδήλωση.

3. Θυλακιώδες καρκίνωμα

Είναι σχετικά σπάνιο (20% των θυρεοειδικών καρκινωμάτων) και συ
νήθως μονήρες. Θεωρείται εξέλιξη του θυλακιώδους αδενώματος. Εμ
φανίζει μικροσκοπική ποικιλία, από τα καλά διαφοροποιημένα θυλάκια 
μέχρι τη συμπαγή διαμόρφωση. Δίνει κυρίως αιματογενείς μεταστάσεις 
στους πνεύμονες και τα οστά. Η πρόγνωση γενικά δεν είναι καλή.

4. Α μετάπλαστο ή αδιαφοροποίητο καρκίνωμα
Είναι πολύ κακής πρόγνωσης. Π αρατηρείται σε ενήλικες άνω των 

55 ετιόν. Ο θυρεοειδής μεταβάλλεται σε σκληρή κα ι ακίνητη μάζα. 
Ο ι γύρο) ιστοί διηθούνται ταχύτατα όπως συχνές είνα ι κα ι οι απομ α
κρυσμένες μεταστάσεις. Μ ικροσκοπικά  εμ φ ανίζετα ι σαρκω ματό
μορφο και αναπλαστικό.

Μ πορεί να είναι εξέλιξη ενός διαφοροποιημένου όγκου.

5. Μ υελοειδές καρκίνωμα

Είναι σχετικά σπάνιο (5% των θυρεοειδικιόν καρκινωμάτων). Προ
έρχεται από τα παραθυλακκυδη ή κύτταρα C. Μ ακροσκοπικά είναι συ
μπαγές, χωρίς κάψα αλλά καλά περιγεγραμμένο. Μ ικροσκοπικά απο- 
τελείται α π ό  συμπαγείς νησίδες υποιπρόγγυλων ή πολυγωνικών κυτ
τάρου και άφθονο αγγειοβριθές συνδετικό υπόατρο)μα._____________

Στον θυρεοειδή μπορούν να παρατηρηθούν πά ρα  πολύ σπάνια  
και οι παρακάτο) τύποι νεοπλασμάτων: επιδερμοειδές κα ι βλεννοε- 
π ιδ ερ μ ο ε ιδ ές  κ α ρ κ ίνω μ α , θύμω μα, ν εο π λ ά σ μ α τα  α π ό  κ ύ ττα ρ α  
Hurtle, δ ιαυγοκυτταρικά νεοπλάσματα, πτο>χά διαφοροποιημένο ή 
νησιδοειδές καρκίνωμα και κακοήθη λεμφώματα (τύπου M ALT).

'Γελεκόνοντας το κεφάλαιο, να τονίσουμε, ότι σήμερα πολλά προ
σφέρει στην έγκαιρη διάγνο)ση αρκετιόν παθήσεο)ν του θυρεοειδούς, 
εκτός από την ανοσοϊστοχημεία και η ειραρμογή της μεθόδου λήψης

βιοψιών δια λεπτής βελόνης (finc-ncedle aspiration, F.N.A.).

Γ

55.
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Εικόνα 1. Οζώόης κοΜοειόής βρογ- Εικόνα 2. θυρεοειδίτιδα Hashimoto.
χροκήλη. Σχηματισμός βλαστικσν κέντρου.

Εικόνα 3. Θν/τζκιώδες αδένωμα Θυρε
οειδούς. Διακρίνεται ινώδης κάψα και 
διαφορετικότητα εντός και εκτός:

είδους.
η

t
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ΕΙΣΑΓΩ ΓΉ

Το δέρμα που αποτελείτα ι από  την επιδερμίδα, το χόριο, τον υπο
δόριο  ιστό κ α ι τα  δερματικά  εξαρτήματα (τρίχες, ιδρω τοποιοί κα ι 
σμηγματογόνοι αδένες) παρουσ ιάζει πολύ μεγάλο αριθμό νοσημά
των. Α υτά μπορεί να  είνα ι πρω τοπαθή, δευτεροπαθή (συστηματικά), 
κληρονομ ικά  ή μεταβολικά  (σ ακχα ρώ δης δ ιαβήτης, εναποθέσ εις 
χρωστικών κ.α.)

Επίσης μεγάλη ποικ ιλία  κα ι αφ θονία  παρουσιάζουν και τα νεο
πλάσματα του δέρματος.

Λ όγω  ακριβώ ς του μεγάλου αριθμού παθήσεω ν θα  περιγράφουν, 
στο παρόν βιβλίο, επιλεκτικά ορισμένα δερματικά νοσήματα με τα 
οπο ία  μπορεί να  βρεθεί αντιμέτωπος ο γιατρός οποιασδήποτε ειδι
κότητας κα ι έχουν ιδια ίτερο ενδιαφέρον.

ΦΛΕΓΜΟΝΩΔΕΙΣ ΠΑΘΗΣΕΙΣ

ΙΟ ΓΕΝ Η  ΝΟΣΗΜ ΑΤΑ
/

Μ υρμηκίες ή ακροχορδάνες

Ε ίνα ι ο ι π ιο  συνηθισμένες ιογενείς αλλοιώσεις του δέρματος και 
οφείλονται σε δ ιά φ ορα  είδη του ιού του θηλώματος του ανθρώπου 
(H PV ).

Η  κοινή μυρμηκία οφείλεται στον H PV -2 και προσβάλλει συχνό
τερα  τα  χέρ ια  (verruca vulgaris) κα ι σπανιότερα τα  πέλματα (verru
ca plantaris). Μ ακροσκοπικά πρόκειτα ι γ ια  μικρά σκληρά προβάλ- 
λοντα δερμ ικά  οζίδ ια  με θηλώδη συνήθως διαμόρφωση. Μακροσκο
π ικ ά  πα ρα τη ρείτα ι υπερκεράτω ση, παρακεράτο^ση και ακάνθωση 
καθιός κα ι κενοτοπιιόδη “ιογενή” κύτταρα της ακανθωτής στιβάδας. 
Με μεθόδους ανοσοϊστοχημείας ή in situ υβριδισμού μπορούμε σή
μερα να  εντοπίσουμε τους ιούς.

Π αρόμοιες αλλά μεγαλύτερες συνήθως αλλοιώσεις παρατηρούμε 
στα οξυτενή κονδυλώ ματα (condyloma acum inatum ) των έξω γεν- 
νητικιόν οργάνω ν που οφείλονται στον HPV-6.

ι
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Μ ολυσματική τέρμ ινθος (m olluscum  contagiosum )
Ο φείλεται σε ιό που προσβάλλει τα  κύτταρα της επ ιδερμίδας κυ

ρίως γύρω από θυλάκους τριχιόν. Π ρόκειται γ ια  πολλαπλά οζίδ ια  με 
κεντρικό ομφαλό και χαρακτηριστικά ευμεγέθη κύτταρα με απωθη- 
μένο πυρήνα κα ι ηωσινόφιλο κυτταρόπλασμα (Εικόνα 1).

Έ ρ π η τα ς  ζωστήρας
Π ρόκειται γ ια  νόσο των ενηλίκων οφειλόμενη στον ίδιο  ιό που 

προκαλεί ανεμοβλογιά στα παιδιά . Χ αρακτηριστικά προσβάλλεται 
το δέρμα στη πορεία  ενός νεύρου (τρίδυμο, μεσοπλεύριο) υπό μορ
φή ερυθρής πλάκας με άφ θονες φυσαλλίδες που περ ιέχουν υγρό. Ε ί
να ι πολύ επ6)δυνη βλάβη.

Το δέρμα προσβάλλεται με τη μορφή εξανθημάτων κατά την πορεία  
πολλών λοιμωδιάν νοσημάτων (π.χ. ιλαρά, ανεμοβλογιά κ.α.) χω ρίς να  
είναι απαραίτητη η βιοψία, γιατί η διάγνωση συνήθως τίθεται από τις 
κλινικές εκδηλώσεις και άλλα εργαστηριακά ευρήματα.

ΒΑΚΤΗΡΙΑΚΑ ΝΟΣΗΜ ΑΤΑ

Δοθιήνας, μολυσματικό κηρίο, θυλακίτιδα
Είναι κοινές πυιόδεις φλεγμονές του δέρματος που οφείλοντα ι κυ

ρίως στον σταφυλόκοκκο ή στον στρεπτόκοκκο κα ι μπορούν να  κα 
ταλήξουν στην ανάπτυξη μεγαλυτέρων αποστημάτων.

Ιΐυώ δης ιδραδενίτιδα
Είναι πυιόδης φλεγμονή των ιδρωτοποκόν αδένω ν, κυρίω ς της μα

σχάλης και του περιναίου κα ι οφείλεται συνήθως σε α ναερόβ ια  βα
κτήρια. Μ πορεί ν α  οδηγήσουν σε ανάπτυξη αποστημάτων ή περι- 
πρωκτικιύν συριγγίων.

Φυματίωση, λέπρα.
Η δερματική φυμάτιο>οη (cutaneus tuberculosis) κα ι η λέπρα  α να 

πτύσσονται εκτενούς στην Γεν. Π αθολογική Ανατομική. Ιδια ίτερο τύ
πο φυματύυσης χο>ρίς τυροειδοποίηση αποτελεί ο κοινός λύκος (lu
pus vulgaris) του προσόΜίου που αποτελεί προκαρκινωματόίδη αλ- 
λοάυση.
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ΣΠ ΕΙΡΟ Χ Α ΙΤΙΑ Κ Α  ΝΟ ΣΗ Μ Α ΤΑ

Σ ύφιλη
Π ερ ιγρά φ ετα ι στην Γεν. Π αθολογική Ανατομική

Νόσος Lyme
Η  εν λόγω νόσος, Lyme disease, είναι πολυσυστηματική, με δ ια ρ 

κώς αυξανόμενη συχνότητα τα τελευταία  χρόνια. Ο φείλεται σε σπει- 
ροχα ιτοειδές του γένους Μ πορέλια  και συγκεκριμένα στην Borrelia 
burgdorferi που μεταφέρεται στους ανθρώ πους από τα  τσιμπούρια, 
με τη μεσολάβηση διαφόρω ν ζώων.

Η  νόσος εμφανίζει χρόνιο μεταναστευτικό ερύθημα (παθογνωμο- 
νικό), πυρετό, ναυτία, κεφαλαλγίες, μυαλγίες κα ι στη συνέχεια αι- 
μορραγικές νεκρω τικές εστίες σπληνός, νεφρώ ν, ήπατος καθώς και 
αρθρίτιδες κα ι πολλαπλά νευρολογικά  συμπτώματα.

Η  καλύτερη διαγνωστική οδός είναι η λήψη δερματικής βιοψίας 
κ α ι η κ α τ ά δ ε ιξ η  τω ν  μ π ο ρ ε λ ιώ ν  με την  χρώ σ η  α ρ γύ ρ ο υ  κ α τά  
W arthin-Starry.

Μ Υ Κ Η ΤΙΑ ΣΕΙΣ ΔΕΡΜ Α ΤΟ Σ

Σ τ ις  επ ιπ ο λ ή ς  μυκη τιά σ εις  του δέρματος οι μύκητες (δερματόφυ- 
τα) ανευρίσκονται στην ακανθωτή στιβάδα της επιδερμίδας και στις 
τρίχες, ανι.χνεύονται δε εύκολα με τη χρώση PAS.

Σ τ ις  βαθύτερες μ ηκητιάσ εις του δέρματος ο ι μύκητες ανευρίσκο
νται στο χόρ ιο  και τον υποδόριο  ιστό και προκαλούν χαρακτηριστι
κή κοκκιω ματώ δη αντίδραση σε συνδυασμό με πυώδη φλεγμονή. 
Π ρόκειται συνήθως γ ια  χρωμοβλαστομύκητες που ανιχνεύονται με 
τις χρώ σεις PAS κα ι αργύρου.

ΑΛΛΑ Κ ΟΚΚΙΩ Μ ΑΤΩ ΔΗ ΝΟΣΗΜ ΑΤΑ

Π ρόκειτα ι κυρίω ς για  σαρκοείδωση δέρματος (Γεν. Παθολογική 
Α νατομική) κα ι γ ια  αντίδραση έναντι ξένου σώματος. Το τελευταίο 
αφ ορά  στην ανάπτυξη φαγοκοκκιώ ματος εναντίων ξένων ουσιών, 
όπω ς είνα ι η σιλικόνη (πλαστική χειρουργική), εξωγενή λιποειδή, 
ζιρκόνιο (αποσμητικά) κα ι βηρύλλιο.
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Το οξώδες ερύθημα αντιστοιχεί σε οζοειδείς υποδόριες αλλοιώ 
σεις με κυανέρυΟρη χρο ιά  κα ι εντόπιοη κυρίως στις κνήμες. Υ πο
στρέφει μετά από εβδομάδες. Μ ικροσκοπικά αναγνω ρίζοντα ι κυ
ρίως γύρω από αγγεία  όλα τα  είδη των φλεγμονωδών κυττάρων κα- 
θώς και μεμονωμένα γιγαντοκύτταρα ή και μη τυροειδοποιούμενα 
κοκκκόματα. Φ αίνεται να οφείλεται σε κινητοποίηση της κυτταρικής 
ανοσίας έναντι διαφόρω ν αντιγόνων, εκδηλούμενο σε ασθενείς που 
νοσούν από φυματίωση, στρεπτοκοκκικές λοιμώξεις, σαρκοείδω ση, 
κοκκιδιομύκωση και ελκιόδη κολίτιδα.

Το σκληρό ερύθημα χαρακτηρίζεται από υποτροπιάζοντα  υποδό
ρ ια  οζίδια  κυρίως στους μηρούς. Υ πάρχει κοκκιωματώδης αντίδρα
ση με τυροειδή νέκρωση κα ι αγγειίτιδα .

Σχέση με φυματίωση δεν έχει αποδειχθεί.

Φ Λ ΕΓΜ Ο ΝΕΣ Α ΓΝ Ω ΣΤΗ Σ ΑΙΤΙΟ ΛΟ ΓΙΑΣ

Ψ ωρίαση
Είναι από τις πιο συχνές δερματοπάθειες. Ε μφανίζετα ι με τη μορ

φή ερυθηματο)δόίν πλακώ ν κ α ι λεπτής απολέπισης, συνήθω ς στις 
εκτατικές επ ιφάνειες των αγκώνων κα ι των γονάτων, στη ράχη κα ι 
στο κρανίο. Η αιτιολογία της παραμένει αδιευκρίνιστη.

Μ ικροσκοπικά παρατηρούνται υπερκεράτωση με παρακεράτω ση, 
υπερακάνθωση με βαθειές καταδύσεις στο χόριο, λεπτό και ατροφ ι
κό επιθήλιο μεταξύ το>ν καταδύσεων. Στο χόριο  αναγνω ρίζονται π ο 
λυμορφοπύρηνα λευκοκύτταρα που εισχωρούν στην επ ιδερμ ίδα  κα ι 
δημιουργούν τα μικροαποστημάτια M unro.

Ο μαλός Λ ειχήνας
Α ποτελεί υποξεία  ή χρόνια  κνησμά>δη δερματίτιδα με βλατίδες κα ι 

υπερκεράτωση. Συνήθως προσβάλλει τις καμπτικές επ ιφ ά νειες άνω 
και κάτο) άκροίν.

Π ο ικ ιλ ίες του ομαλού λ ε ιχή να  αποτελούν  οι: πομφολυγοδδης, 
ατροφικός, υπερτροφικός και θυλακιώδης λειχήνας.

ΦΑΡΜΑΚΕΥΤΙΚΗ ΔΕΡΜ ΑΤΙΤΙΔΑ

Δ ιά φ ορα  φ ά ρμ α κα  κ ινητοπο ιούν πα θολογικούς ανοσ ομ ηχανι- 
σμούς και προκαλούν ποικίλες εκδηλώσεις από δ ιάφ ορους ιστούς 
μεταξύ των οποίων και το δέρμα.
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Ο ι α γγείτ ιδες από φάρμακα αφορούν μικρά ή μεγαλύτερα αγγεία  
του χορίου  ή του υποδορίου  αντίστοιχα  και λαμβάνουν τη μορφή 
φλεγμονής λευκοκλαστικής, λεμφοκυτταρικής ή κοκκιωματώδους.

Τ α φ άρμ α κα  που συχνότερα  ενέχοντα ι είνα ι ο ι αμπικιλλίνες, η 
χλω ροθειαζίδη , η φαινυλοβουταζόνη, οι σουλφοναμίδες και τα αντι- 
συλληπτικά.

Το φ αρμακευτικό  εξάνθημα μοιάζει ιστολογικά με το πολύμορφο 
ερύθημα κα ι μπορεί να  υποστροπιάζει σταθερά στην ίδια θέση μετά 
από λήψη συνήθως βαρβιτουρικώ ν κα ι φαινυλοβουταζόνης.

Άλλοτε η φαρμακευτική δερματίτιδα  λαμβάνει χαρακτήρες δερ
μ α τίτ ιδα ς  εξ επ α φ ή ς π α ρ ’ ότι το φάρμακο λαμβάνεται από το στόμα 
(σουλφ οναμ ίδες, χλω ροθεια ζ ίδη , φ α ινο θε ια ζ ίνες  κ.α .). Εξ άλλου 
φάρμακα όπω ς οι τετρακυκλίνες εμφανίζουν φωτοτοξικότητα επιτεί- 
νοντας το θερμικό αποτέλεσμα του ηλιακού φωτός στο δέρμα.

Π ΕΜ Φ Υ ΓΕΣ ΚΑΙ Π ΕΜ Φ Υ ΓΟ ΕΙΔΗ

Π έμ φ υγες
Θ εω ρ ο ύ ντα ι α νοσ ολογική ς-α υτοά νοσ η ς αρχής. Στον ορό των 

ασθενώ ν κυκλοφορούν αυτοαντισώματα εναντίον των επιθηλιακών 
κυττάρων της επιδερμίδας.

Ο ι πέμ φ υγες δ ιακρίνονται στην: 1) κοινή, 2) βλαστική, 3) θυλα
κιώδη, 4) ερυθηματώδη πέμφυγα. Ό λ ε ς  χαρακτηρίζονται από ακαν- 
θόλυση κα ι σχηματισμό φυσαλίδω ν ή πομφολύγω ν μέσα στην επι
δερμ ίδα  (πάνω  από τη βασική - κάτω από την κοκκιώδη στιβάδα).

Π εμφ υγοειδή
Θ εω ρούνται ανοσολογικής αρχής με κινητοποιήσεις είτε αυτοα- 

ντισωμάτων εναντίων των βασικών μεμβρανών της επιδερμίδας, είτε 
εναποθέσεω ς ανοσοσυμπλεγμάτων.

Στις πεμφ υγοειδείς δερματοπάθειες περιλαμβάνονται κυρίως: 1) 
το πομφολυγώ δες πεμ φ υγοειδές, 2) ερπητοειδής δερματίτιδα , 3) το 
πομφολυγώ δες πολύμορφο ερύθημα.

Ό λ ε ς  χαρακτηρίζονται από σχηματισμό φυσσαλίδων ή πομφολύ
γων υποεπιδερμιδ ικά , δηλαδή μεταξύ της επιδερμίδας και της βασι- 
κής της μεμβράνης.

\
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ΝΕΟΠΛΑΣΜΑΤΑ ΔΕΡΜ Α ΤΟ Σ

Στο δέρμα αναπτύσσεται μεγάλη ποικιλία νεοπλασμάτων τα  οποία  
δυνατόν να προέρχονται: 1) από τα  κύτταρα της επιδερμίδας, 2) τα  
επιθηλιακά κύτταρα των εξαρτημάτων του δέρματος, 3) τα  μελανο
κύτταρα, 4) τα  νευροεκκριτικά κύτταρα, 5) τα  μεσεγχυματογενή κύτ
ταρα του χορίου και του υποδορίου ιστού.

Θ α αναφερθούμε μόνο σε εκείνα τα νεοπλάσματα που απαντιόνται 
συχνότερα στην κλινική πράξη. Από α ιπά  πρωτεύουσα θέση έχουν τα  
καρκινιοματα της επιδερμίδας και τα κακοήθη μελανώματα.

I

1. ΝΕΟΠΛΑΣΜΑΤΑ ΕΠΙΔΕΡΜΙΔΑΣ

Ινωματιόδης ψ ευδοσπίλος
Π ρόκειτα ι γ ια  δερματική προβολή που α ποτελείτα ι από  ινώδη 

συνδετικό ιστό ή και λιπώδη ιστό κα ι επενδύεται από μέτρια υ π ερ 
πλαστική επιδερμίδα. Η α ιτιοπαθογένεια  είναι άγνωστη.

Σμηγματορροϊκή κεράτωση
Είναι πολύ συχνή καλοήθης υπερπλαστική επεξεργασία . Ε ντοπί

ζεται στον κορμό ενηλίκων με μορφή μονήρους ή πολλαπλής βλάβης. 
Ε ίνα ι αλλοίωση υπερχρω ματική, μερικώς θηλο)δους δ ιαμόρφω σης 
και προβάλλει πλήρως πάνω από την επ ιφ άνεια  του δέρματος. Μι- 
κροσκοπικά αποτελείται από βασικού τύπου κύτταρα καθώ ς κ α ι από 
εναποθέσεις μελανίνης.

Α κτινική κεράτωση
Ο νομάζεται και “γεροντική” ή “ηλιακή” κεράτωση έχουσα άμεση 

σχέση με την επίδραση της ηλιακής υπερυόδους ακτινοβολίας. Χ α
ρακτηριστικά αναπτύσσεται στα ακάλυπτα μέρη του σώματος. Μ α
κροσκοπικά έχει προβάλλουσα, εν μέρει θηλώδη, διαμόρφωση. Μι- 
κροσκοπικά η επ ιδερμ ίδα  κατά  τόπους ε ίνα ι ατροφ ική, αλλού δε 
υπερπλαστική, εμφανίζουσα προς τις βασικές στιβάδες ατυπία.

Είναι προκαρκινωματοίδης βλάβη.

Νόσος Bowen (επιδερμοειδές καρκίνωμα in situ)
Μ ακροσκοπικά εμφανίζεται με τη μορφή ερυΟρωποίν, εν μέρει 

λεπιδοπών, πλακοιν στα ακάλυπτα μέρη του σό>ματος. Μ ικροσκοπι- 
κά  εμφανίζει ατυπία, μιτώσεις κα ι δυσκεράτωση.
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ΑΚΑΝΘΟΚΥΤΤΑΡΙΚΟ ΚΑΡΚΙΝΩΜΑ

Ο νομάζεται κα ι μαλπιγκιακό ή καρκίνω μα από πλακώδη κύτταρα. 
Ο όρος επ ιδερμοειδές καρκίνω μα χρησιμοποιείται σε ανάλογα καρ
κινώματα βλεννογόνων.

Η  α ιτ ιο π α θ ο γένε ια  του α κανθοκυτταρ ικοΰ  καρκινώ ματος του 
δέρματος σχετίζεται: 1) κατά κύριο λόγο με την ηλιακή υπεριώδη 
ακτινοβολία, γ ι’ αυτό κα ι εντοπίζεται συχνότερα στα ακάλυπτα μέ
ρη του σώματος. Γενικά  είνα ι συχνότερο στους λευκούς και στους 
αγροτικούς πληθυσμούς. Α νάλογης αιτιολογίας είνα ι κα ι το ιατρο- 
γενώ ς αναπτυσσόμενο καρκίνω μα σε έδαφ ος ψω ρίασης μετά θερα
π ε ία  με υπερ ιώ δεις ακτίνες. 2) Μ ε κληρονομικότητα. 3) Με ιογενείς 
φλεγμονές από  τους ιούς H PV  κ α ι H IV . 4) Μ ε χρόνιους ερεθισμούς, 
όπω ς συμβαίνει σε δερματικές ουλές εγκαυμάτων. 5) Μ ε χρόνιους 
χημικούς ερεθισμούς, όπω ς με αρσενικό, πίσσες κ α ι ορυκτέλαια.

Μ ακροσκοπικά  το ακανθοκυτταρικό καρκίνω μα έχει προβάλλου- 
σα, θηλώδη υπερκερατω σική ή ελκωτική διαμόρφωση.

Μ ικροσκοπικά στο μεγαλύτερο ποσοστό (άνω του 80%) πρόκειται 
γ ια  καλά διαφ οροποιημένο καρκίνω μα με σχηματισμό συγκεντρικών 
σφαιρώ ν κερατίνης (Ε ικόνα 2).

Η  πρόγνω ση του ακανθοκυτταρικού καρκινώματος του δέρματος 
είναι από καλή έως εξαιρετική.

/
ΒΑΣΙΚΟΚΥΤΤΑΡΙΚΟ ΚΑΡΚΙΝΩΜΑ

Ο νομάζεται έτσι γ ιατί τα  κύτταρά του μοιάζουν με αυτά της βασι
κής στιβάδας της επιδερμίδας. Η  α ιτιοπαθογένειά  του είναι σχεδόν 
ίδια  με αυτήν του ακανθοκυτταρικού καρκινώματος.

Μ ακροσκοπικά έχει ποικίλη μορφολογία όπως, ελκωτική, οζώδη, 
επιπολής, ερυθηματώδη, σκληρυντική (ουλώδη), πολυκεντρική.

Μ ικροσκοπικά αναγνωρίζονται νησίδες ή δοκίδες κυττάρων βασικού 
τύπου αναστομούμενες μεταξύ τους. Τα κύτταρα στην περιφέρεια των 
νησίδων διατάσσονται σαν “πάσσαλοι σε φράχτη” (Εικόνα 3-4).

Η  κυτταρική ατυπία και ο ι μιτώσεις δεν έχουν πρακτική προγνω
στική σημασία. Το νεόπλασμα δ ιη θεί τοπικά το χόριο  σε ποικίλο βά
θος, εξα ιρετικά  σπάνια όμως χορηγεί μεταστάσεις.

Για τους παραπάνω  λόγους το βασικοκυτταρικό καρκίνωμα του 
δέρματος θεω ρείτα ι νεόπλασμα “οριακής ή ενδιάμεσης κακοήθειας” 
ή δε πρόγνωσή του θεω ρείται αρίστη.

Συχνές είνα ι ο ι τοπικές υποτροπές λόγω μη πλήρους χειρουργικής 
εξαίρεσης.
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Ο ΓΚ Ο Ι M E A ΑΝ Ο ΚΥΤΤΑΡΩΝ

ΚΥΤΤΑΡΙΚΟΙ (ΜΕΛΑΝΟΚΥΤΤΑΡΙΚΟΙ) ΣΠΙΛΟΙ

Σπίλος ονομάζεται κάθε προβάλλουσα ογκοειδής μάζα στην επ ι
φάνεια  του δέρματος. Σε αντιπαράθεση με τους προαναφ ερθέντες 
ψευδοσπίλους, γνήσιοι κυτταρικοί σπίλοι ονομάζονται μόνο αυτοί 
που αποτελούνται από μελανοκύτταρα.

Ο ι γνήσιοι κυτταρικοί σπίλοι ε ίνα ι συχνότεροι στην κεφαλή, τον 
τράχηλο και τον κορμό. Θ εω ρούνται περισσότερο αμαρτώ ματα κα ι 
όχι γνήσια νεοπλάσματα.

Ο ι συχνότερα εμφανιζόμενοι σπίλοι είναι ο συνδεσμικός, ο χορια- 
κός και ο σύνθετος.

Ο συνδεσμικός (επ ιπολής) κυτταρικός σ π ίλος έχει σχεδόν επ ίπ ε
δη διαμόρφωση και μικροσκοπικά εμφανίζει νησίδες μελανοκυττά
ρων (σπιλοσωμάτια) σε άμεση επαφή με την επιδερμίδα  (Ε ικόνα 5).

Ο χοριακός (ενδοδερμικός) κυτταρικός σ π ίλος εμφανίζει μελα
νοκύτταρα αποκλειστικά στο χόριο, χω ρίς συνδεσμική δραστηριότη
τα με την υπερκείμενη επιδερμίδα.

Ο σύνθετος κυτταρικός σπίλος συνδυάζει τις δύο παραπάνω  ιστο- 
λογικές μορφές.

Α πό τους παραπάνω  ο συνδεσμικός σπίλος μπορεί να  δώ σει γ ένε 
ση σε κακόηθες μελάνωμα.

Σ πανιότερα  παρατηρούνται τα  λοιπά  είδη σπίλων που είναι: Ο 
κυανούς σπίλος, ο σπίλος του Spitz, ο σπίλος με άλω, ο σπίλος με 
φυσσαλιδιόδη κύτταρα κα ι οι δυσπλαστικοί κυτταρικοί σπίλοι.

ΚΑΚΟΗΘΕΣ ΜΕΛΑΝΩΜΑ

Είναι από τα πιο κακοήθη νεοπλάσματα του ανθρώπου. Συχνότε
ρα αναπτύσσεται στο δέρμα, παρατηρείτα ι όμως σαν πρω τοπαθές 
και σε άλλα όργανα όπως οι οφθαλμοί, ο πρωκτός, οι ουρητήρες κα ι 
οι βρόγχοι.

Α ιτιοπαθογενετικά τα κακοήθη μελανώματα σχετίζονται κυρίω ς 
με την ηλιακή ακτινοβολία, καΟιός και με κληρονομικότητα κα ι προ- 
ϋπάρχοντες συνδεσμικούς σπίλους. Α ναπτύσσοντα ι περ ισ σ ότερο  
στους λευκούς, στα ακάλυπτα μέρη του σιυματος κα ι στους αγροτι
κούς πληθυσμούς.
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Κλινικά, με βάση την μακροσκοπική εμφάνιση και την εντόπιση, 
δ ιακρίνονται τέσσερα είδη κακοήθων μελανωμάτων.

Κ ηλίδα του H utch inson  (lentigo maligna). Α ναπτύσσεται κυρίως 
στο πρόσω πο ή στα ακάλυπτα μέρη, ηλικιωμένων λευκών ατόμων. 
Μ ακροσκοπικά εμφανίζεται σαν επίπεδη κηλίδα με ποικίλης έντα
σης καστανόφαιη χροιά , εξαπλούμενη βραδέω ς κατά τρόπο ακανό
νιστα κυκλικό.

Ε π ιπ ο λ ή ς  εκτεινόμενο μελάνωμα. Ε ίνα ι το συχνότερο μελάνωμα. 
Η  επ ιφ ά νε ιά  του μόλις προβά λλει στην επ ιφ ά νε ια  του δέρματος. 
Έ χ ε ι  ποικίλη χροιά.

Ο ξώδες μελάνω μα. Π ροβάλλει οζοειδώ ς ή πολυποειδώ ς στην επι
φ άνεια  του δέρματος. Η  χρο ιά  εξαρτάται από το ποσό μελανίνης. 
Ε μφανίζετα ι σε σχετικά νεα ρές ηλικίες.

Ακρικό κακοήθες μελάνω μα (acral lentiginous melanom a). Α πα
ντάται στις παλάμες κα ι τα πέλματα μαύρων ή ατόμων της Ανατολής.

Μ ικροσκοπικά τα  κακοήθη μελανώματα εμφανίζουν δύο τύπους 
κυττάρων, τα  επιθηλιόμορφα κα ι τα  ατρακτοειδή. Γενικά τα νεοπλα- 
σματικά μελανοκύτταρα εμφανίζουν σαφή ατυπία, είναι χυμώδη με 
ευ μ εγέθε ις  πυρή νες κ α ι σαφή πυρήνια . Ο ι πυρηνοκινησίες είνα ι 
άφ θονες. Ο ι ενα π ο θέσ εις  μελανίνης ποικίλλουν (μελανωτικό και 
αμελανωτικό μελάνωμα). Υ πάρχει σαφής συνδεσμική δραστηριότη
τα  προς την επ ιδερμ ίδα  (Ε ικόνα 6).

Τ α  κακοήθη  μελανώ ματα επ εκ τείνοντα ι α φ ενός οριζόντια  κα ι 
ακτινωτά, αφετέρου διηθητικά κατά βάθος προς τον υποδόριο ιστό. 
Ο ι επ ιχώ ριες λεμφαδενικές μεταστάσεις είναι συχνές. Α πομακρυ
σμένες μεταστάσεις χορηγούνται κυρίως στο ήπαρ, τους πνεύμονες, 
το γαστρεντερικό, το ΚΝΣ και αλλού. Επίσης συχνές είναι οι δορυ
φ ορικές ή απομακρυσμένες πολλαπλές δερματικές μεταστάσεις.

Η πρόγνω ση των κακοήθων μελανωμάτων εξακολουθεί να είναι 
πτωχή με 5ετή επιβίωση κάτω του 60%. Αυτή εξαρτάται από τον κλινι
κό τύπο και κυρίως από την κατά βάθος διήθηση και τις μεταστάσεις.

Ιδιαίτερη προγνωστική αξία  έχει η κατά Clark διάκριση σε πέντε 
στάδια διήθησης:

Στάδιο  I: Ε νδοεπιδερμιδική εντόπιση.
Στάδιο II: Π εριορισμός στο θηλώδες χόριο
Στάδιο III: Διήθηση μέχρι τα όρια θηλώδους και δικτυωτού χορίου.
Στάδιο IV: Σαφής διήθηση δικτυωτού χορίου
Στάδιο V: Διήθηση υποδόριου ιστού
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Στα δύο πρόκα στάδια πρακτικά, δεν συμβαίνουν λεμφαδενικές 
μεταστάσεις. Η πενταετής επιβίωση είναι 100% στα στάδια I κα ι II 
και 50% στο στάδιο III.

Για την σταδιοποίηση της κατά βάθος διήθησης αξία  έχει κα ι η μέ
τρηση σε χιλιοστά: λιγότερο από 0,75 mm, 0,76-1,5 mm και πάνω  από 
1,5mm με την ανάλογη προγνωστική αξία.

Λοιπά νεοπλάσματα δέρματος
Εκτός από τα περ ιγρα φ έντα  ανω τέρω  συχνότερα  νεοπλάσμ ατα  

που προέρχοντα ι από την επ ιδερμ ίδα  κ α ι τα  μελανοκύτταρα, στο 
δέρμα όπω ς ήδη αναφέρθηκε αναπτύσσονται μία πληθώ ρα άλλων 
νεοπλασμάτων, με σπανιότερη εμφάνιση, που μπορούν να  προέρχο 
νται από τα εξαρτήματα του δέρματος, τα  νευροεκκριτικά κύτταρα, 
τα μεσεγχυματικά κύτταρα του χορίου κα ι του υποδορίου.

Θ α κλείσουμε το κεφάλαιο του δέρματος αναφ ερόμενο ι σε δύο 
αλλοιώσεις με αυξημένη συχνότητα εμφάνισης κα ι που προέρχοντα ι 
από τους τριχοφόρους θυλάκους.

Κ ερατοακάνθωμα
Π ροέρχεται πιθανώ ς από τριχοφόρους θυλάκους. Μ πορεί να  συγ- 

χυσθεί μακρο κα ι μ ικροσκοπικά με μαλπιγιακό καρκίνω μα. Έ χ ε ι  
όμως χαρακτηριστική εμφάνιση, δηλαδή κρατήρα με χείλη από φυ
σιολογική επιδερμίδα  και μάζες κερατίνης μέσα του.

Κ ύστεις δέρματος
Είναι αρκετά συχνές και παλαιότερα ονομαζόταν “σμηγματογό- 

νες κύστεις” επειδή το περιεχόμενό τους έμοιαζε με σμήγμα. Στην 
πραγματικότητα αφορούν επιδερμιδικές ή δερμοειδείς κύστεις, α νά 
λογα με το αν επενδύονται μόνο από κερατινοποιούμενο πολύστοι- 
βο πλακώ δες επιθήλιο, τύπου επ ιδερμ ίδας, ή εάν εμφανίζουν κα ι 
εξαρτηματικά στοιχεία.

Μ ια τρίτη ομάδα ονομάζονται “τριχιλειμματικές” γιατί παρουσ ιά 
ζουν τον τύπο' της απότομης κερατινοποίησης των τριχιόν κα ι εμφ α
νίζονται στο κρανίο.



Εικόνα 1. Μολυσματική τέρμινθος. Εικόνα 2· Ακανθοκντταρικό καρκίνω-
Χαρακτηριστικά ευμεγέθη κύτταρα μα όέοματος με παραγωγή κερατίνης, 

που περιέχουν τους ιούς.

Εικόνα 3. Βασικοκυτταριχό καρκίνω- Εικόνα 4. Βασικοκυτταρικό καρκίνω
μα δέρματος. μα δέρματος. Χαρακτηριστική περιφερι

κή πασσαλωτή διάταξη. /

Εικόνα 5. Κ ν τ τ α ο ι κ ό ζ  σ ν ν δ ε σ ι ι ι κ ό ζ  Εικόνα 6. Κ α κ ο ή θ ε ς  μ ε λ ά ν ω μ α  δέρ-



Ερειστικό Σύστημα και 
Νεοπλάσματα Μαλακών Μορίων

Ν ίκ η  I . Α γ ν α ν τ η , Κ α θ η γ η τ ή ς
Α ν ν α  Μ ιια τ ις τ α τ ο υ , Ε π ί κ ο υ ρ η  Κ α θ η γ ή τ ρ ι α

•  Π αθήσεις Οστών
Ε ι σ α γ ω γ ή - Σ τ ο ι χ ε ί α  ι σ τ ο λ ο γ ί α ς ,  Μ ε τ α β ο λ ι κ ά  ν ο σ ή μ α τ α  τ ω ν  ο
στών ( Ο σ τ ε ο π ό ρ ω σ η ,  Ν ό σ ο ι  π ο υ  σ χ ε τ ί ζ ο ν τ α ι  μ ε  υ π ε ρ π α ρ α θ υ ρ ε -  
ο ε ι ό ι σ μ ό ,  Ν ό σ ο ς  τ ο υ  P a g e t ) ,  Κ ά τ α γ μ α  κ α ι  ε π ο ύ λ ω σ η  τ ω ν  ο σ τ ώ ν ,  
Ο σ τ ε ο ν έ κ ρ ω σ η ,  Φ λ ε γ μ ο ν ώ δ η  ν ο σ ή μ α τ α  τ ω ν  ο σ τ ώ ν ,  Ν ε ο π λ ά σ μ α 
τ α  ( Ο σ τ ε ο π ο ι η τ ι κ ο ί  ό γ κ ο ι ,  Χ ο ν δ ρ ο π ο ι η τ ι κ ο ί  ό γ κ ο ι ,  Γ ι γ α ν τ ο κ υ τ -  
τ α ρ ι κ ό ς  ό γ κ ο ς ,  Σ ά ρ κ ω μ α  E w i n g ,  Μ ε τ α σ τ α τ ι κ ο ί  ό γ κ ο ι ) ,  Ο γ κ ό 
μ ο ρ φ ε ς  β λ ά β ε ς  τ ω ν  οστών

•  Π αθήσεις Αρθροίσεων
Ο σ τ ε ο α ρ θ ρ ί τ ι δ α ,  Λ ο ι μ ώ δ η ς  Α ρ θ ρ ί τ ι δ α ,  Ρ ε υ μ α τ ο ε ι δ ή ς  Α ρ θ ρ ί τ ι δ α

•  Ν εοπλάσματα Μ αλακών Μ ορίων
Ε ι σ α γ ω γ ή ,  Ν ε ο π λ ά σ μ α τ α  λ ι π ώ δ ο υ ς  ι σ τ ο ύ ,  Ν ε ο π λ ά σ μ α τ α  κ α ι  ο -  
γ κ ό μ ο ρ φ ε ς  α λ λ ο ι ώ σ ε ι ς  τ ο υ  ι ν ώ δ ο υ ς  ι σ τ ο ύ ,  Ν ε ο π λ ά σ μ α τ α  ρ α -  
β ό ο π ι υ ν  μ υ ο } ν ,  Ν ε ο π λ ά σ μ α τ α  λ ε ί ω ν  μ υ α > ν , Ν ε ο π λ ά σ μ α τ α  ά γ ν ω 
σ τ η ς  ι σ τ ο γ έ ν ε σ η ς
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ΕΡΕΙΣΤΙΚΟ ΣΥΣΤΗΜΑ

ΕΙΣΑΓΩΓΗ

Το ερειστικό σύστημα αποτελείται από  τα  οστά, που μαζί με το 
χόνδρινο ιστό συνθέτουν τον οίριμο σκελετό, κα ι τις αρθρώσεις. 
Τ α  οστά επιτελούν πολλές λειτουργίες. Π αίζουν ζωτικό ρόλο στην 
ομοιόσταση ιχνοστοιχείων, φ ιλοξενούν τα  αιμοποιητικά στοιχεία, 
παρέχουν μηχανική υποστήριξη γ ια  την κίνηση κα ι ένα προστα
τευτικό περιβάλλον γ ια  τα  ευαίσθητα εσω τερικά όργανα.

Μ ε βάση το σχήμα τους τα  οστά δ ιακρίνονται σε μακρά, βρα
χέα, πλατιά, ανιομαλα και σησαμοειδή. Τ α  διογκω μένα τμήματα 
στα άκρα  των μακριόν οστιόν ονομάζονται επ ιφ ύσεις. Το μεσαίο 
τμήμα μεταξύ των δύο επιφύσεω ν λέγετα ι διάφυση. Μ εταξύ επί
φυσης κα ι διάφυσης αναγνω ρίζετα ι η ζιόνη αύξησης του οστού, η 
μετάφυση. Το εξοττερικό τμήμα των οστιον είναι συμπαγές και λέ
γετα ι φλοιοίδες οστό. Στις π ερ ιοχές της μετάφυσης και τη διάφυ
σης το οστό λεπτύνεται κα ι συνίσταται από διαπλεκόμενες οστι- 
κές δοκίδες, οπότε λέγεται σπογγκόδες οστό. Τ α  οστά συνδέονται 
μεταξύ τους με τις αρθριόσεις, ο ι οπο ίες επιτρέπουν ένα μεγάλο 
εύρος κινήσεων κα ι σταθερότητα. '

Τ α οστά είνα ι ένα  είδος συνδετικού ιστού. Ε ίνα ι μοναδικά στο 
ότι αποτελούν έναν από του λίγους ιστούς που φυσιολογικά ασβε- 
στοποιούνται. Β ιοχημικά χαρακτηρίζονται από ένα μείγμα οργα
νικής ουσίας (35% ) και ανόργανω ν στοιχείων (65%). Ο υδροξυα- 
π α τ ίτη ς  του  ασβεστίου είναι το ανόργανο στοιχείο που δίνει στο 
οστό αντοχή κα ι σκληρή σύσταση και αποτελεί την αποθήκη του 
μεγαλύτερου ποσοστού του ασβεστίου, του φωσφόρου, του νατρί
ου κα ι του μαγνησίου του στόματος. Η  διαδικασ ία  ασβεστοποίη- 
σης της οργανικής ουσίας του οστού είνα ι πολύπλοκη και ρυθμί
ζετα ι από  πολλούς παράγοντες, αρκετοί από τους οποίους δεν έ
χουν ακόμα ταυτοποιηθεί. Το οστό που δεν έχει ακόμα ασβεστο- 
πο ιηθεί ονομάζεται οστεοειδές.

ι
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ΣΤΟΙΧΕΙΑ ΙΣΤΟ Λ Ο ΓΙΑ Σ

Το οργανικό στοιχείο περιλαμβάνει τα  κύτταρα του οστού και 
την εξοικυττάρια θεμέλια ουσία. Στον οστίτη ιστό απαντιόνται π έ
ντε είδη κυττάρων: τα οστεοπρογονικά  κύτταρα , οι οστεοβλά
στες, τα οστεοκύτταρα, τα επενδυτικά  οστικά κύτταρα και οι ο- 
στεοκλάστες.

Τα οστεοπρογονικά κύτταρα είναι πολυδύναμα αρχέγονα  κύτ
ταρα, μεσεγχυματικής αρχής, τα  οποία μετά από κατάλληλο ερ ε
θισμό πολλαπλασιάζονται κα ι δ ιαφοροποιούντα ι κυρίως προς την 
κατεύθυνση το>ν οστεοβλαστιόν.

Ο ι οστεοβλάστες συνθέτουν τις πολλές πρωτεΐνες της εξωκυττά- 
ριας θεμέλιας ουσίας και είναι υπεύθυνοι γ ια  την έναρξη της δ ιαδι
κασίας ασβεστοποίησης. Ο ι οστεοβλάστες έχουν υποδοχείς για  ορ
μόνες (παραΟυρεοειδική ορμόνη, βιταμίνη D και οιστρογόνα), κυτ- 
τοκίνες και αυξητικούς παράγοντες (οι οποίοι ρυθμίζουν τη διαφο
ροποίηση, την αύξηση και το μεταβολισμό τιυν κυττάρων του οστίτη 
ιστού). Τα οστεοκύτταρα είναι οστεοβλάστες που έχουν εγκλωβι
στεί στην ασβεστοποιημένη εξωκυττιΐρια θεμέλια ουσία.

Τα οστεοκύτταρα δεν είναι τόσο ενεργά  μεταβολικά όπως ο ι ο 
στεοβλάστες, αλλά παίζουν σημαντικό ρόλο στη ρύθμιση τιον επι- 
πέδων του ασβεστίου και του φυκκρόρου του ορού.

Τα επενδυτικά  κύτταρα καλύπτουν τις ενδοοστικές επιφάνειες. 
Λέγονται κα ι οστεοβλάστες επ ιφ ά νεια ς ή ηρεμούντες οστεοβλά
στες. Π ροέρχονται από οστεοβλάστες που δεν είνα ι π ια  ενεργοί, 
οχπόσο διατηρούν την ικανότητα κυτταρικής δια ίρεσης κ α ι δ ια 
φοροποίησης σε οστεοβλάστες.

Ο ι οστεοκλάστες είναι τα κύτταρα που είνα ι υπεύθυνα γ ια  την 
απορρόφηση του οστού. Ε ίναι πολυπύρηνα κύτταρα και σε αντί
θεση με τα υπόλοιπα κύτταρα του οστίτη ιστού προέρχοντα ι από 
προγονικά κύτταρα του συστήματος κοκκιοκυττάρυιν/μονοκυττά- 
ρων του μυελού τ<υν οστών.

ι

Ο ι πρω τεΐνες τη ς  εξωκυττάρισς ουσίας του οστού περιλαμβά
νουν το κολλαγόνο τύπου I κα ι μια ο ικογένεια  μη κολλαγόνων 
πρωτεϊνιόν (κυρίως πρω τεογλυκάνες) που παράγοντα ι από τους
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οστεοβλάστες. Το κολλαγόνο τύπου I σχηματίζει το σκελετό της 
θεμέλιας ουσ ίας κα ι αποτελεί το 90% του οργανικού στοιχείου 
της. Ο ι οστεοβλάστες εναποθέτουν το κολλαγόνο είτε με τυχαία, 
άτακτη κατανομή, οπότε σχηματίζεται το δικτυω τό (πρωτογενές, 
ινώδες) οστό, είτε υπό τη μορφή οργανω μένω ν διαδοχικώ ν στοι
βάδων, σχηματίζοντας το πεταλ ιώ δες οστό. Η  παρουσία  δικτυω- 
τού οστού σε έναν ενήλικα είνα ι ενδεικτική παθολογικής κατά
στασης (πχ πώρωση κατάγματος, νεόπλασμα).

Ο Σ Τ Ε Ο Γ Ε Ν Ε Σ Η
Ο πρόδρομος του αρχικού σκελετού είνα ι το πρωτόγονο μεσέγ- 

χυμα. Ο οστίτης ιστός πα ρά γετα ι από τους οστεοβλάστες, με δύο 
μηχανισμούς οστέωσης. Τ α  οστά που προέρχοντα ι από ενδομεμ- 
βρανώδη οστέω ση, όπω ς το κρανίο , σχηματίζονται από α π ε υ θ ε ί
ας διαφοροποίηση των μεσεγχυματικών στοιχείων σε οστεοβλά
στες, ενώ κατά  τη δ ιαδικασ ία  της ενδοχόνδριας οστέωσης, πρώτα 
σχηματίζεται ένα  χόνδρινο μοντέλο.

Π Α Θ Η Σ Ε ΙΣ  ΤΟΥ Ο Σ Τ ΙΤ Η  ΙΣΤΟ Υ
Το ερειστικό σύστημα υπόκειτα ι σε παθήσεις αγγειακής, φλεγ

μονώδους, νεοπλασμ ατικής, μεταβολικής κα ι συγγενούς αιτιολο
γ ίας όπω ς κ α ι όλα τα  άλλα συστήματα του σώματος. Ο ι πρωτοπα
θείς κα ι δευτεροπα θείς  παθήσεις του οστίτη ιστού είναι πολλές 
κ α ι ποικίλες. Στις επόμενες σελίδες θα  αναφερθούν οι συχνότε- 
ρες/κυριότερες από αυτές.

Μ ΕΤΑΒΟΛΙΚΑ ΝΟΣΗΜ ΑΤΑ ΤΩΝ Ο ΣΤΩ Ν
Το σκελετικό σύστημα επηρεάζεται από διατροφικές ελλείψεις 

(όπω ς η έλλειψη της β ιταμ ίνης D, που προκαλεί ραχίτιδα  και ο
στεομαλακία) κα ι από ενδοκρινικές νόσους (όπως ο υπερπαρα- 
θυρεοειδ ισ μ ός). Στον Δυτικό κόσμο το συχνότερο μεταβολικό 
νόσημα των οστών είναι η οστεοπόρωση.

Ο Σ Τ Ε Ο Π Ο Ρ Ω Σ Η
Ο στεοπόρω ση είναι ένας γενικός όρος που υποδηλώνει αυξη-
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μένη πόριυση του σκελετού λόγω ελάττοισης τη ς  οστικής μάζας. 
Αποτελεί το συχνότερο μεταβολικό νόσημα των οστών και χα ρ α 
κτηρίζεται από ελάττωση τη ς  μάζας και δ ιαταραχή τη ς  α ρχιτε
κτονικής του οστίτη ιστού, λόγω δ ι α τ α ρ α χ ή ς  τ ο υ  ι σ ο ζ υ γ ί ο υ  π α ρ α 
γ ω γ ή ς  κ α ι  α π ο ρ ρ ό φ η σ η ς  ο σ τ ο ύ .  Ε ίνα ι χαρακτηριστικό ότι ο λόγος 
οργανικού προς ανόργανο στοιχείο του οστίτη ιστού δεν μεταβάλ
λεται.

Η γενικευμένη οστεοπόρωση μπορεί να  ε ίνα ι π ρ ω το π α θή ς ή 
δευτεροπαθής. Με τον γενικό όρο οστεοπόρωση συνήθως α να φ ε
ρόμαστε στις συνήθεις πρω τοπαθείς μορφές, τη γεροντική  (εμφ α
νίζεται και στα δύο φύλα) και τη μετεμμηνοπαυσ ιακή  οστεοπό
ρωση, στις οπο ίες η κριτική  απώ λεια  οσ τική ς μάζας οδηγεί σε 
αυξημένη ευθραυστότητα των οστιόν. Η δ ε υ τ ε ρ ο π α θ ή ς  οστεοπό
ρωση σχετίζεται με αλλοιιόσεις άλλες από την ηλικία κα ι την εμ
μηνόπαυση, όπω ς ε ν δ ο κ ρ ι ν ι κ έ ς  δ ι α τ α ρ α χ έ ς  (υπ επ α ρ α θυρ εο ε ιδ ι- 
σμός, υπερθυρεοειδισμός κλπ), ν ε ο π λ ά σ μ α τ α  (πχ πολλαπλό μυέ- 
λωμα), δ ι α τ ρ ο φ ι κ έ ς  ε λ λ ε ί ψ ε ι ς ,  ρ ε υ μ α τ ο λ ο γ ι κ έ ς  π α θ ή σ ε ι ς ,  φ ά ρ μ α κ α .

Η οστεοπόρωση είναι μία. νόσος πολυπαραγοντική . Η σ υ ν ο λ ι κ ή  
ο σ τ ι κ ή  μάζα, η οποία  φτάνει στο ανοπατο όριό  της την περ ίοδο  
της ενηλικίωσης αποτελεί σημαντικό καθοριστικό παράγοντα  του 
επακόλουθου κινδύνου οστεοπόρωσης. Κοινή σε όλες της μορφές 
γενικευμένης πρω τοπαθούς οστεοπόρωσης ε ίνα ι η οστική απόκ
λεια λόγω ηλικίας. Αυτή η οστική απόκλεια οφείλετα ι κυρίως σε ε
λάττωση τη ς  δράσης των οστεοβλαστοίν. Στις μετεμηνοπαυσια- 
κές γυνα ίκες συνυπάρχουν αυζημένη  οστική  απορρόφ ηση  κα ι 
περαιτέρω μείωση τη ς  σύνθεσης οστού, λόγω ελαττωμένων επ ι
πέδω ν οιστρογόνων. Έ τσ ι στην οστεοπόρωση παρατηρείτα ι κα ι 
ελαττιομένη οστική σύνθεση και αυξημένη οστική απόίλεια. Η 
συμβολή των δύο αυτιόν παραγόντω ν στην πα θογένεια  της νόσου 
επηρεάζεται από το φύλα, την η λ ι κ ί α ,  γ ε ν ε τ ι κ ο ύ ς  παράγοντες, κα ι 
δ ι α τ ρ ο φ ι κ έ ς  σ υ ν ή θ ε ι ε ς .

I

Μ ο ρ φ ο λ ο γ ι κ ά  Χ α ρ α κ τ η ρ ι σ τ ι κ ά
Το κύριο γνόίρισμα της οστεοπόρωσης είναι η οστική απόκλεια 

η οποία είναι εμφανής τόσο στη φλοιώδη όσο κα ι στη σπογγιοίδη
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μοίρα των οσπόν. Π αρατηρείτα ι λέπτυνση των οστικιον δοκίδων, 
χω ρίς δ ιαταραχή  της αναλογίας ιχνοστοιχείω ν προς τη θεμέλια 
μεσοκυττάρια ουσία. Λόγο) ελάττωσης της οστικής μάζας αυξάνε
τα ι η ευπάθεια  στα κατάγματα. Ιδ ια ίτερα  ευπαθή είναι τα σώμα
τα των σπονδύλων, κα ι τα  οστά της άρθρωσης του ισχύου.

ΝΟΣΟΙ ΠΟΥ ΣΧΕΤΙΖΟΝΤΑΙ Μ Ε ΥΙΙΕΡΙΙΑΡΑΘΥΡΕΟΕΙΛΙΣΜΟ
Η  παραθορμόνη (που εκκρίνεται από τους παραθυρεοειδείς α 

δένες) πα ίζε ι κύριο ρόλο στη ρύθμιση του ασβεστίου. Έ τσ ι, αύξη
σή της οδηγεί σε αύξηση των επιπέδω ν ασβεστίου του ορού, τα ο
ποία  μέσω ανασταλτικού τροφοδοτικού μηχανισμού αναστέλλουν 
την περαιτέρω  έκκριση της παραθορμόνης. Μη φυσιολογική αύ
ξηση των επ ιπέδω ν της παραθορμόνης (σε πρωτοπαθή ή δευτερο
παθή υπερπαραθυρεοειδ ισμ ό) οδηγεί σε αυξημένη οστεοκλαστι- 
κή δρασ τηρ ιότητα  με οστική απορρόφηση, η οπο ία  δίνει χα ρα
κτηριστικά ακτινογραφ ικά  ευρήματα.

Μ ο ρ φ ο λ ο γ  ι κ ά  Χ α ρ α κ τ η ρ ι σ τ ι κ ά
Π ροσβάλλεται περ ισσότερο  το φλοιώ δες κα ι σε μικρότερη έ

κταση το σπογγιώ δες οστό. Μ ικροσκοπικά παρατηρείται αυξημέ
νος α ρ ιθ μ ό ς  οστεοκλαστώ ν κα ι ά φ θ ο νες  εσ τια κές δ ιαβρώ σεις 
στην επ ιφ ά νε ια  των οστών. Τ α  εξασθενημένα οστά υπόκεινται 
συχνά σε μικροκατάγματα, με αποτέλεσμα να  αναγνω ρίζεται και 
εναπόθεση α ιμοσιδηρίνης, από  τις επακόλουθες μικροαιμορρα- 
γίες. Σε μερικές περιπτώ σεις η εστιακή συνάθροιση οστεοκυττά- 
ρων και ινοβλαστών οδηγεί σε ευδιάκριτη μάζα, που ονομάζεται 
καφ έ όγκος του υπερπαραθυρεοειδισμού.

Ν Ο Σ Ο Σ  TOY PAGET
Π ρόκειτα ι γ ια  μια νόσο που οδηγεί σε παραμόρφωση του σκε

λετού, λόγω συσσώ ρευσης άφθονου μη φυσιολογικού οστού. Χ α
ρακτηρίζεται από επαναλαμβανόμενα επεισόδια  αυξημένης επα- 
ναρρόφησης οστού, ακολουθούμενα από φάσεις υπερβολικής ο
στεοποίησης. Η νόσος αποτελεί προδιαθεσικό παράγοντα για  την 
ανάπτυξη οστεοσαρκώ ματος (1 % των ασθενών).

I
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Η νόσος του Paget προσβάλλει άτομα άνω  των 40 ετών. Ε ίνα ι 
συνήθως ασυμπτιοματική και ανακαλύπτεται ως τυχαίο ακτινολο
γικό εύρημα. Μ πορεί να  είναι μονήρης (10 %  των περιπτώσεω ν) 
ή πολύ εστιακή. Ο ποιοδήποτε οστό είναι δυνατόν να  προσβληθεί, 
ωστόσο συχνότερα προσβάλλονται η σπονδυλική στήλη, το κρα
νίο και τα οστά τη ς  πυέλου.

Μ ο ρ φ ο λ ο γ ι κ ά  χ α ρ α κ τ η ρ ι σ τ ι κ ά
Α ναγνωρίζονται τρεις φάσεις στην εξέλιξη της νόσου Paget:
Η αρχική (οστεοκλαστική) φάση. Χ αρακτηρίζεται από έντονη 

οστεοπλαστική δραστηριότητα, οστική απώ λεια  κ α ι αντικατάστα
ση του οστού από αγγειακό συνδετικό ιστό.

Η ανάμικτη φάση. Χ αρακτηρίζεται από συνυπάρχουσα οστεο
κλαστική και οστεσβλαστική υπερπλασία, που οδηγεί σε ταυτό
χρονη οστική επαναρρόφηση και νέα  οστεοποίηση.

Η όψ ιμη (οστεοσκληρω τική) φάση. Χ α ρα κτη ρ ίζετα ι α πό  το 
σχηματισμό ανυΊριμου οστού με ανώμαλη αρχιτεκτονική  (δικτυώ- 
τό ή πρω τογενές οστό). Τα νησίδια του νεοσχηματιζόμενου αυτού 
οστού μοιάζουν με κομμάτια ενός παζλ, έτσι, στο οστό αναγνω ρί
ζεται ένα «μωσαϊκό» πρότυπο, που είναι σχεδόν παθογνω μονικό 
της νόσου Paget. Το οστό αυτό, παρά  την α υ ξ η μ έ ν η  π υ κ ν ό τ η τ ά  του 
είναι α σ θ ε ν έ σ τ ε ρ ο  από το φυσιολογικό, κα ι υπόκειτα ι σε μηχανι
κές παραμορφο'κτεις κα ι κατάγματα.

Π α Ο ο γ έ ν ε σ η
Δεν είναι γνυκττή η ακριβής παθογένεια  της νόσου Paget, ωστό

σο πρόσφατες μελέτες υποστηρίζουν ότι π ιθανώ ς είνα ι φ λεγμο
νώδους αιτιολογίας. Εικάζεται, ότι πρόκειτα ι γ ια  μια αργά  εξε
λισσόμενη ιογενή λοίμωξη από παραμυξοϊό. Ο ιός επ ά γε ιτη  σύν
θεση ιντερλευκίνης-6 από τα προσβεβλημένα κύτταρα, η οπο ία  
προκαλεί μη φυσιολογική συγκέντριοση και ενεργοποίηση των ο- 
στεοκλαστών. Α κ ο λο υ θεί παθολογική οστική επαναρρόφηση και 
αντιδραστική οστεσβλαστική δραστηριότητα.
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ΚΑΤΑΓΜΑ ΚΑΙ ΕΠΟΥ Λ Ω ΣΗ  ΤΩΝ Ο ΣΤΩ Ν
Το κάταγμα είνα ι λύση της συνέχειας του οστού, κα ι αν συμβεί 

σε ένα οστό που έχει προσβληθεί από  νόσο λέγετα ι παθολογικό 
κάταγμα.

Το οστό έχε ι τη μοναδική ικανότητα να  αυτοεπουλώ νεται.
Μ πορεί να επανασυνθέσει τέλεια τον εαυτό τον, ενεργοποιώντας 
μηχανισμούς οι οποίοι φυσιολογικά συμβαίνουν κατά τη διάρκεια 
της εμβρυογένεσης.

Μορφολογικά Χαρακτηριστικά
Α μέσως μετά το κάταγμα η ρήξη των αγγείω ν οδηγεί σε αιμά

τωμα, το οποίο  γεμ ίζε ι το κενό του κατάγματος κα ι περιβάλλει 
την περιοχή της οστικής βλάβης. Επίσης πα ρέχει κα ι ένα δίκτυο ι- 
νικής που αποτελεί το σκελετό γ ια  την είσοδο φλεγμονωδών κυτ
τάρω ν κα ι την ανάπτυξη ινοβλαστών και αγγειοβριθοΰς κοκκιώ
δους ιστού. Έ τ σ ι προς το τέλος της πρώτης εβδομάδος έχει σχη
ματιστεί ένας πώ ρος από  μαλακό ιστό (πρόδρομος πώρος).

Έ π ε ιτ α , ενερ γο π ο ιο ύ ντα ι ο ι υ π ο π ερ ιο σ τ ικ ο ί οστεοβλάστες, 
κα ι ορισμένα από  τα  περιβάλλοντα μεσεγχυματικά κύτταρα δ ια 
φ ο ρ ο π ο ιο ύ ντα ι σε χο νδρ ο β λά σ τες. Α κολουθεί μια  πολύπλοκη 
δ ια δικασ ία  οστεοποίησης, η οπο ία  οδηγεί στο σχηματισμό του ο- 
στικού πώρου. Ο  πώ ρος αυτός σ ιγά-σιγά ω ριμάζει, ελαττώνεται 
σε μέγεθος επαναδημιουργείτα ι η μυελική κοιλότητα, κα ι αποκα- 
θίσταται η τελική μορφή του φυσιολογικού οστού.

Ο Σ Τ Ε Ο Ν Ε Κ ΡΩ Σ Η  (άσηπτη  ή ανάγγεια  νέκρωση)
Τ α  έμφρακτα του οστού κα ι του μυελού αποτελούν ένα σχετικά 

συχνό γεγονός, που παρατηρείτα ι στην μυελική κοιλότητα της με- 
τάφυσης ή της διάφυσης, κα ι στην υποχόνδρια  περιοχή της επίφυ
σης.

Η  οστεονέκρωση οφείλεται πάντα σε ισχαιμία, η οποία  μπορεί 
να  είναι αποτέλεσμα:

Μ η χα νικ ή ς δ ια ταραχής των αγγείων (κάταγμα)
Θ ρόμβω σης και εμβολισμού (φυσαλίδες αζώτου σε νόσο των 

δυτών)

ι
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Αγγειακών βλαβών (αγγειίτιδα , επιπλοκές ακτινοθεραπείας)
Αυξημένης ενδοοστικής π ίεσ ης, με συμπίεση των αγγείων (π ι

θανώς η νέκρωση λόγω λήψης οτεροειδών)
Φ λεβικής υπέρτασης

Μ ο ρ φ ο λ ο γ ι κ ά  Χαρακτηριστικά
Η νέκρωση του οστού, ανεξάρτητα από το αίτιο, οδηγεί σε π α 

θολογικό κάταγμα. Κατά τη φάση επούλω σης ο ι οστεοκλάστες 
απορροφούν τις νεκρω θείσες οστικές δοκίδες, κα ι όσες παραμ έ
νουν λειτουργούν σα σκελετός γ ια  την εναπόθεση νεοσχηματιζό- 
μενου ζωντανού οστού.

ΦΛΕΓΜ ΟΝΩΔΗ ΝΟΣΗΜ ΑΤΑ ΤΩΝ Ο ΣΤΩ Ν

ΟΣΤΕΟΜ ΥΕΛΙΤΙΔΑ
Η οστεομυελίτιδα είνα ι φλεγμονή του οστού κα ι της μυελικής 

κοιλότητας. Αν και πολλοί παράγοντες είναι δυνατόν να  προκα- 
λέσουν φλεγμονή στο οστό, ο όρος οστεομυελίτιδα χρησιμοποιεί
ται μόνο γ ια  τις αλλοιώσεις που προκαλούνται από λοιμώ δεις π α 
ράγοντες. Η οστεομυελίτιδα δ ιακρίνετα ι σε οξεία κα ι χρόνια. Ο ι 
πιο συχνοί α ιτιολογικοί παράγοντες είνα ι τα  πυογόνα  μικρόβια 
και το M ycobacterium  tuberculosis.

Ο ξ ε ί α  π υ ο γ ό ν ο ς  ο σ τ ε ο μ υ ε λ ί τ ι δ α
Οι (τυνηθέστεροι αιτιολογικοί παράγοντες είνα ι ο S taphylococ

cus Aureus (ο πιο συχνός), οι πνευμονιόκοκκοι, η E sherich ia  Coli 
και οι στρεπτόκοκκοι ομάδας 13 στα νεογνά, κα ι η Salm onella σε 
ασθενείς με δρεπανοκυτταρική αναιμία.

Τρεις είναι οι οδοί μέσα) των οποίω ν οι υπα ίτιο ι λοιμογόνοι π α 
ράγοντες φτάνουν στο οστό:

Α ιματογενής διασπορά (η πιο συχνή)
Αμεση επέκταση από παρακείμενη εστία λοίμω ξης
Τραυματική εμ φ ύτευσ η  μ ετά  από κάταγμα ή χειρουργική  ε 

πέμβαση



202 Ειδική Παθολογική Ανατομική

Μ ο ρ φ ο λ ο γ ι κ ά  Χ α ρ α κ τ η ρ ι σ τ ι κ ά
Η  οξεία  οστεομυελίτιδα χαρακτηρίζεται από έντονη φλεγμονώ

δη διήθηση από πολυμορφ οπύρηνα  ουδετερόφιλα, συνήθως στην 
μετάφυση στα πα ιδ ιά  κα ι οπουδήποτε στο οστό στους ενήλικες. 
Γρήγορα ακολουθεί νέκρωση του τμήματος του οστού κα ι επέκτα
ση της λοίμωξης στο φλοιώ δες οστό. Αν επεκταθεί στο περιόστεο, 
τότε σχηματίζεται περιοστικό απόστημα. Ε ίνα ι επίσης δυνατό να 
επεκταθεί σε παρακείμ ενα  μαλακά μόρια.

Αν δεν θερα πευτεί η ο ξεία  λοίμωξη, τότε αναπτύσσεται η χρό
ν ια  ο σ τεομ υελ ίτ ιδα . Κ ύτταρα χρ ό ν ια ς φλεγμονής φτάνουν στο 
σημείο της λοίμωξης κα ι την περιορίζουν μέσω μιας επιδιορθωτι- 
κής αντίδρασης που χαρακτηρίζετα ι από οστεοκλαστική δραστη
ρ ιότητα  (γ ια  την απορρόφηση του νεκρω θέντος οστού), υπερπλα
σία τω ν ινοβλαστών κα ι σχηματισμό νέου οστού.

ΝΕΟΠΛΑΣΜ ΑΤΑ Ο ΣΤΩ Ν
Ο ι πρω τοπαθείς οστικοί όγκοι είναι σχετικά  σπάνιο ι και εμφα

νίζουν μεγάλη ποικιλομορφία , γ ι’αυτό και αποτελούν πρόκληση 
στη διάγνωση. Ε ίνα ι δυνατόν να  εμφανιστούν σε οποιοδήποτε ο
στό κα ι σε όλες τις ηλικίες. Εν τούτοις, ορισμένοι τύποι νεοπλα
σμάτων αναπτύσσονται σε συγκεκριμένες ανατομικές θέσεις και 
σε συγκεκριμένες ηλικ ιακές ομάδες, η αναγνώ ριση των οποίων 
βοηθά πολύ στη διάγνωση.

Τ ονίζετα ι ότι γ ια  τη  σωστή διάγνωση είναι απαρα ίτητη  η συ- 
νεκτίμ ησ η  των παθολογοανατομικώ ν ευρημάτων (μακροσκοπικά 
και μ ικροσκοπικά) με το ιστορικό του ασθενούς και τα ακτινολο
γικά  ευρήματα, δηλαδή είναι απαραίτητη η στενή συνεργασία του 
Ορθοπαιδικού, του Ακτινολόγου και του Παθολογοανατόμου.

Π ιο κάτω θα αναφ ερθούν οι πιο συχνοί όγκοι των οστών.

Ο Σ Τ Ε Ο Π Ο ΙΗ Τ ΙΚ Ο Ι Ο ΓΚ Ο Ι
Ο ι όγκοι αυτοί χαρακτηρίζοντα ι από την παραγω γή οστεοει

δούς ή οστού από  τα  νεοπλασματικά κύτταρα. Δ ιακρίνονται σε 
κ α λο ή θεις  { ο σ τ έ ω μ α ,  οστεοειδές οστέωμα, οστεοβλάστωμα) και 
κακοήθεις (οστεοσάρκωμα).
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ΚΑΛΟΗΘΕΙΣ Ο Σ Τ Ε Ο Π Ο ΙΗ Τ ΙΚ Ο Ι Ο ΓΚ Ο Ι

ΟΣΤΕΩΜ Α
Π ρόκειται γ ια  μια αλλοίωση που από μερικούς ερευνητές θεω 

ρείται ως κ α λ ο ή θ ε ς  νεόπλασμα, ενώ από άλλους υποστηρίζεται ό
τι είναι μάλλον α μ α ρ τ ω μ α τ ώ δ ο υ ς  α ρ χ ή ς .  Συνήθως αναγνω ρίζετα ι 
στα οστά του προσώπου και το κρανίο, σε ασθενείς 40-50 ετών. 
Αναπτύσσεται ως εντοπισμένη  εξωφυτική μάζα, προσκολλημένη 
στην επιφάνεια  του οστού. Ιστολογικά μοιάζει με φυσιολογικό ο
στό. Δεν είνα ι διηθητικό, κα ι δεν εξαλλάσσεται σε κακοήθεια . 
Τα μόνα προβλήματα που δημιουργεί είναι μηχανικά κ α ι αισθητι
κής παραμόρφωσης.

Ο ΣΤΕΟ ΕΙΔ ΕΣ ΟΣΤΕΩ Μ Α
Π ρόκειται για  καλοήθες νεόπλασμα που αναπτύσσεται κυρίως 

στη μετάφυση του μηριαίου κα ι στην κνήμη, κατά τη δ ιά ρκεια  
της δεύτερης προς την τρίτη δεκαετία  της ζωής, π ιο  συχνά σε ά 
ντρες. Ε ξ’ ορισμού τα οστεοειδή οστεώματα είνα ι μ ικρότερα από 
2 εκ. Χαρακτηρίζονται από εντοπισμένο, κυρίως νυχτερ ινό  πόνο, 
ο οποίος συνήθως ανακουφίζεται με ασπιρίνη.

Η  θεραπεία  εκλογής είναι η τοπ ική  ευρεία εκτομή. Δεν εξαλ
λάσσεται σε κακοήθες νεόπλασμα, αλλά είνα ι δυνατόν ν α  υ π ο 
τροπιάσει.

Μ ο ρ φ ο λ ο γ ι κ ά  χ α ρ α κ τ η ρ ι σ τ ι κ ά
Είναι περίγραπτη αλλοίωση που προσβάλλει το φλοιό κ α ι το 

μυελό του οστού, με χαρακτηριστική ακτινολογική εικόνα. Χ αρα
κτηρίζεται από την παρουσία  μιας κεντρ ικής αγγειοβριθούς π ε 
ριοχής με έντονη οστεοβλαστική δραστηριότητα  (πυρήνας), η ο 
π ο ία  είνα ι ακτινοδιαυγής κ α ι περ ιβά λλετα ι α πό  μ ια  σ τεφ ά νη  
σκληρωτικού οστού.

Ο ΣΤΕΟΒΛΑΣΊΏ Μ Α
Αναπτύσσεται κυρίως στη σπονδυλική στήλη, αν κα ι μπορεί να 

εμφανιστεί κα ι σε άλλες θέσεις (ιερό οστό), σε ασθενείς 10-20 ε-
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των, κα ι προσβάλλει συχνότερα τους άντρες. Μ οιάζει πολύ με το 
οστεοειδές οστέωμα, αλλά δ ια φ έρ ει από αυτό ως προς το μέγεθος 
(είνα ι μεγαλύτερο από  1,5-2 εκ) κα ι γ ιατί απουσιάζει η περ ιφ ερ ι
κή στεφάνη αντιδραστικού οστού.

Μ πορεί να  προκαλέσ ει άλγος, το οποίο όμως εντοπίζεται δυ
σκολότερα από το προερχόμενο  από  το οστεοειδές οστέωμα. Η  ι- 
στολογική του εικόνα εμφ ανίζει μεγάλη ομοιότητα με αυτή του ο
στεοειδούς οστεώματος. Η  θερα π εία  είναι ευρεία χειρουργική ε- 
κτομή, γ ια  τον κίνδυνο υποτροπής.

Κ Α Κ Ο Η Θ Ε ΙΣ  Ο Σ Τ Ε Ο Π Ο ΙΗ Τ ΙΚ Ο Ι Ο ΓΚ Ο Ι

Ο ΣΤΕΟ ΣΑ ΡΚ Ω Μ Α
Τ α οστεοσαρκώ ματα είνα ι κακοήθη νεοπλάσματα μεσεγχυμα- 

τ ικ ή ς  αρχής, τα οπο ία  εξ’ορισμού παράγουν οστεοειδές. Α ποτε
λούν το συχνότερο πρω τοπαθή  κακοήθη όγκο των οστών, αν ε
ξ α ιρ ε θ ε ί το  πολλαπλό  μυέλω μα (νεόπλασ μ α  από  Β κύτταρα). 
Π ρόκειτα ι γ ια  νεοπλάσματα με ευρύτατο φάσμα συμπτωματολο
γίας, ακτινολογικών ευρημάτων, ιστολογικής εικόνας και πρόγνω
σης, με αποτέλεσμα να  είνα ι πολύ δύσκολη η ταξινόμησή τους. 
Κ ατά το π ιο  απλό σχέδιο  κατηγορηματοποίησης μπορούν να  ταξι
νομηθούν σε πρ ω το π α θείς  όγκους, που αναπτύσσονται de novo, 
κ α ι σε δευτεροπαθή  νεοπλάσματα, που εμφανίζονται σαν επιπλο
κή προϋπάρχουσας νόσου (όπω ς η νόσος Paget) ή μετά 'από έκθε
ση σε ακτινοβολία.

Έ χ ο υ ν  π ερ ιγ ρ ά φ ε ι πο ικ ίλες μορφές οστεοσαρκώ ματος. Εδώ 
θα  αναφέρουμε τις πιο συχνά εμφανιζόμενες, «κλασσικές», μορ
φ ές. Σ υνήθω ς τα  οστεοσαρκώ ματα  αναπτύσσονται στη περιοχή 
γύρω από  το γόνατο, και συγκεκριμένα στη μετάφυση του άπω 
μηριαίου και στην εγγύς κνήμη, ωστόσο μπορεί να  εμφανιστούν 
σε οποιοδήποτε μέρος του σώματος. Εμφανίζονται πιο συχνά κα
τά  τη  δεύτερη  δεκαετία  τη ς  ζω ής και προσβάλλουν συχνότερα 
τους άντρες.
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ΙΙΑ Θ ΟΓΕΝΕΣΗ
Λίγα είναι γνωστά γ ια  την παθογένεια  των οστεοσαρκωμάτων. 

Ενδεικτικά αναφέρουμε την ανίχνευση μεταλλάξεων στο ογκοκα
τασταλτικό γονίδιο ρ53, οι οποίες ανιχνεύονται σε πολλά σπορα
δικά οστεοσαρκώματα και τις μεταλλάξεις στη βλαστική γραμμή 
του γονιδίου του ρετινοβλαστώματος, που προδιαθέτουν τους α 
σθενείς να  αναπτύξουν κληρονομικά  ρετινοβλαστώ ματα  κα ι ο
στεοσαρκώ ματα . Έ χ ε ι  π ρ ό σ φ α τα  δ ε ιχτε ί ότι, όσον α φ ο ρ ά  τα  
πρω τοπαθή οστεοσαρκώ ματα, η επαγω γή ειδ ικώ ν μ ονοπα τιώ ν  
μεταγω γής σήματος (JNK/M APK κινασών) ενέχετα ι στην παθο- 
γένεια  και την εξέλιξή τους.

Μ υ ρ φ ο λ ο γ ι κ ά  χ α ρ α κ τ η ρ ι σ τ ι κ ά
Το τυπικό οστεοσάρκωμα παρουσιάζεται σα μια μεγάλη μάζα 

χω ρίς σαφή όρια στη μετάφυση του οστού. Το νεόπλασμα επε- 
κτείνεται τόσο προς τα έσω, δηλ. προς τη μυελική κοιλότητα, όσο 
και προς τα έξω, προς τα  παρακείμενα  μαλακά μόριά. Κ αθώς α 
ναπτύσσεται προς τα έξω το νεόπλασμα υπεγείρει το περιόστεο, 
με αποτέλεσμα τη δημιουργία του χαρακτηριστικού τριγώ νου του 
Codm an στις ακτινογραφίες.

Μ ικροσκοπικά το κύριο γνοδρισμα του οστεοσαρκώματος είναι 
ο σχηματισμός οστεοειδούς από κακοήθη μεσεγχυματικά  κ ύττα 
ρα. Η ποσότητα του οστεοειδούς πο ικ ίλει σε δ ια φ ορετικούς ό 
γκους, (υστόσο η αναγνώρισή του είναι απα ρα ίτητη  γ ια  να  τεθε ί η 
διάγνιυση οστεοσαρκιόματος (Ε ικόνα 1 ,2). Συνήθως αναγνω ρίζο
νται αρκετά νησίδια  οστεοειδούς που περιβάλλονται από κακοή
θεις οστεοβλάστες. Τα νεοπλασματικά αυτά κύτταρα εμφανίζουν 
μεγάλη πυρηνική πλειομορφία και άφθονες μιτοίσεις. Ωστόσο υ 
πάρχουν και περιπτόίσεις όπου η κυτταρολογική ατυπία  είναι ε
λάχιστη. Συχνά συνυπάρχουν και άλλα μεσεγχυματικά στοιχεία, 
όπιυς χόνδρος και μάλιστα σε μεγάλη έκταση του όγκου. Αλλοτε 
αναγνω ρίζονται ατρακτόμορφα κτιρίως κύτταρα, ομοιόμορφ α ή 
πλειόμορφα με πα ρά ξενους υπερχρω μ ατικούς πυρήνες. Σ υχνά  
παρατηρούνται και γιγαντοκύτταρα.

Α νάλογα με την αναγνιόριση όλιον των πα ρα π ά νω  στοιχείω ν
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κ α ι την έκταση που καταλαμβάνουν στο νεόπλασμα, καθορ ίζο
νται δ ιάφ οροι τύποι οστεοσαρκώματος (π.χ. ινοβλαστικό, χονδρο- 
βλαστικό, πλούσιο σε γιγαντοκύτταρα κλπ).

Κ λ ι ν ι κ ά  χ α ρ α κ τ η ρ ι σ τ ι κ ά
Π ρόκειται γ ια  επιθετικά νεοπλάσματα, τα  οποία  συχνά έχουν 

δώ σει αιματογενείς μεταστάσεις κατά το χρόνο διάγνωση τους. 
Ο ι πνεύμονες είνα ι η πιο συχνή θέση μεταστάσεων. Π αλιότερα 
τα  οστεοσαρκώ ματα οδηγούσαν πάντα στο θάνατο του ασθενούς. 
Ωστόσο οι εξελιγμένες χε ιρουργικές τεχνικές, σε συνδυασμό με 
την ακτινοθεραπεία  κα ι τη χημ ειοθερα πεία  γ ια  τις μεταστάσεις, 
έχουν επιμηκύνει κατά  πολύ το προσδόκιμο επιβίωσης των ασθε
νών.

Τ α  δευτεροπαθή οστεοσαρκώματα εμφανίζονται σε άτομα με
γαλύτερης ηλικίας. Ε ίνα ι πολύ επιθετικά νεοπλάσματα κα ι αντα- 
ποκρ ίνοντα ι λιγότερο στη θ ερ α π ε ία  από  τα  πρω τοπαθή οστεο
σαρκώματα.

ΧΟΝΔΡΟΠΟΙΗΤΙΚΟΙ ΟΓΚΟΙ
Ο ι χονδροπο ιητικο ί όγκοι, όπω ς κα ι ο ι οστεοποιητικοί όγκοι 

του σκελετού, συνιστούν ένα ευρύ φάσμα αλλοιώσεων, από κα
λοήθεις βλάβες ως πολύ επ ιθετικά  κακοήθη νεοπλάσματα. Εδώ 
θα  αναφ ερθούν ο ι πιο συχνές μορφές. '

ΚΑΛΟΗΘΕΙΣ ΧΟΝΔΡΟΠΟΙΗΤΙΚΟΙ ΟΓΚΟΙ

ΟΣΤΕΟΧΟΝΔΡΩΜΑ
Τ α οστεοχονδρώματα (λέγονται κα ι εξοστώσεις), πιθανώ ς α 

ντιπροσω πεύουν πιο πολύ δυσμορφίες, πα ρά  αληθή νεοπλάσμα
τα, κα ι είνα ι αρκετά  συνηθισμένα (αποτελούν το 1/3 των καλοη
θών όγκων των οστών). Συνήθως είναι μονήρη και σποραδικά, ε
νώ  σπάνια  μπορεί να  είναι πολλαπλά σε μια οικογενή νόσο, τη 
κληρονομική νόσο των πολλαπλών εξοστώσεων. Τ α περισσότερα 
είνα ι ασυμπωματικά, αλλά είνα ι δυνατόν να προκαλέσουν αισθη
τική παραμόρφωση. Η ηλικία εμφάνισης είναι τα  20-30 έτη.
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Εμφανίζονται στη μετάφυση των μακρών σωληνοειδών οστών 
σαν πλατιές οοτικές εκφύσεις, που είναι προσκολλημένες στον ο- 
στικό φλοιό. Ιστολογικά αποτελούνται από ώριμο οστό με χόνδρ ι
νη καλύπτρα. Τα περισσότερα έχουν καλοήθη πορεία. Τ α  οστεο- 
χονδρώ ματα που αναπτύσσονται σε ασθενείς με οικογενή νόσο 
είναι δυνατόν, σπάνια, να  εξαλλαγούν σε χονδροσάρκω μα.

ΕΓΧΟΝΔΡΩΜ Α (ΧΟΝΔΡΩΜΑ)
Τα χονδριόματα είναι καλοήθεις αλλοιώσεις, που εμφανίζονται 

στα μικρά οστά των χεριών και των ποδιών, συνήθως σε ηλικίες 
30-50 ετοίν και μπορεί να  είναι μονήρη ή πολλαπλά.

Ε ίνα ι περ ίγραπτες αλλοκΰσεις, ο ι οπο ίες συνήθως εμ φ ανίζο
νται μέσα στη μυελική κοιλότητα του οστού. Μ ικροσκοπικά α π ο 
τελούνται από ιόριμο υαλοειδή χόνδρο και φυσιολογικά χονδρο
κύτταρα. Τ α  μονήρη χονδρώ ματα έχουν σχεδόν πάντα  καλοήθη 
πορεία. Ωστόσο, έχουν περ ιγρά φ ει κα ι σύνδρομα που σχετίζονται 
με π ο λ λ α π λ ά  χονδριόματα. Στο 30% αυτών τω ν ασ θενώ ν α ν α 
πτύσσονται χονδροσαρκώματα

ΚΑΚΟΗΘΕΙΣ ΧΟΝΔΡΟΠΟΙΗΤΙΚΟΙ ΟΓΚΟΙ
ΧΟΝΔΡΟΣΑΡΚΩΜ Α
Τα χονδροίκ/.ρκ(όματα είναι κακοήθη νεοπλάσματα που συνί- 

στανται από κακοήθη μεσεγχυματικά  κύτταρα που παράγουν έ
να χόνδρινο στρώμα. Ε ίναι οι δεύτεροι π ιο  συχνοί κακοήθεις μη 
αιμοποιητικοί όγκοι τιυν οστοιν, μετά το οστεοσάρκωμα. Ε μφ ανί
ζονται σε μεγαλύτερους ασθενείς με μέγιστο αριθμό περιστατι
κού  κατά την 6η δεκαετία. Συνήθως αναπτύσσονται στα κεντρικά  
τμ ή μ α τα  του σκελετού: οστά ιό μου, πυέλου, εγγύς μηρια ίο  κα ι 
πλευρές.

Διακρίνονται σε πρω τοπαθείς όγκους, που αναπτύσσονται d e  
n o v o ,  και σε δευτεροπαθή νεοπλάσματα, που εμφανίζονται σε α 
σθενείς με π ο λ λ α π λ ά  ε γ χ ο ν ό ρ ώ μ α τ α  ή σπανιότερα οστεοχονδρώ- 
ματα. Τ)πο»ς τα οστεοσαρκο'ιματα, έτσι κα ι τα χονδροσαρκιόματα 
εμφανίζουν μεγάλη ποικ ιλία  στα κλινικά και μορφολογικά χαρα-
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κτηριστικά. Ε δώ  θα  π ερ ιγρ ά φ ε ι η συνήθης μορφή του χονδρο- 
σαρκο')ματος.

Μ ο ρ φ ο λ ο γ ι κ ά  χ α ρ α κ τ η ρ ι σ τ ι κ ά
Το τυπικό χονδροσάρκω μα παρουσιάζετα ι σα μια μεγάλη μά

ζα χωρίς σαφή όρια, μέσα στη μυελική κοιλότητα, η οποία συχνά 
διαβριόνει το φλοιό. Μ ικροσκοπικά τα  χονδροσαρκώματα ποικί- 
λουν πολύ στην εμφάνιση. Α ναγνω ρίζονται καλά διαφοροποιημέ
να νεοπλάσματα με ελάχιστη κυτταρολογική ατυπία, τα οποία  με
ρ ικές φ ορές είναι δύσκολο να  διαφοροδιαγνω στούν από φυσιο
λογικό χόνδρο  [βαθμού κακοηθείας (grade) 1]. Στο άλλο άκρο α 
νήκουν νεοπλάσματα που αποτελούνται από εξαιρετικά άτυπους 
χονδροβλάστες με άφθονες μιτώσεις και πολυπύρηνες γιγαντο- 
κυτταρικές μορφές [βαθμού κακοηθείας (grade) 3]. Το 10% των 
χαμηλής κακοηθείας οστεοσαρκωμάτων εμφανίζει εστιακά υψη
λής κακοηθείας (χαμηλής διαφοροποίησης) σάρκωμα κα ι ονο
μάζονται “αποδιαφοροποιημένα χονδροσαρκώματα”.

Κ λ ι ν ι κ ά  χ α ρ α κ τ η ρ ι σ τ ι κ ά
Π ρόκειτα ι γ ια  προοδευτικά αυξανόμενες σε μέγεθος μάζες, ο

ρυθμός ανάπτυξης των οποίω ν κα ι η κλινική τους συμπεριφορά ε- 
ξαρτάτα ι από το βαθμό δ ιαφοροποίησής τους. Δίνουν αιματογε- 
νείς μεταστάσεις, πιο συχνά στους πνεύμονες. '

ΑΛΛΟΙ ΟΓΚΟΙ ΤΩΝ ΟΣΤΩΝ
ΓΙΓΑ Ν ΤΟ Κ Υ ΤΤΑ ΡΙΚ Ο Σ Ο Γ Κ Ο Σ  ΤΩΝ ΟΣΤΩΝ
Α ποτελεί το 20% των καλοήθων όγκων των οστών. Εντοπίζεται 

συνήθιος στην επίφυση των μακρών οστών, κυρίως στο κάτω ά
κρο του μηριαίου οστού, στο άνω άκρο της κνήμης, στο εγγύς 
βραχιόνιο και στην άπω κερκίδα. Η συνηθέστερη ηλικία εμφάνι
σης είνα ι μεταξύ 20-40 ετό)ν, με μια μικρή υπεροχή στις γυναίκες.

Μ ο ρ φ ο λ ο γ ι κ ά  χ α ρ α κ τ η ρ ι σ τ ι κ ά
Π ρόκειτα ι γ ια  λυτικές βλάβες που διαβρώ νουν το φλοιό, και
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είναι σχεδόν πάντα μονήρεις. Ιστολογικά αναγνω ρίζοντα ι δυο 
κύριοι κυτταρικοί πληθυσμοί. Τ α πιο ευδιάκριτα στοιχεία  είναι 
μεγάλα πολυπύρηνα γιγαντοκΰτταρα που μοιάζουν πολύ με ο- 
στεοκλάστες, και η ακριβής φύση τους δεν είναι σαφής. Σύμφω να 
με την ισχύουσα άποι|>η τα κύτταρα αυτά είναι αντιδραστικά και 
όχι νεοπλασματικά, και προέρχοντα ι από μακροφάγα. Το ν ε ο π λ α -  
σ μ α τ ι κ ό  σ τ ο ι χ ε ί ο  αποτελείται από ω ο ε ι δ ή  ή  α τ ρ α κ τ ό μ ο ρ φ α  μ ο ν ο π ύ 
ρ η ν α  κ ύ τ τ α ρ α ,  με άφθονες μιτώσεις.

Κ λ ι ν ι κ ά  χ α ρ α κ τ η ρ ι σ τ ι κ ά
Η συμπεριφορά αυτών των νεοπλασμάτων είναι κάπω ς απρό

βλεπτη. Συχνά υποτροπιάζουν μετά από μια απλή απόξεση. Ε ί
να ι ιστολογικά καλοήθεις αλλοιώσεις, εν τούτοις ε ίνα ι δυνατόν 
να  αναγνω ριστεί εστιακή κακοήθης εξαλλαγή είτε de novo, είτε 
μετά από καλοήθη όγκο που έχει ακτινοβοληθεί. Σπάνια, ένας 
φαινομενικά καλοήθης όγκος μπορεί να δώ σει μεταστάσεις στον 
πνεύμονα.

ΣΑΡΚΩΜΑ EWING
Π ρόκειται γ ια  αρχέγονο κακοήθες νεόπλασμα των οστών και 

των μαλακοίν μορίων, που προσβάλλει κυρίω ς παιδιά και εφή
βους (10-20 ετιόν). Συνολικά είναι ο τρίτος σε συχνότητα κακοή
θης όγκος των οστών μετά το οστεοσάρκωμα και το χονδροσάρ
κωμα, ενιό στα παιδιά είναι δεύτερος πίσω  μόνο από το οστεο
σάρκωμα.

ΙΙΑΘΟΙΈΝΕΣΗ
Μ έχρι πρόσφατα η παθογένεση του σαρκιήματος Ewing ήταν ά 

γνωστη. Π ρόσφατα όμως δείχΟηκε ότι στις περ ισ σ ότερες περ ι- 
πτώ σεις υ π ά ρ χε ι μια χρω μοσω μική  α ντιμ ετά θεσ η  μεταξύ των 
χρωμοσωμάτων 11 και 22 |1(11;22) (q24;q!2)]. Αυτή η μετάθεση 
α φ ο ρ ά  στο γ ο ν ίδ ιο  του σαρκιήματος Ewing στο 2 2 q l2  (EWS 
gene), κα ι οδηγεί στη συνένωση του με το γονίδιο  FLI-1 που κω 
δικοπο ιεί ένα μεταγραφικό παράγοντα . Το γονίδ ιο  που προκα- 
λείται από αυτή τη σύντηξη οδηγεί στο σχηματισμό μιας χιμαιρι-
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κής πρωτεΐνης, που λειτουργεί ως μεταγραφικός παράγοντας, ο 
οποίος ε ίνα ι ογκογόνος.

Ί δ ια  χρω μοσομική  δ ια τα ρ α χή  έχ ε ι α να γνω ρ ισ τε ί κ α ι στους 
νευροεκτοδερμικούς όγκους των οστών κα ι των μαλακών μορίων 
(ΡΝ ΕΤ=Peripheral N euroE ctoderm al Tum ors). Μ ε βάση αυτό το 
δεδομένο έχει πλέον αποδειχτεί ότι το σάρκωμα Ewing αντιπρο
σω πεύει το ένα άκρο μιας ο ικογένειας νεοπλασμάτων (Νεοπλά
σματα της Οικογένειας Ewing, Ewing family of tumors), στο άλ
λο άκρο της οπο ία  βρίσκονται ο ι όγκοι νευροεκτοδερμικής αρχής.

Μ ο ρ φ ο λ ο γ ι κ ά  χ α ρ α κ τ η ρ ι σ τ ι κ ά
Το νεόπλασ μ α  αναπτύσ σετα ι σαν μαλακή μάζα, με περ ιοχές 

α ιμ ορρα γία ς κα ι νέκρωσης, μέσα στη μυελική κοιλότητα, συνή
θω ς στο μηριαίο, την κνήμη κα ι τη λεκάνη. Συνήθως εντοπίζεται 
στη διάφυση, αλλά συχνά δ ια σ πείρετα ι κα ι σε άλλες θέσεις. Κ α
θώς ο όγκος μεγαλώνει, επεκτείνεται στο φλοιώδες οστό και το 
περιόστεο. Χ αρακτηριστικά, το περιόστεο αντιδρά με το σχηματι
σμό νέου οστού κα ι δ ίνει μια χαρακτηριστική ακτινολογική εικό
να  σαν «φλούδες κρεμμυδιού».

Μ ικροσκοπικά π ρόκειτα ι γ ια  ένα  κυτταροβριθές νεόπλασμα 
που αποτελείτα ι από άφθονα αρχέγονα κύτταρα, με μικρούς σχε
τικά ομοιόμορφους πυρήνες και ελάχιστο κυτταρόπλασμα (Ει
κόνα 3). Με ειδικές χρώ σεις (PAS) αναδεικνύεται η ύπαρξη γλυ
κογόνου στο κυτταρόπλασμα. Συνήθως, παρά  τη χαρακτηριστική 
ιστολογική εικόνα, γ ια  την ασφαλή διάγνωση είναι απαραίτητες 
κα ι ανοσοϊστοχημικές μελέτες. Τ α νεοπλασματικά κύτταρα εκ
φ ράζουν συγκεκριμένους δείκτες που δεν εκφράζονται σε άλλα 
νεοπλάσματα από «μικρά μπλε κύτταρα».

Κ λ ι ν ι κ ά  χ α ρ α κ τ η ρ ι σ τ ι κ ά
Το σάρκω μα Ewing εμφανίζεται με πόνο, που συχνά συνοδεύε

τα ι από τοπική φλεγμονή. Για τη διάγνωση είναι απαραίτητη η 
βιοψ ία . Π ρόκειτα ι γ ια  ένα  πολύ επ ιθετικό  νεόπλασμα, ωστόσο 
πρόσφ ατες π ρόοδο ι στη θ ερα π εία  (χημειοθεραπεία , σε συνδια- 
σμό με ακτινοθεραπεία  κα ι χειρουργική επέμβαση) έχουν βελτιώ-
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σει σημαντικά την επιβίωση των ασθενώ ν (πενταετής επιβίωση 
75%).

4. Μ ΕΤΑΣΤΑΤΙΚΟΙ Ο ΓΚ Ο Ι
Τα μεταστατικά νεοπλάσματα των οστών είναι πολύ περισσό

τερα από τους πρω τοπαθείς όγκους. Ο ι πιο συχνές πρω τοπαθείς 
εστίες είναι ο προστάτης, ο μαστός, ο πνεύμονας, ο νεφρός, ο γα- 
στρεντερικός σωλήνας και ο θυρεοειδής. Ο ι μεταστάσεις στο 
σκελετό είναι τυπικά πολυεστιακές, ωστόσο τα καρκινώ ματα του 
νεφρού και του θυρεοειδούς είναι δυνατόν να δώσουν μονήρεις 
μ ετασ τάσ εις. Π ιο  σ υχνά  π ρ ο σ β ά λ λ ετα ι ο αξονικός σκελετός 
(σπονδυλική στήλη, πύελος, πλευρές, κρανίο, στέρνο, εγγύς μηρι
αίο και βραχιόνιο).

Ο ι μεταστάσεις προκαλούν λύση του οστού (οστεολυτι- 
κές) ή αντιδραστικό σχηματισμό νέου οστού (οστεοβλαστικές). 
Συνήθως αναγνω ρίζονται κα ι οι δύο μορφές στην ίδια  βλάβη, αλ
λά σε ορισμένα νεοπλάσματα, όπως είναι το αδενοκαρκίνωμα του 
προστάτη, επικρατεί η οστεοβλαστική δραστηριότητα.

5. Ο ΓΚ Ο Μ Ο ΡΦ Ε Σ ΒΛΑΒΕΣ ΤΩΝ Ο ΣΤΩ Ν

ΙΝΩ ΔΗΣ ΔΥΣΠΛΑΣΙΑ
Π ρόκειται γ ια  μια σπάνια καλοήθη αλλοίωση η οποία  αφ ορά  

το πιθανότερο σε διακοπή του σχηματισμού των οστών κατά την 
ανάπτυξη, καθόίς συνίσταται από όλα τα στοιχεία του οστού, τα  
οποία όμως δεν διαφοροποιούνται σε ώριμες δομές. Η συνιθέστε- 
ρη μορφή είναι η μονοοστική βλάβη, η οποία  εμφανίζεται κατά 
την εφηβεία και σταματά να αναπτύσσεται με το πέρας την α νά 
πτυξης το>ν οστών. Εμφανίζεται κυράυς στις πλευρές, το μηριαίο, 
την κνήμη, τα οστά της γνάθου και το κρανίο. Συνήθως είναι α- 
συμπτωματική, αλλά είναι δυνατόν να  οδηγήσει σε κάταγμα ή ο- 
στική παραμόρφωση.

I

Μ ο ρ φ ο λ ο γ ι κ ά  χ α ρ α κ τ η ρ ι σ τ ι κ ά
Το φυσιολογικό δοκιδιόδες οστό αντικαθίσταται από υπερπλα-
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στικό ινώδη ιστό και άφθονο κολλαγόνο, που περιβάλλουν μι
κρές ακανόνιστες νησίδες πρωτογενούς, δικτυωτού, οστού (οι ο 
πο ίες μοιάζουν με «Κ ινέζικα γράμματα»).

ΑΝ ΕΥ Ρ ΥΣ ΜΑΓΙΚΗ ΟΣΤΙΚΗ ΚΥΣΤΗ
Π ρόκειτα ι γ ια  μια καλοήθη αλλοίωση, η οπο ία  δεν είναι νεό

πλασμα  αλλά  α ποτελεί μια α π ό  τις ταχύτερα αναπτυσσόμενες 
και καταστροφικές οστικές αλλοιώσεις. Η  παθογένεση της είναι 
άγνωστη. Π ιθανολογείτα ι ωστόσο ότι αφ ορά  σε αντιδραστική αλ
λοίωση επ ί εδάφους εντοπισμένης αρτηριοφλεβώδους δυσπλα
σίας. Σε ένα  35-50% των περιπτώσεων σχετίζεται με άλλες οστι
κές αλλοιώσεις, όπω ς γιγαντοκυτταρικό όγκο, ινώδη δυσπλασία, 
χονδροβλάστω μα, οστεοβλάστωμα, οστεοσάρκωμα.

Μ ο ρ φ ο λ ο γ ι κ ά  χ α ρ α κ τ η ρ ι σ τ ι κ ά
Μ ακροσκοπικά αναγνω ρίζονται σηραγγώδεις αγγειακοί χώροι, 

οι οπο ίο ι συνήθως πληρούνται από αίμα κα ι περιβάλλονται από 
λεπτό οστικό φλοιό. Η μικροσκοπική εικόνα ποικίλει. Το κύριο 
χαρακτηριστικό είνα ι η παρουσία  των αγγειακών χώρων, οι οποί
οι διαχωρίζονται από ινώδη διαφραγμάτια , που μπορεί να  περ ιέ
χουν οστεοειδές, χονδροειδές, γιγαντοκύτταρα και φλεγμονή.

Μ ΟΝΗΡΗΣ ΟΣΤΙΚΗ ΚΥΣΤΗ '
Π ρόκειτα ι γ ια  μια καλοήθη αλλοίωση, η οποία  είναι το πιθανό

τερο  αντιδραστικής αιτιολογίας. Α ναπτύσσεται στην ενδομυελι- 
κή κοιλότητα, είναι σχεδόν πάντα  μονόχωρη και πληρούται από 
δ ιαυγές ή οροαιματηρό υγρό.

ΠΑΘΗΣΕΙΣ ΤΩΝ ΑΡΘΡΩΣΕΩΝ
Ο ι αρθρώ σ εις διακρίνονται σε διαρθρώσεις (επιτρέπουν ελεύ

θερη  κίνηση μεταξύ τω ν δύο οστών, π.χ. ο ι αρθρώ σ εις  των ά 
κρω ν), σε συναρθρώσεις (επ ιτρέπ ουν  π ερ ιορ ισ μ ένες κινήσεις, 
π.χ. μεταξύ τω ν σπονδύλω ν) κ α ι σε συνοστεώσεις (δεν επ ιτρέ
πουν καμ ία  κίνηση, π.χ. μεταξύ των οστών του κρανίου).

Στις ελεύθερα  κινούμενες αρθρώ σεις τα οστά επενδύονται από
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αρθρικό χόνδρο και. περικλείονται από ινα')δη κάψα. Η κάψ α αυ
τή συνέχεται με το περιόστεο στα άκρα των δύο οστοίν κα ι τις π ε 
ριαρθρικές δομές, κα ι έτσι σχηματίζει τον αρθρικό θύλακο. Στην 
έσο) επ ιφ ά νειά  του ο α ρθρικός θύλακος π ερ ιβά λλετα ι από  μια 
μεμβράνη (τον ορογόνο υμένα) που επενδύεται από ορογονιακά 
κύτταρα (υμενοκύτταρα).

Ο αρθρικός χόνδρος κατανέμει το φορτίο κατά μήκος της επ ι
φάνειας της άρθροκτης, κα ι αποτελείται από σχετικά μικρό α ρ ιθ 
μό χονδροκυττάρων και μεγάλη ποσότητα μεσοκυττάριας ουσίας 
που συντίθεται από τα χονδροκύτταρα. Η μεσοκυττάρια ουσία α- 
ποτελείται από ίνες κολλαγόνου τύπου II και πρωτεογλυκάνες.

Ο ι αρθριόσεις προσβάλλονται από ένα ευρύ φάσμα νόσων ό- 
πο>ς: εκφυλιστικές αλλοιώσεις, λοιμώξεις, διαταραχές του μετα
βολισμού, αυτοάνοσα νοσήματα και νεοπλάσματα. Στις επόμενες 
σελίδες θα  αναφερθούν μόνο οι συνιθέστερες από αυτές.

ΟΣΤΕΟΑΡΘΡΙΤΙΔΑ
Η οστεοαρθρίτιδα είναι η συνηθέστερη νόσος των αρθρώ σεω ν. 

Π ρόκειται γ ια  εκφυλιστική νόσο, της οπο ίας το κυρίαρχο στοι
χείο είναι η εκφύλιση του αρθρικού χόνδρου. Α κολουθούν αλλοι- 
οκτεις στα υποκείμενα οστά, οι οποίες όμιυς είνα ι δευτεροπαθείς. 
Δ ιακρίνεται σε π ρ ω τ ο π α θ ή  ( ό τ α ν  δεν υπάρχουν εμφανείς προδια- 
Οεσικοί παράγοντες) και δ ε υ τ ε ρ ο π α θ ή  ο σ τ ε ο α ρ θ ρ ί τ ι δ α  (όταν εμφα
νίζεται σε μια ήδη προσβεβλημένη άρθροκτη από άλλο αίτιο, π.χ. 
φλεγμονή, τραύμα, ή όταν συνυπάρχουν μεταβολικά νοσήματα). 
Στις περισσότερες περιπτο'κτεις ε ίνα ι προποπαθής και αποτελεί 
συνέπεια  φυσικής φθοράς. Ο ι συχνότερα προσβεβλημένες αρ- 
θριόσεις είναι τα ισχύα, τα γόνατα, οι κατόίτεροι οσφυϊκοί κα ι οι 
αυχενικοί σπόνδυλοι, οι μεσοφαλαγγικές, οι πρώτες καρπομετα- 
καρπικές και οι πρώτες ταρσομεταταρσικές αρθρώσεις.

I I προποπαθής μορφή εκδηλοϊνεται μετά τα 50 έτη με α ρ θ ρ ι κ ή  
δυσκαμψία και β α θ ύ  π ό ν ο  ι δ ί ω ς  τ ο  πριοί, κα ι αποτελεί σημαντικά 
αίτιο φυσικής δυσπραγίας σε άτομα ηλικίας μεγαλύτερης τιον 65 
ετιόν.
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Π α θ ο γ έ ν ε σ ί ]
Οι πιο σημαντικές παράμετροι στην ανάπτυξη της οστοαρθρίτι

δας είναι η πάροδος της ηλικίας κα ι οι μηχανικές επιδράσεις. 
Α ρχικά παρατηρείτα ι ε ) Λ τ τ ω σ η  τ η ς  ε λ α σ τ ι κ ό τ η τ α ς  κ α ι  τ η ς  α ν θ ε -  
κ τ ι κ ό τ η τ α ς  τ ο υ  α ρ θ ρ ι κ ο ύ  χ ό ν δ ρ ο υ  λόγω ελάττωσης της συγκέντρω
σης των πρω τεογλυκανώ ν και εξασθένισης του δικτύου του κολ
λαγόνου. Τ α  χονδροκύτταρα αντιδρούν σε αυτήν την εκφύλιση με 
αύξηση του αριθμού τους και αυξημένη δραστηριότητα. Η  υπερ- 
λειτουργία των χονδροκυττάρων αντιρροπίζει την εκφύλιση για  
λίγο καιρό. Ό μ ω ς  τελικά τα  χονδροκύτταρα εξουθενώνονται και 
αρχίζουν να  εκκρίνουν και άλλες ουσίες, όπως η ιντερλευκίνη-1 
(IL-1). Η  IL-1 επά γει την έκκριση πρωτεολυτικών ενζύμων (π.χ. 
κολλαγονάση) από  άλλα χονδροκύτταρα. Έ τσ ι αρχίζει η φάση 
της χονδράλυσης.

Μ ο ρ φ ο λ ο γ ι κ ά  Χ α ρ α κ τ η ρ ι σ τ ι κ ά
Α ρχικά  πα ρα τη ρείτα ι λέπτυνση του χόνδρου και σχάση της 

αρθρικής επ ιφ άνειας. Μ ε τον καιρό σχηματίζονται αύλακες που 
επ εκ τε ίνο ντα ι κα ι οδηγούν  σε πλήρη διάβρωση του αρθρικού 
χόνδρου εστιακά. Έ τσ ι εκτίθεται το υποκείμενο οστό, το οποίο α
ντιδραστικά παχύνεται και φαίνεται στιλπνά. Μ έσα στην αρθρι
κή κοιλότητα παρατηρούνται θραύσματα χόνδρου και οστίτη ι
στού. Το α ρθρικό  υγρό, στις περ ιοχές που λείπει ο αρθρικός χόν
δρος δ ια ρ ρ έε ι μέσα στο υποκείμενο οστό και σχηματίζει ενδοο- 
στικές κύστεις. Α ντιδραστικά επίσης, το οστό στις παρυφές των 
αρθρώ σεω ν υπερπλάσσεται και σχηματίζει οστεόφυτα.

ΛΟΙΜΩΔΗΣ ΑΡΘΡΙΤΙΔΑ
Η  λοιμώ δης αρθρίτιδα  προκαλείται συνήθως από μικρόβια (κυ

ρίως γοννόκοκκοι, σταφυλόκοκκοι, στρεπτόκοκκοι, Haemophilus 
influenzae, gram -αρνητικοί κόκκοι, σαλμονέλα σε ασθενείς με 
δρεπανοκυτταρική αναιμία).

Ο ι  σ ν ν η θ έ σ τ ε ρ ο ι  ο δ ο ί  ε ι σ ό δ ο υ  ε ί ν α ι :
Αιματογενής διασπορά (σε μικροβιαιμία)
Τραυματική εμφύτευση
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Αμεση επέκταση από παρακείμενη εστία λοίμωξης (λοίμωξη 
οστο>ν ή μαλακυίν μορίων).

Η λοίμωξη οδηγεί σε οξεία διαπυητική αρθρίτιδα, η οποία  χα 
ρακτηρίζεται από τοπικό πόνο κα ι έντονη φλεγμονώδη αντίδρα
ση, με συνάθροιση άφθονω ν πολυμορφοπύρηνων μέσα στην ά ρ 
θρωση και τους περιαρθρικούς ιστούς.

ΡΕΥΜΑΤΟΕΙΔΗΣ ΑΡΘΡΙΤΙΔΑ
Η ρ ευ μ α το ε ιδή ς  α ρ θ ρ ίτ ιδ α  ε ίν α ι μ ια  συστηματική χρόνια  

φλεγμονώδης νόσος, η οποία  προσβάλλει κυρίως τις αρθρώ σεις, 
αλλά είναι δυνατόν να προσβάλλει και άλλα όργανα. Ε ίνα ι α ρκε
τά συχνή (επίπτωση 1%), συνήθως εμφανίζεται στην 4η με 5η δε
καετία της ζωής, πιο συχνά στις γυναίκες. Π ρόκειτα ι γ ια  συμμε
τρική αρθρίτιδα, η οποία  προσβάλλει κυρίω ς τις μικρές αρθρώ
σεις των άνω και κάτω άκρων, τους αστραγάλους, τους καρπούς, 
τους αγκώνες και τους ώμους.

Η κλινική πορεία  της νόσου ποικίλει. Σε μερικούς ασθενείς η 
κλινική εικόνα σταθεροποιείται, και είναι δυνατόν να  παρατηρη
θεί και ύφεση. Στην πλειοψηφία όμως των ασθενώ ν η νόσος ακο
λουθεί μια χρόνια εξελικτική πορεία, η οπο ία  οδηγεί σε μόνιμη 
βαριά αναπηρία.

Π α Ο ο γ έ ν ε σ η
Είναι γενικά αποδεκτό ότι υπάρχει γ ε ν ε τ ι κ ή  π ρ ο δ ι ά θ ε σ η  γ ια  την 

ανάπτυξη της ρευματοειδούς αρθρίτιδας κα ι ότι η νόσος των α ρ 
θρώσεων διαμεσολαβείται από ανοσολογικό μηχανισμό, στον ο 
ποίο πρωταρχικό ρόλο παίζουν τα Τ-κύτταρα, κα ι ενέχονται επ ί
σης τα Β-κύτταρα. Ωστόσο ο εκλυτικός παράγοντας και η ακρ ι
βής σχέση μεταξύ γενετικόίν κα ι περιβαλλοντικώ ν παραγόντω ν 
δεν έχει ακόμα διευκρινιστεί.

Μ ο ρ φ ο λ ο γ  ( κ ά  Χ α ρ α κ τ η ρ ι σ τ ι κ ά
Ιστολογικά αναγνιυρίζεται μη πυογόνος χρόνια υπερπλαστική 

αρθροθυλακίτιδα. Χ αρακτηρίζεται από υπερπλασία των κυττά
ρων που επενδύουν τον αρθρικό θύλακο, συνοδό διήθηση του υ-
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ποκείμενου συνδετικού ιστού από  κύτταρα χρόνιας φλεγμονής 
(λεμφοκύτταρα, πλασματοκύτταρα, μακροφ άγα) με σχηματισμό 
λεμ φ οζιδ ίω ν κ α ι άφθονη νεοαγγείωση. Α υτός ο ν π ε ρ π λ α σ τ ι κ ό ς  
θύλακος, με τα  ά φ θ ο ν α  α γγεία  κα ι την έ ν τ ο ν η  φ λ ε γ μ ο ν ή , ονομάζε
τα ι p a n n u s .  Κ αθώ ς εξελίσσεται η νόσος, διαβρώ νεται ο αρθρικός 
χόνδρος κα ι το υποκείμενο οστό. Τελικά ο pannus καταλαμβάνει 
όλο το χώ ρο της άρθρωσης, ακολουθεί ίνωση και ασβέστωση με 
τελική επιπλοκή τη μόνιμη αγκύλωση των αρθρώσεων.

Στο 25% των ασθενώ ν εμφανίζονται κα ι ρευματοειδή υποδόρια 
οζίδια, τα ο πο ία  συνήθως εντοπίζονται σε περ ιοχές πίεσης (π.χ. 
στους αγκώ νες κα ι στα κάτω άκρα). Τα ρευματοειδή οζίδια  συνί- 
στανται από  ένα πυρήνα ινιδοειδούς νέκρωσης, που περιβάλλε
τα ι από δακτύλιο μακροφάγων. Π εριφερικότερα αναγνω ρίζονται 
λεμφοκύτταρα, πλασματοκύτταρα και άλλα μονοπύρηνα κύτταρα.

ΝΕΟΠΛΑΣΜΑΤΑ ΤΩΝ ΜΑΛΑΚΩΝ ΜΟΡΙΩΝ

Ε ΙΣΑ ΓΩ ΓΗ
Ο όρος «μαλακά μόρια» χρησ ιμ οπο ιείτα ι γ ια  την περιγραφή 

κάθε μη επιθηλιακού ιστού, με εξαίρεση τα  ο σ τ ά ,  τ ο υ ς  χ ό ν δ ρ ο υ ς ,  
τ ο ν  ε γ κ έ φ α λ ο ,  τ α  α ι μ ο π ο ι η τ ι κ ά  κ ύ τ τ α ρ α  κ α ι  τ ο  λ ε μ φ ι κ ό  ιστό. Γε
ν ικά  τα  νεοπλάσματα των μαλακών μορίων ονομάζονται με βάση 
τον τύπο του ιστού από  τον οποίο  προέρχοντα ι (π.χ. λιπώδης ι- 
στός-λιπώματα/λιποσαρκοίματα).

Η  πλεισψ ηφ ία  τω ν νεοπλασμάτω ν των μαλακών μορίων είναι 
καλοήθεις αλλοιώσεις, που είτε α να κ α λύ π το ντα ι τυχα ία , είτε 
προκαλούν προβλήματα λόγω τοπικής ανάπτυξης. Ο ι κακοήθεις 
όγκοι των μαλακών μορίων λέγονται σαρκώματα κα ι χαρακτηρί- 
ζολπαι από  επιθετική τοπική ανάπτυξη και μεταστάσεις. Τα σαρ
κώματα είναι αρκετά  σπάνια, κα ι αποτελούν περίπου το 2% όλων 
των κακοηθειώ ν. Π άντως στα πα ιδ ιά  είναι ο τέταρτος σε συχνό
τητα κακοήθης όγκος μετά από τα νεοπλάσματα του α ι μ ο π ο ι η τ ι -  
κ ο ύ  σ υ σ τ ή μ α τ ο ς ,  τ ο υ  ν ε υ ρ ι κ ο ύ  σ υ σ τ ή μ α τ ο ς  κ α ι  τ ο ν  ό γ κ ο  W i l m s .  
Τ α  σαρκώ ματα μεθίστανται κατά κύριο λόγο μέσω των αιμοφό-
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ρων αγγείων. Η  λεμφαγγειακή διασπορά είναι σπάνια. Α ναγνω 
ρίζεται και μια ενδιάμεση κατηγορία νεοπλασμάτων, τα οποία  εί
να ι δυνατόν να έχουν επιθετική τοπική ανάπτυξη, αλλά συνήθως 
δε δίνουν μεταστάσεις. Τα νεοπλάσματα αυτά  χαρακτηρίζοντα ι 
ως «οριακής κακοηθείας».

Στον ακόλουθο Π ίνακα παρατίθετα ι μια ταξινόμηση των ν εο 
πλασμάτων κα ι των ογκόμορφω ν αλλοιώσεων τω ν μαλακών μο
ρίων και στις επόμενες σελίδες θα  περιγράφουν ο ι συνηθέστερες 
αλλοιώσεις.

ΝΕΟΠΛΑΣΜΑΤΑ ΜΑΛΑΚΩΝ ΜΟΡΙΩΝ

Ν εοπλάσματα λιπώ δους ιστού
Λ ίπωμα
Λ ιποσάρκωμα

Ν εοπλάσματα και ογκάμορφες αλλοιώσεις ινώ δους ιστού
Οζοίδης περιτονίίτιδα 
Ινωμάτωση (επιπολής ή εν τω  βάθει)
Ινοσάρκιομα

Ινώδη Ιστιοκυτταρικά  νεοπλάσματα
Καλοήθες ινοίδες ιστιοκύττωμα 
Π ροέχον δερματοϊνοσάρκωμα 
Κ ακοήθες ινώδες ιστιοκύττωμα

Ν εοπλάσματα ραβδωτών μυών 
Ραβδομύωμα 
Ραβδομυοσάρκωμα

Ν εοπλάσματα λείων μυών 
Λειομύωμα 
Λ ειομυοσάρκωμα
Ν εοπλάσμα λείων μυιυν οριακής κακοήθειας

Αγγειακοί όγκοι 
Α ιμαγγείω μα 
Λ εμφαγγείω μα 
Α ιμαγγειοενδοθηλίω μα
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Α ιμαγγειοπερικύτω μα
Α γγειοσάρκω μα

Νεοπλάσματα περιφερικών νεύρων
Ν ευρίνω μα (σβάννωμα)
Ν ευροίνω μα
Κακοήθη νεοπλάσματα του ελΰτρου των περιφερικών νεύρων 

Νεοπλάσματα άγνωστης ιστογενεσης
Συνοβιοσάρκω μα (σάρκω μα του αρθρικού υμένα) 
Ε π ιθηλιοειδές σάρκω μα

ΝΕΟΠΛΑΣΜΑΤΑ ΤΟΥ ΛΙΠΩΛΟΥΣ ΙΣΤΟΥ

ΛΙΙΙΩΜΑ
Το λίπωμα είνα ι ο συχνότερος όγκος τω ν'μαλακώ ν μορίων. Συ

νήθω ς ε ίνα ι μονήρες κ α ι αναπτύσσετα ι οπουδήποτε στο σώμα, 
συχνότερα στον υποδόριο ιστό των ενηλίκων. Π αρουσιάζεται ως 
βραδέω ς αναπτυσσόμενη μάζα, η οποία  προκαλεί κυρίως αισθη
τικά  προβλήματα. Η  θερα π εία  εκλογής είνα ι η ολική εκτομή.

Μ ο ρ φ ο λ ο γ  ι κ ά  Χ α ρ α κ τ η ρ ι σ τ ι κ ά
Το τυπικό λίπωμα είναι μια περίγραπτη, μαλακή μάζα, κίτρινου 

χρώματος. Μ ικροσκοπικά συνίσταται από λιποκύτταρα, τα οποία εί
ναι όμοια με αυτά του ώριμου λιπώδους ιστού (Εικόνα 4). Έ χουν πε
ριγράφει διάφοροι ιστολογικοί υπότυποι. Έ ν α ς  από αυτούς, το αγγει- 
ολίπωμα, χαρακτηρίζεται από την παρουσία άφθονων αιμοφόρων 
αγγείων και παρουσιάζει κλινικό ενδιαφέρον γιατί είναι επώδυνο.

ΛΙΙΙΟΣΑΡΚΩΜΑ
Το λιποσάρκω μα είνα ι ο κακοήθης όγκος των λιποκυττάρων. 

Α ναπτύσσεται κυρίω ς σε εν τω βάθει ιστούς και εσωτερικά όργα
να (συχνότερα στα κ ά τ ω  ά κ ρ α  και την κ ο ι λ ι α κ ή  κ ο ι λ ό τ η τ α ) ,  κατά 
την 5η-6η δεκαετία  της ζωής. Η  εξέλιξη και η πρόγνωση των λιπο- 
σαρκωμάτων επηρεάζετα ι πολύ από τον ιστολογικό υπότυπο της 
αλλοίωσης.

\
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Μ ο ρ φ ο λ ο γ ι κ ά  Χ α ρ α κ τ η ρ ι σ τ ι κ ά
Τα λιποσαρκιυματα εμφανίζονται ως σχετικά π ερ ίγρα πτες κ ι

τρινωπές μάζες. Δ ιακρίνονται δ ιάφοροι ιστολογικοί τύποι (Εικό
να 5). Το καλά διαφοροποιημένο λιποσάρκωμα κα ι το μυξοειδές 
λιποσάρκωμα είναι νεοπλάσματα υψηλής διαφοροποίησης, τα  ο
ποία  είναι δύσκολο μερικές φορές να  διακριϋούν ιστολογικά από 
λιπιύματα. Το στρογγυλοκυτταρικό λιποσάρκωμα κ α ι το πλειό- 
μορφο λιποσάρκωμα, είναι χαμηλής διαφοροποίησης, κα ι α ρ κ ε
τές φορές είναι δύσκολο να  διακριθούν ιστολογικά από άλλα νεο 
πλάσματα χαμηλής διαφοροποίησης/υψηλής κακοηθείας.

ΝΕΟΙΙΛΑΣΜΑΤΑ ΚΑΙ ΟΓΚΟΜΟΡΦΕΣ ΑΛΛΟΙΩΣΕΙΣ
ΤΟΥ ΙΝΩΔΟΥΣ ΙΣΤΟΥ

ΟΖΩΛΗΣ IΙΕΡΙΤΟΝΙΪΤΙΔΑ
Η οζιυδης περιτονι'ίτιδα δεν είνα ι νεόπλασμα, αλλά μια αντι

δραστική, αυτοπεριοριζόμενη υπερπλασία των ινοβλαστών. Εμ
φανίζεται συνήΟιυς σε νεαρούς ενήλικες, κυρίω ς στα κάτω άκρα 
και τον κορμό, και παρουσ ιάζετα ι σαν μια τα χέω ς αυξανόμενη 
μάζα, η οποία μερικές φορές είναι επιυδυνη. Σε ένα 10-15% των 
περιπτιυσεων υπάρχει ιστορικό τραύματος στην περιοχή. Η θ ερ α 
πεία  εκλογής είναι η απλή εκτομή.

Μ ο ρ φ ο λ ο γ ι κ ά  Χ α ρ α κ τ η ρ ι σ τ ι κ ά
ΣυνήΟιυς παρουσιάζεται σαν μια μη περιγεγραμμένη μάζα δ ια 

μέτρου μικρότερης από 3 εκ., στον υποδόριο ιστό, τιτυς μυς ή την εν 
τω βάΟει περιτονίσ. Μ ικροσκοπικά συνίσταται από μεγάλους, α 
νώριμους ινοβλάστες με αυξημένες μιτιυσεις. Χ ρ ειά ζετα ι πολύ 
προσοχή και πείρα για  να μην εκληφϋεί λανθασμένα ως σάρκωμα.

ΙΝΩΜΛΤΩΣΙΙ
Ο ι ινωματώσεις, όπω ς και η οζιυδης περιτονι'ίτιδα, είναι υπερ- 

πλσστικές αλλοιώσεις που συνίστανται από  ινοβλάστες, αλλά 
διακρίνονται γ ια  το διηΟητικό τρόπο ανάπτυξης κα ι την ικανότη
τα γ ια  τοπική υποτροπή. Πάντως, σε αντίθεση με τα  ινοσαρκώ-
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ματα, δεν μεθίστανται.
Δ ιακρίνονται σε δυο μεγάλες κατηγορίες: τις επιπολής (επ ιφ α

νειακές) κ α ι τις εν τω βάθει ινωματώσεις. Ο ι επιπολής ινωματώ
σεις, ε ίνα ι λιγότερο επ ιθετικές, κα ι προκαλοΰν περισσότερο αι- 
σθητικά/λειτουργικά προβλήματα. Σε αυτές ανήκει η παλαμιαία ι
νωμάτωση (συνολκή D upuytren) κ α ι η ινωμάτωση του πέους 
(νόσος του Peyronie). Ο ι εν τω βάθει ινωματώσεις (“ινωματώ- 
δεις όγκοι”) αναπτύσσονται κυρίω ς στην κοιλιακή χώρα και τους 
μυς του κορμού κ α ι τω ν άκρων. Χ αρακτηρίζονται από περισσότε
ρο επιθετική τοπική ανάπτυξη κα ι συχνές υποτροπές.

Μ ο ρ φ ο λ ο γ ικ ά  Χαρακτηριστικά
Α νάλογα με τη θέση εμφάνισης τους, είναι δυνατόν να  παρου

σιαστούν ω ς π ερ ίγρ α π τα  οζίδ ια  ή ως ασαφ ώ ς περ ιγεγραμμένες 
μάζες. Μ ικροσκοπικά συνίστανται από υπερπλαστικούς ινοβλά- 
στες. Στις επιπολής μορφές αναγνω ρίζεται ελαττωμένη κυτταρο- 
βρ ίθεια  κ α ι άφθονο κολλαγόνο.

ΙΝΟΣΑΡΚΩΜΑ
Τ α ινοσαρκώ ματα είνα ι οι κακοήθεις όγκοι των ινοβλα- 

στών. Ε μ φ α ν ίζο ντα ι στους ενήλικες κα ι συνήθω ς εντοπίζονται 
σ το υς  εν τω βάθει ισ τούς του μηρού, του  γόνατος κ α ι του 
κορμού. Α να πτύσ σ οντα ι συνήθω ς βραδέω ς, κ α ι ήδη υπάρχουν 
αρκετά  χρόν ια  πριν τη διάγνωση. Υποτροπιάζουν τοπικά και δ ί
νουν αιματογενείς μεταστάσεις, συνήθως στους πνεύμονες.

Μ ο ρ φ ο λ ο γ ικ ά  Χαρακτηριστικά
Ε μ φ ανίζοντα ι ως μονήρεις, ασαφώ ς περ ιγεγρα μ μ ένες μάζες. 

Μ ικροσκοπικά  συνίστανται α πό  νεοπλασματικούς ινοβλάστες, 
με πυρηνική ατυπία, κα ι αυξημένο αριθμό μιτώσεων. Ο ι ινοβλά- 
στες σχηματίζουν διαπλεκόμενες δεσμίδες, οι οποίες πολλές φο
ρές διατάσσονται με τη μορφή ψαροκόκαλου.
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ΙΝ Ω Λ Η IΣΤ ΙΟ Κ  Υ ΊΤΛ ΡΙΚ A ΝΕΟΙΙΛΛΣΜΛΤΛ
Στους ιν<ί>δεις ιοτιοκυτπαρικούς όγκους αναγνωρίζεται ένας μει

κτός πληθυσμός που χχποτελείτχχι <χπό ινοβλάστες και φαγοκύτταρα 
με κυτταροπλασματικά λιπίδια, που έχουν μορφολογία ιστιοκυττά- 
ρων. Μ κχτολογική εικόνα και η (βιολογική τους συμπεριφορά ποικί- 
λουν <χπό αυτοπεριοριζόμενες καλοήθεις αλλοιώσεις ( κ α λ ο ή θ ε ς  ι 
ν ώ δ ε ς  ι σ τ ι ο κ ν τ τ ω μ α ) ,  σε ενδιάμεσες βλάβες με τοπ ικές υποτροπές 
και σπάνιες μεταστάσεις ( π ρ ο ά χ ο ν  δ ε ρ μ α τ ο ϊ ν ο σ ά ι ρ κ ω μ α ) ,  <υς σαφώς 
κακοήθεις όγκους ( κ α κ ο ή θ ε ς  ι ν ο ί ό ε ς  ι σ τ ι ο κ ν τ τ ω μ α ) .

ΚΑΛΟΗΘΕΣ ΙΝΩΛΚΣ ΙΣ Τ ΙΟ Κ Υ Π Ω Μ Λ
Πρόκειται γ ια  κιχλοήΟη (χλλοάυοη, που εμφανίζετα ι <m> δέρμα 

ή τον υποδόριο ιστό ενηλίκυχν. I I Οεριχπεία εκλογής ε ίνα ι η απλή  
εκτομή.

Μ ο ρ φ ο λ ο γ ι κ ά  Χ α ρ α κ τ η ρ ι σ τ ι κ ά
Εμφανίζονται ως μονήρη, περ ίγραπτα , κινητά οζίδ ια . Μ ικρο- 

σκοπικά παρατηρούνται, ά φ θονα  δ ια πλεκόμ ενα  ατρα κτόμ ορφ α  
κύτταρα και μεγάλα αφρώδη κύτταρα πλούσια σε λ ιπ ίδ ια , σε πο ι
κίλη αναλογία. Τ α  όρ ια  τη βλάβης είναι διηΟητικά, ωστόσο δεν 
παρατηρείται εκτεταμένη τοπική διήθηση.

ΙΙΡΟΚΧΟΝ ΛΕΡΜ ΛΤΟΪΝΟΣΛΡΚΩΜ Λ
I Ιρόκειται για  νεόπλασμα που κατέχει ενδιάμεση θέση, ανάμε

σα στους καλοήθεις ινοϊστιοκυτταρικούς όγκους κα ι τα κακοήθη 
ινώδη ιστιοκυττιυματα. Εμφανίζεται στο δέρμα ή τον υποδόριο  ι
στό ενηλίκων, ως μια οζώδης αλλοίωση που αναπτύσσεται βρα δέ
ως. I ίίναι διηΟητικός όγκος και συχνά υποτροπ ιά ζει μετά από  το
πική εκτομή. Ε ξαιρετικά σπάνια  είναι δυνατόν να  όιόσει μετα
στάσεις.

Μ ο ρ φ ο λ ο γ ι κ ά  Χ α ρ α κ τ η ρ ι σ τ ι κ ά
Μ ικροσκοπικά παρατηρούνται άφθονα ατρακτόμορφα κ ύττα 

ρα, με κυτταρολογική ατυπία και σποραδικές μιτιόσεις.
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Κ Α Κ Ο Η Θ ΕΣ ΙΝ Ω Δ ΕΣ ΙΣΤΙΟΚΥΤΤΩ Μ Α
Το κακοήθες ινώ δες ιστιοκΰτυωμα (M FH , M alignant Fibrous 

H istiocytom a), είνα ι το π ιο  συχνό σάρκωμα των μαλακών μορίων 
των ενηλίκων, κα ι το συχνότερο σάρκωμα μετά από ακτινοθερα
πεία . Ε μφ ανίζετα ι κυρίω ς σε ασθενείς 50-70 ετών, κυρίως στους 
εν τω  βάθει μ υς τω ν άκρων κα ι στον οπ ισθοπερ ιτονα ϊκό  χώρο. 
Π ρόκειτα ι γ ια  επ ιθετικό  νεόπλασμα, το οποίο συχνά  υποτροπιά 
ζει κα ι δ ίνει μετασ τάσ εις στο 50% περίπου των ασθενών.

Μ ο ρ φ ο λ ο γ  ι κ ά  Χ α ρ α κ τ η ρ ι σ τ ι κ ά
Μ α κροσ κοπ ικά  α να γνω ρ ίζετα ι μια ασαφ ώ ς περ ιγεγραμμένη  

λευκόφαιη μάζα, η οπο ία  ε ίνα ι δυνατόν να  φτάσει σε πολύ μεγά
λο μέγεθος μέχρι να  δώ σει κλινικά συμπτώματα, ιδίως όταν ανα
πτύσσετα ι στον οπ ισθοπερ ιτονα ϊκό  χώρο. Μ ικροσκοπικά έχουν 
αναγνω ρισ τεί δ ιά φ ορο ι υπότυποι του κακοήθους ινώδους ιστιο- 
κυττώματος (στροβιλώ δης/πλειόμορφος τύπος, αγγειοβριθής/αγ- 
γειω μ ατώ δης τύπος, φλεγμονώ δες και μυξοειδές κακοήθες ινώ
δες ιστιοκύττω μα). Ο συχνότερος είνα ι ο στροβιλώδης/πλειόμορ- 
φ ος τύπος που συνίσταται από  άτυπα ατρακτόμορφα κύτταρα που 
δ ιατάσσονται δεσ μ ίδες κα ι σχηματίζουν στροβιλώ δεις σ χηματι
σμούς ή δ ια πλέκοντα ι μεταξύ τους (Ε ικόνα 6). Α ναγνωρίζονται 
άφ θονες μ ιτώ σεις κα ι περ ιο χές  νέκρωσης. ,

ΝΕΟΠΛΑΣΜΑΤΑ ΡΑΒΔΩΤΩΝ ΜΥΩΝ
ΡΑΒΔΟΜΥΩΜΑ
Ε ίνα ι ένας σπάνιος όγκος. Ε ίνα ι πιο πιθανό να  πρόκειται για 

αμάρτωμα, πα ρά  γ ια  καλοήθες νεόπλασμα. Το πιο γνωστό είναι 
το καρδιακό ραβδομύωμα, που σχετίζεται με οζώδη σκλήρυνση.

ΡΑΒΔΟΜ ΥΟΣΑΡΚΩΜ Α
Π ρόκειτα ι γ ια  το κακοήθες νεόπλασμα των ραβδωτών μυών.

Σε αντίθεση με τα  υπόλοιπα σαρκώματα των μαλακών μορίων εί
να ι νεόπλασμα που αναπτύσσεται κατά την βρεφική, παιδική και
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εφ ηβική  ηλικ ία , με το μέγιστο αρ ιθμό  περ ιστατικώ ν κα τά  την 
πρώ τη δεκαετία  τη ς  ζωής. Α φ ορά  σ τ ο  m o  σ υ χ ν ό  σ ά ρ κ ω μ α  τ ω ν  
μ α λ α κ ώ ν  μ ο ρ ί ω ν  σ τ α  παιδιά . Α ναπτύσσεται συνήθως στην περ ιο 
χή κεφαλής/τραχήλου, την ουρογεννητική περιοχή  κα ι τον οπ ι- 
σθοπεριτοναϊκό χώρο.

Μ ο ρ φ ο λ ο γ ι κ ά  Χ α ρ α κ τ η ρ ι σ τ ι κ ά
Έ χουν  αναγνω ρκπεί δ ιάφοροι ιστολογικοί τύποι, οι οποίο ι συ

χνά αλληλεπικαλύπτονται. Ο πιο γνωστός τύπος είναι το εμβρυϊκό 
ραβδομυοσάρκωμα. Η ιστολογική του εικόνα ποικίλει από ένα κα
λά διαφοροποιημένο νεόπλασμα με ραβδομυοβλάστες που έχουν 
άφθονο ηωσινόφιλο κυτταρόπλασμα με εγκάρσιες ραβδώσεις ως 
ένα αδιαφοροποίητο σάρκωμα. Η διάγνωση του ραβδομυοσαρκώ- 
ματος βασίζεται στην τεκμηρίωση διαφοροποίησης προς ραβδω 
τούς μυς, είτε με την ανοσόίστοχημική ανίχνευση αντιγόνων που 
σχετίζονται με γραμμωτούς μυς, είτε με την αναγνώριση σαρκομε
ριδίων στο ηλεκτρονικό μικροσκόπιο. Άλλοι ιστολογικοί τύποι εί
να ι το βοτρυοειδές εμβρυϊκό ραβδομυοσάρκωμα, το κυψ ελιδικό  
ραβδομυοσάρκωμα και το πλειόμορφο ραβδομυοσάρκωμα.

ΝΕΟΠΛΑΣΜΑΤΑ ΛΕΙΩΝ ΜΥΩΝ
Τα νεοπλάσματα των λείων μυϊκών ινών αναπτύσσονται κυρίω ς 

στη μήτρα, αλλά είναι δυνατόν να  αναπτυχθούν από λεία  μυϊκά 
κύτταρα οπουδήποτε στο σώμα.

ΑΕΙΟΜΥΩΜΑ
Είναι καλοήθης όγκος από λεία  μυϊκά κύτταρα. Ό σ ο ν  αφ ορά  

στα μαλακά μόρια προέρχετα ι από λεία μυϊκά κύτταρα στους υ 
ποδόριους ιστούς ή από τα τοιχιόματα των αιμοφόρων αγγείων. 
Η θεραπεία  εκλογή είναι η απλή εκτομή.

Μ ο ρ φ ο λ ο γ ι κ ά  Χ α ρ α κ τ η ρ ι σ τ ι κ ά
Εμφανίζεται ως μικρό, περίγραπτο οζίδιο. Μ ικροσκοπικά α να 

γνω ρίζονται ατρακτόμορφα λεία  μυϊκά κύτταρα, χω ρίς α τυπ ία , 
τα  οποία διατάσσονται σε δεσμίδες.
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ΛΕΙΟΜΥΟΣΑΡΚΩΜΑ
Π ρόκειτα ι γ ια  το κακοήθες νεόπλασμα των λείων μυϊκών ιών. 

Ε ίνα ι α ρ κ ετά  σπάνιο , αν κα ι α π ο τελε ί το τρ ίτο  σε σ υχνότη τα  
σάρκωμα τω ν ενηλίκων μετά το λιποσάρκω μα και το κακοήθες ι
νώ δες ιστιοκύττω μα. Ε μφ ανίζετα ι συνήθως στα άκρα, κα ι εξορ- 
μάται από τα  το ιχώ ματα  των αιμοφόρων αγγείων.

Μ ο ρ φ ο λ ο γ  ι κ ά  Χ α ρ α κ τ η ρ ι σ τ ι κ ά
Μ ακροσκοπικά  αναγνω ρίζετα ι μια σχετικά περίγραπτη μάζα, 

μαλακής σύστασης με π ερ ιοχές α ιμορραγίας και νέκρωσης. Μι- 
κροσ κοπ ικά  α να γνω ρίζοντα ι ατρακτόμ ορφ α  κύτταρα  τα  οποία  
δ ιατάσσονται σε διαπλεκόμενες δεσμίδες ή υποστρόγγυλα κύττα
ρα. Δ ι α κ ρ ί ν ο ν τ α ι  α π ό  τ α  λ ε ι ο μ υ ώ μ α τ α  α π ό  τ η  ό ι η θ η τ ι κ ή  τ ο υ ς  α ν ά 
π τ υ ξ η ,  τ η  μ ε γ α λ ύ τ ε ρ η  κ υ τ τ α ρ ο β ρ ί θ ε ι α  κ α ι  τ η ν  κ υ τ τ α ρ ι κ ή  π λ ε ι ο μ ο ρ -  
φ ί α  κ α ι  κ υ ρ ί ω ς  α π ό  τ η ν  α υ ξ η μ έ ν η  μ ι τ ω τ ι κ ή  τ ο υ ς  δ ρ α σ τ η ρ ι ό τ η τ α .

ΝΕΟΠΛΑΣΜΑΤΑ ΑΓΝΩΣΤΗΣ ΙΣΤΟΓΕΝΕΣΗΣ

ΣΥΝΟΒΙΟΣΑΡΚΩΜΑ (ΣΑΡΚΩΜΑ ΤΟΥ ΑΡΘΡΙΚΟΥ ΥΜΕΝΑ)
Α ντιπροσω πεύει το 10% όλων των νεοπλασμάτων των μαλακών 

μορίων. Π α ρά  το όνομά του, δεν προέρχετα ι από κύτταρα του α ρ 
θρικού υμένα  αλλά από  κύτταρα  μεσεγχυματικής α ρ χή ς  που βρί
σκονται γύρω  από  τ ις  αρθρικές κοιλότητες. Σε μερικές περιπτώ 
σεις εμφ ανίζετα ι σε περ ιοχές μακριά από αρθρώσεις.

Μ ο ρ φ ο λ ο γ  ι κ ά  Χ α ρ α κ τ η ρ ι σ τ ι κ ά
Τ α σαρκώ ματα του αρθρικού υμένα είναι δυνατόν να  παρου

σιαστούν είτε ως μικρά, ασαφιος περιγεγραμμένα οζίδια  είτε ως 
μεγάλες διηθητικές μάζες. Μ ικροσκοπικά η πλειοψηφία χαρακτη
ρ ίζετα ι από ένα διφασικό πρότυπο  ανάπτυξης, το οποίο αποτε- 
λείται από ένα επ ιθηλιακό  στοιχείο  που σχηματίζει αδένες, κα ι έ
ν α  σαρκω ματώ δες στο ιχείο  που συνίσταται από ατρακτόμορφα 
κύτταρα. Σπανιότερα, μπορεί να  είναι μονοφασικό και να  αποτε- 
λείται μόνο από επιθηλιακά στοιχεία, τα οποία δίνουν την εικόνα

)
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καρκινώματος ή μόνο από ατρακτόμορφα κΰτταρα τα  οπο ία  δ ί
νουν την εικόνα σαρκώματος. Π ρόσφατα εχει ανακαλυφ θεί η π α 
ρουσία μιας χρωμοσωμικής μετάθεσ ης (Χ;18) (p l l .2 ;q l l .2 ) ,  η α 
νίχνευση της οποίας επ ιβεβαιώ νει τη διάγνωση.

(-

£



Ε ικό να  1. Μ ικ ρ ο σ κ ο π ικ ή  ε ικ ό να  ο σ τεο σ α α - Ε ι κ ό ν α  2 . Μ ικ ρ ο σ κ ο π ικ ή  ε ικ ό ν α  ο σ τε ο -  
καιματος, τχπ εο β λα σ τικ σ ΐ)  τύττσν. Α ν α γν ω ρ ίζ ε τα ι σ α ρ κ ώ μ α τ ο ς ,  

ο σ τεο ε ιδ ές  κοΑ κ α κ ο ή θ ε ις  ο σ τεο β λά σ τες

Ε ι κ ό ν α  3 .  Σ ά ρ κ ω μ α  Ewing. Κ υ τ τα ρ ο β ρ ιθ έ ς  Ε ι κ ό ν α  4 .  Μ ικ ρ ο σ κ ο π ικ ή  ε ικ ό ν α  λ ιπ ώ -

νεό π λα σ μ α , α π ό  α ρ γ έ γ σ ν α  κ ύ τ τ α ρ α  μ ε  μ ικ ρ ο ύ ς  μ α τ ο ς .  
π υ ρ ή ν ε ς  κ α ι ε λ ά χ ισ το  κ υ τ τ α ρ ό π λ α σ μ α .

Ε ι κ ό ν α  5 . Μ ικ ρ ο σ κ ο π ι κ ή  ε ικ ό ν α  λ ιπ ο -  Ε ι κ ό ν α  6- Μ ι κ ρ ο σ κ ο π ι κ ή  ε ι κ ό ν α  κ α ·
/ • ΐ ν / Ζ ΐ / ί / Ζ Τ / ι / -  / < « . / . » Μ Ι / . . / Μ ^ ' / Ί 1 Ι Τ / · | Ι  V / 1  ,Μί,'ώουΓ κ π ιο κ νττυη κ ιτο ζ .
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Ν ίκ η  I .  Α γ ν α ν τ η , Κ α θ η γ η τ ή ς
Α ν ν α  Μ π α ίί ε τ α τ ο υ , Ε π ί κ ο υ ρ η  Κ α θ η γ ή τ ρ ι α

•  Κ εντρικό Ν ευρικό Σ ύστημα
Ε ι σ α γ ω γ ή ,  Φ υ σ ι ο λ ο γ ι κ ά  κ ύ τ τ α ρ α  κ α ι  ο ι  α ν τ ι δ ρ ά σ ε ι ς  τ ο υ ς  σ τ η  
β λ ά β η ,  Α γ γ ε ι α κ ή  ε γ κ ε φ α λ ι κ ή  ν ό σ ο ς ,  Λ ο ι μ ώ ξ ε ι ς ,  Μ ε τ α δ ο τ ι κ έ ς  
σ π ο γ γ ο ε ι δ ε ί ς  ε γ κ ε φ α λ ο π ά θ ε ι ε ς ,  Α π ο μ υ ε λ ι ν ω τ ι κ έ ς  ν ό σ ο ι ,  Ε κ φ υ -  
λ ι σ τ ι κ ε ς  ν ό σ ο ι ,  Ν ε ο π λ ά σ μ α τ α ,

•  Π εριφερικό Ν ευρικό Σύστημα
Ν ε ο π λ ά σ μ α τ α  τ ο υ  ε λ ύ τ ρ ο υ  τ ω ν  π ε ρ ι φ ε ρ ι κ ώ ν  ν ε ύ ρ ω ν ,  Ν ε υ ρ ο -  
δ ε ρ μ α τ ι κ ά  σ ύ ν δ ρ ο μ α
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ΝΕΥΡΙΚΟ ΣΥΣΤΗΜΑ

ΠΑΘΗΣΕΙΣ ΚΕΝΤΡΙΚΟΥ ΝΕΥΡΙΚΟΥ ΣΥΣΤΗΜΑΤΟΣ 
ΕΙΣΑΓΩΓΗ

Μ ερικές ιδιότητες του κεντρικού νευρικού συστήματος (ΚΝΣ) 
που είνα ι σημαντικές γ ια  την κατανόηση των παθολογικών δ ιερ
γασιώ ν είνα ι ο ι ακόλουθες:

•  Κ άθε νευρολογική λειτουργία  εντοπίζεται σε συγκεκριμένες 
ομάδες νευρώ νω ν. Σαν αποτέλεσμα, απώ λεια  αυτών των νευρώ 
νων προκαλεί κλινικές εκδηλώσεις οι οποίες δεν είναι δυνατόν να 
αντιρροπιστούν από άλλους νευρώνες.

•  Ο ι νευρώ νες δεν πολλαπλασιάζονται. Έ τσ ι, εστιακές βλάβες 
που έχουν σαν αποτέλεσμα απώ λεια  νευρώνων μπορεί να  προκα- 
λέσουν μόνιμες νευρολογικές διαταραχές.

•  Το κρανίο  κα ι η σπονδυλική στήλη αποτελούν περιοριστικές 
δομές ο ι ο πο ίες καθιστούν τον εγκέφαλο κα ι τον νωτιαίο μυαλό 
ευάλωτους σε παθήσεις που προκαλούν αύξηση του όγκου τους.

• Τ ο  κεντρικό νευρικό σύστημα χαρακτηρίζεται από  την έλλει
ψη λεμφικού συστήματος κα ι την παρουσία  αιματο-εγκεψαλικού 
φραγμού.

Φ Υ ΣΙΟ Λ Ο ΓΙΚ Α  ΚΥΤΤΑΡΑ ΚΑΙ Ο Ι Α Ν ΤΙΔΡΑ ΣΕΙΣ ΤΟΥΣ ΣΤΗ  
ΒΛΑΒΗ

I. Ν ΕΥ ΡΩ Ν ΕΣ
Ο ι νευρώ νες εμφανίζουν μεγάλη ποικιλία όσον αφ ορά στη δο

μή κ α ι τις βιοχημικές ιδιότητες, καθώ ς και τις λειτουργικές συνδέ
σεις τους. Υ πάρχουν μόνο συγκεκριμένες βασικές ιστοπαθολογι- 
κές αλλοιώ σεις των νευρώνων μετά από βλάβη:

•  Α ξ ο ν ι κ ή  α ν τ ί δ ρ α σ η :  Μ ετά από διατομή ή βλάβη ενός άξονα, 
το κυτταρόπλασμα γύρω  από τον πυρήνα γίνετα ι αραιοχρωματικό 
(χρωματόλυση) και οιδηματώδες.

I
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•  Ο ξ ε ί α  κ υ τ τ α ρ ι κ ή  β λ ά β η  ( ε ρ υ θ ρ ό ς  ν ε υ ρ ώ ν α ς ) :  Π ρόκειτα ι γ ια  έ
ντονη ηωσινοφιλία του περιπυρηνικού κυτταροπλάσματος κα ι πύ- 
κνιυση του πυρήνα η οποία  ακολουθεί επεισόδια  οξείας ανοξίας 
ή ισχαιμίας.

•  Α τ ρ ο φ ί α  κ α ι  ε κ φ ύ λ ι σ η :  Απιόλεια των νευριύνων χω ρίς άλλες 
εμφανείς μορφολογικές αλλοκόσεις (παρατηρείται χαρακτηριστι
κά σε νευρολογικές παθήσεις που εξελίσσονται αργά , κ α ι σε γε- 
νικευμένη εκφύλιση).

•  Ε ν δ ο ν ε υ ρ ο > ν ι κ ά  έ γ κ λ ε ι σ τ α :  Π αρατηρούνται σε:
•  Γήρανση (λιποφουσκίνη)
•  Δ ιαταραχές του μεταβολισμού (αποθηκευμένο υλικό)
•  Ιογενείς λοιμοΥξεις (έγκλειστα σιυμάτια)
•  Ε κφ υλιστικές νόσ ους (ν ευ ρ ο ϊν ιδ ια κ ο ί κ ό μ β ο ι σε νόσ ο  

A lzheim er κα ι σωμάτια Lewy σε νόσο Parkinson).

II. ΓΛΟΙΑ
Τα γλοιακά κύτταρα προέρχοντα ι από το νευροεκτόδερμα (α

στροκύτταρα, ολιγοδενδροκύτταρα , επένδυμ α ) ή α πό  το μυελό 
των οστόΥν (μικρογλοία). Π αρέχουν στηρικτικές λειτουργίες στα 
στόματα το>ν νευρο>νων και τις προσεκβολές τους. Επίσης παίζουν 
κυρίαρχο ρόλο στην επούλωση, τη ρύθμιση των υγριόν κ α ι ηλε- 
κτρολυτιυν και το μεταβολισμό ενέργειας.

ΙΙα. ΑΣΤΡΟΚΥΤΤΑΡΑ
Τα ασχροκύτταρα έχουν ένα. στρογγυλό-ως-ωοειδή πυρήνα με 

λεπτοκοκκώδη χριυματίνη και διακλαδιζόμενες κυτταροπλασματι- 
κές προσεκβολές. Στο κυτταρόπλασμα, τους περ ιέχουν ένα δ ιάμε
σο ινίδιο, που λέγεται όξινη γλοιοϊνιδιακή πριοτεΐνη (GFAP) κα ι 
ανιχνεύεται με ανοσοΐστοχημικές μεθόδους.

Μ ερικές από τις σημαντικές λειτουργίες τους είναι:
•  Η δομική υποστήριξη των νευρώνων, η συμβολή στη δημ ι

ουργία του άιματο-εγκεφαλικού φραγμού κα ι η ρύθμιση των ηλε- 
κτρολυτότν.

•  Επίσης, είναι τα  κυρίαρχα κύτταρα τα. οποία, είναι υπεύθυνα 
γ ια  την επούλωση και ουλοποίηση στον εγκέφαλο. Σε εγκέφαλο
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που έχει π ά θει βλάβη, ανεξάρτητα από το αίτιο, τα  αστροκΰτταρα 
υπερτρέφοντα ι κα ι υπερπλάσσονται. Α ρχικά  χαρκτηρίζονται από 
την παρουσία  άφθονου ηωσινόφιλου κυτταροπλάσματος ( γ ε μ ι σ τ ό -  
κ υ τ τ α ρ ι κ ά  α σ τ ρ ο κ ύ τ τ α ρ α ) .  Α ργότερα σχηματίζουν ένα δίκτυο κυτ- 
ταροπλασματικώ ν προσεκβολώ ν, μια δ ιαδικασ ία  που είναι γνω 
στή σαν γ λ ο ί ω σ η .

Ε πιπρόσθετες παθολογικές αλλοιώσεις περιλαμβάνουν σχημα
τισμό των ακόλουθω ν δομών:

•  Ί ν ε ς  R o s e n t h a l :  Επιμήκεις, ηωσινόφιλες δομές, μέσα στις α 
στροκυτταρικές προσεκβολές, ο ι οποίες περιέχουν αΒ-κρυσταλλί- 
νη, κα ι παρατηρούνται σε χρόνια  γλοίωση, πιλοκυτταρικά αστρο- 
κυττώματα κ α ι νόσο Alexander.

•  C o r p o r a  a m y l a c e a : Π εταλιώδη σωμάτια πολυγλυκοζάνης ο α 
ριθμός των οποίω ν αυξάνετα ι προοδευτικά με την αύξηση της ηλι
κίας.

ΙΙβ. Ο Λ ΙΓΟ  ΛΕΝ ΑΡΟΚΥΤΤΑΡΑ
Τ α ολ ιγοδενδροκύττα ρα  έχουν ένα  πυρήνα μεγέθους λεμφο

κυττάρου με πυκνή χρωματίνη κα ι λίγο κυτταρόπλασμα. Π αρά
γουν κα ι διατηρούν τη μυέλινη του ΚΝΣ.

ΙΙγ. ΕΠΕΝΔΥΜΑ
Το επένδυμα α φ ο ρ ά  σε μια μονή στοιβάδα κυβοειδώ ν κυττά

ρων που επενδύει το σύστημα των κοιλιών και επ ικάθεται στην υ- 
ποεπενδυματική γλοία. Μ ετά από βλάβη δεν αναγεννάται, κα ι η 
υποεπενδυματική γλο ία  πολλαπλασιάζεται σχηματίζοντας ε π ε ν δ υ -  
μ α τ ι κ ο ν ς  κ ο κ κ ι ώ δ ε ι ς  σχηματισμούς.

ΙΙδ. Μ ΙΚ ΡΟ ΓΛ Ο ΙΑ
Η  μικρογλοία προέρχετα ι από τον μυελό των οστών (μεσοδερ- 

μική προέλευση), κα ι αποτελείται από C D 4+ κα ι C D 8+  μονοπύ
ρηνα κύτταρα. Τ α κύτταρα αντιδρούν στη βλάβη με το σχηματι
σμό επιμήκων πυρήνων (κύτταρα ραβδία), σχηματίζοντας αθροί- 
σεις γύρω  από μικρές εστίες νέκρωσης (οζίδια μικρογλοίας) ή γύ
ρω από τμήματα νευρώνων που πεθαίνουν (νευρωνοφαγία).

I
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Στις επόμενες σελίδες Οα αναφερΟοΰν επιλεκτικά οι κυριότε- 
ρες παθήσεις του ΚΝΣ

Λ Π Έ ΙΛ Κ ΙΙ ΙίΓΚΚΦΛΛΙΚΗ Ν Ο ΣΟ Σ
Η αγγειακή εγκεφαλική  νόσος ε ίνα ι μια συχνή νευρολογική  

διαταραχή, με αυξημένη νοσηρότητα και θνητότητα. I I αγγειακή 
εγκεφαλική νόσος διακρίνετα ι σε τρεις κυρίες κατηγορίες:

1. Υποξία, ισχαιμ ία  και εμφρσκτο
2. Κνδοκρανιακή αιμορραγία
3. Υπερτασική αγγειοεγκεφαλική νόσος

1. ΥΙΙΟΞΙΛ, ΙΣΧΛΙΜ ΙΛ και ΕΜ Φ ΡΛ Κ ΊΌ
Μ αποστόρηση οξυγόνου ιχπό τον εγκέφαλο προκαλεί είτε γενι- 

κευμένη ( ι ο χ α ι / ι ι κ ή  ή  ν π ο ξ ι κ ή  ν γ κ ι  ψ α λ ο π ά Ο ΐ ' . ι α ) ,  είτε εστιακή ι- 
σχαιμική νέκρωση ( ι . γ κ ν . φ α λ ι κ ό  ( μ ψ ρ α κ τ υ ) .

ΥΙΙΟΞΙΛ ΚΑΙ ΙΣΧΛΙΜ ΙΛ
Γενικευμένη υποξία  παρατηρείται ιτε ελαττωμένη συγκέντρωση 

του οξυγόνου στο αίμα ή σε ελάττυιση της π ίεσης της αιματικής 
ροής σε όλο τον εγκέφαλο, όπως συμβαίνει σε υπόταση. Ί ψ φ ρ α -  
κ τ α  ο ρ ι α κ ή ς  ζ ώ ν η ς  πιχρατηροΰνται. όταν ελαττώ νεται η αιματική 
ροή σε εκείνες τις περ ιοχές του εγκεφάλου και του νοιτιαίου μυε
λοί) που βρίσκονται, στα πιο απομακρυσμένα τμήματα του αρτη
ριακοί) δικτυου (π.χ. στην οριακή ζιόνη μετάξι) τιυν περιοχιόν που 
αρδεύονται από μεγάλα αγγεία). Μ περιοχή που βρίσκεται μετα
ξύ της πρόσθιας και. μέσης εγκεφαλικής αρτηρίας πα ρουσ ιά ζει 
τον μεγαλύτερο κίνδυνο.

Μ ο ρ φ ο λ ο γ  ι κ ά  Χ α ρ α κ τ η ρ ι σ τ ι κ ά
Τις πρώτες 12 με 24 ώρες μετά την ισχαιμία, τα νευρικά  κύττα

ρα  εμφανίζουν ισχαιμική βλάβη ( ν ρ ν Ο ρ ο ί  νευρώνες) κ α ι ακολου- 
Οως πεθαίνουν. Τα π ιο  ευπαθή κύτταρα είναι, ο ι πυραμιδικοί νευ- 
ροινες του ιππόκαμπου, τα κύτταρα Purkinjc του φλοιού της π α ρ ε
γκεφαλίδας και οι πυραμιδικοί νευρώνες στο νεοφλοιό. I I επου- 
λιυση χαρακτηρίζεται, από γλοίωση.
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ΕΜ ΦΡΑΚΤΟ
Το εγκεφαλικό έμφρακτο είνα ι αποτέλεσμα οξείας παρεμπόδι- 

σης της αιματικής ροής η ο πο ία  μπορεί να  προκληθεί από από
φραξη αρτηρίας λόγω σχηματισμού θρόμβου ή π ιο  συχνά από έμ
βολο. Α υτά τα  γεγονότα  εκδηλώνονται σαν ε γ κ ε φ α λ ι κ ό  ε π ε ι σ ό δ ι ο ,  
που α φ ορά  στην α ιφ ν ίδ ια  έναρξη νευρολογικώ ν διαταραχώ ν με 
κλ ιν ικές εκδηλώ σεις α νά λ ο γες  με την ανατομική εντόπιση της 
βλάβης. Η  νευρολογική  δ ια τα ρ α χή  αλλά ζει χα ρα κτή ρες με το 
χρόνο, κα ι είτε καταλήγει σε θάνατο, είτε χαρακτηρίζετα ι από 
κάποιου βαθμού αργή βελτίωση μέσα σε περίοδο μερικών μηνών. 
Τ α φλεβικά έμφρακτα είνα ι συχνά αιμορραγικά. Παρατηρούνται 
μετά από θρόμβωση του άνω οβελιαίου κόλπου ή άλλων κόλπων ή 
από απόφραξη των εν τω βά θει εγκεφαλικών φλεβών.

•  Η  θ ρ ό μ β ω σ η  προσβάλλει κυρίω ς το εξω εγκεφαλικό καρωτιδι- 
κό σύστημα κα ι τη βασική αρτηρία  και συνήθως οφείλεται σε α- 
θηροσκλήρυνση.

•  Τ α έ μ β ο λ α  προσβάλλουν συνήθως τις ενδοεγκεφαλικές αρτη
ρ ίες (πιο συχνά την κατανομή της μέσης εγκεφαλικής αρτηρίας). 
Τα έμβολα συχνά προέρχοντα ι από τοιχωματικούς θρόμβους της 
καρδιάς, που σχετίζονται με έμφρακτα του μυοκαρδίου, παθήσεις 
των βαλβίδων κα ι κολπική μαρμαρυγή. Θ ραύσματα θρομβωτικού 
υλικού μπορεί επίσης να  αποκολληθούν από αρτηριακούς τοιχω- 
ματικούς θρόμβους (προσβάλλουν συχνότερα την καρωτιδική αρ
τη ρ ία ) ή να  λειτουργήσ ουν  σαν  π α ρ ά δ ο ξα  έμβολα (κυρίω ς σε 
π α ιδ ιά  με καρδια κές ανωμαλίες).

Μ ο ρ φ ο λ ο γ  ι κ ά  Χ α ρ α κ τ η ρ ι σ τ ι κ ά
Τα μη αιμορραγικά έμφρακτα ( ή π ι α  ή  α ν α ι μ ι κ ά  έ μ φ ρ α κ τ α )  εμφα

νίζονται μετά από 48 ώρες σαν ωχρές, μαλακές περιοχές οιδηματώ- 
δους εγκεφάλου. Ο ιστός μετά ρευστοποιείται, κα ι δημιουργείται 
μια κοιλότητα η οποία γεμίζει από υγρό που περιέχει μακροφάγα 
και επενδύεται από αντιδραστική γλοία. Τα α ι μ ο ρ ρ α γ ι κ ά  έ μ φ ρ α κ τ α ,  
τα οποία είναι εμβολικής προέλευσης και σχετίζονται με βλάβη λό
γω αποκατάστασης της αιματικής ροής, εκδηλώνονται με εξαγγείω- 
ση του αίματος, κυρίως στον εγκεφαλικό φλοιό.



Ειδική Παθολογική Ανατομική 233

2. Μ Η ΤΡΑΥΜΑΤΙΚΗ ΕΝΔΟΚΡΑΝΙΑΚΗ Α ΙΜ ΟΡΡΑΓΙΑ
Η μη τραυματική ενδοκρανιακή αιμορραγία  μπορεί να  είναι:
α. Ε νδοπαρεγχυματική
β. Υ παραχνοειδής
γ. Μ ικτή, όπω ς αυτή που παρατηρείτα ι σε αγγειακές δυσπλα

σίες

α. Ε νδοπαρεγχυματική αιμορραγία
Η ενδοπαρεγχυματική α ιμορραγία  είναι η κύρια  α ιτία  θανάτου 

σε ασ θενείς με εγκεφ α λικό  επεισ όδιο . Η  υπέρταση  α π ο τελ ε ί 
προδιαθεσικό παράγοντα στο 80% των περιπτώσεων.

Η υ π ε ρ τ α σ ι κ ή  ε ν δ ο ε γ κ ε φ α λ ι κ ή  α ι μ ο ρ ρ α γ ί α  παρατηρείτα ι συχνό
τερα στο κέλυφος του φακοειδούς πυρήνα, το θάλαμο, τη γέφυρα, 
και τα εγκεφαλικά ημισφαίρια. Η  ρήξη των αγγείω ν πιστεύεται 
ότι οφείλεται σε βλάβη των αρτηριολίων με σχηματισμό μικροα- 
νευρισμάτων (ανευρύσματα C h a r c o t - B o u c h a r d ) .  Σε ασθενείς που 
επιβιώνουν, το αιμάτωμα απορροφάται αργά  μέσα σε μια περ ίο 
δο μηνιόν, με κάποια  ανάκτηση της λειτουργίας.

Μ ο ρ φ ο λ ο γ  ι κ ά  Χ α ρ α κ τ η ρ ι σ τ ι κ ά
Μ ακροσκοπικά οι α ιφ νίδιες α ιμορραγίες χαρακτηρίζονται από 

εξαγγείιοση του αίματος με συμπίεση του παρακείμενου πα ρεγχύ
ματος. Μ ικροσκοπικά, η αποκατάσταση χαρακτηρίζετα ι από μια 
κυστική περιοχή στον εγκέφαλο η οποία περιβάλλεται από γλοια- 
κό ιστό με μακροφάγα που περιέχουν χρωστική.

β. Υ παραχνοειδής αιμορραγία
Η υπαραχνοειδής α ιμορραγία  παρατηρείται π ιο  συχνά σε ρήξη 

μ ο ρ ο ε ι δ ο ύ ς  ανευρύσματος (σ α κ κ ο ε ι δ έ ς  α ν ε ύ ρ υ σ μ α ,  σ υ γ γ ε ν έ ς  α ν ε ύ 
ρ υ σ μ α ) ,  το οποίο είναι το πιο συχνό ενδοεγκεφαλικό ανεύρυσμα 
(άλλοι τύποι είναι τα αθηροσκληρυντικά και τα μυκωτικά ανευρύ
σματα).

•  Τα περισσότερα μοροειδή ανευρύσματα παρατηρούνται στην 
πρόσθια κυκλοφορία και αναπτύσσονται σε σημεία διακλάδω σης
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αρτηρκόν. Στο 20 ο)ς 30% των ασθενών είναι πολλαπλά.
•  Στην πλειοψ ηφ ία  τους είνα ι σποραδικά, εν τοΰτοις σχετίζο

ντα ι κα ι με την αυτοσωματικά επικρατούσα νόσο των πολυκυστι- 
κοίν νεφ ρώ ν. Π ρ ο δ ια θεσ ικ ο ί παράγοντες είνα ι η υπέρταση και 
νόσοι του κολλαγόνου.

Ο κ ίνδυνος ρήξης α υξά νετα ι προοδευτικά  με το μέγεθος της 
αλλοίω σης. Τ α  α νευρύσ μ ατα  που έχουν δ ιάμετρο  μεγαλύτερη 
τω ν 10 mm  έχουν περ ίπου  50%  κίνδυνο α ιμορραγίας ανά χρόνο. 
Η  ρήξη σ υμβα ίνει μετά από  α ιφ ν ίδ ια  αύξηση της ενδοκράνιας 
πίεσης, όπω ς μετά από πίεση κατά την αφόδευση ή σε οργασμό. 
Μ εταξύ 25-50% των ασθενώ ν πεθαίνουν μετά την πρώτη ρήξη. Ε 
πανάληψη του επεισοδίου της α ιμορραγίας είναι συχνή στους επι- 
ζώντες, κα ι με κάθε επεισόδιο  η πρόγνωση χειροτερεύει. Τελικά, 
απορρόφηση του αίματος μπορεί να  οδηγήσει σε ίνωση των μη- 
νίγγω ν και υδροκέφαλο.

Μ ο ρ φ ο λ ο γ ι κ ά  Χ α ρ α κ τ η ρ ι σ τ ι κ ά
Στον αυχένα  του ανευρύσματος, το μυϊκό τοίχωμα και ο έσω ε

λαστικός χιτώ νας είνα ι συνήθω ς απόντες ή κατακερματισμένοι, 
κα ι το τοίχω μα του σάκου σχηματίζεται από παχυσμένο υαλοειδο- 
ποιημένο έσω χιτώνα. Ό τα ν  συμβαίνει α ιφνίδια  ρήξη των ανευ- 
ρυσμάτιον, το α ίμα  γεμ ίζει τους υπαραχνοειδείς χώρους.

/

γ. Α γγειακές δυσπλασ ίες
Υ πάρχουν πολλοί τύποι αγγειακώ ν δυσπλασιών.

•  Α ρ τ η ρ ι ο φ λ ε β ώ δ ε ι ς  δ υ σ π λ α σ ί ε ς · .  Ο ι αρτηριοφλεβώ δεις δυσπλα
σίες συνίστανται από άφ θονα  διαπλεκόμενα ελικοειδή και ανώ 
μαλα αγγεία , τα οποία  περιέχουν αρτηρίες και φλέβες χωρίς εν
διάμεσα , παρεμβάλοντα  τριχοειδή , κα ι αναπτύσσονται συνήθιυς 
στην περιοχή της μέσης εγκεφαλικής αρτηρίας. Οι άνδρες προ
σβάλλονται με δ ιπλάσια συχνότητα από τις γυναίκες. Η  αλλοίω
ση παρουσ ιάζετα ι κλινικά σε ηλικίες μεταξύ 10-30 ετο3ν, και εκ
δηλώ νετα ι σαν επιληπτική κρίση, ενδοεγκεφαλική  α ιμ ορραγία  
κ α ι υπαραχνοειδή  α ιμορραγία .

•  Σ η ρ α γ γ ώ δ η  α ι μ α γ γ ε ι ώ μ α τ α :  Τ α  σηραγγώδη αιμαγγειώ ματα
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είνα ι εξα ιρετικά  διατεταμένοι, χαλαρά  οργανιομένοι α γγε ια κ ο ί 
χοίροι με λεπτά τοιχοίματα από  κολλαγόνο, κ α ι αναπτύσσονται 
πιο συχνά στην παρεγκεφαλίδα , τη γέφυρα και σε υποφλοιώ δεις 
περιοχές.

•  Τ ρ ι χ ο ε ι δ ε ί ς  τ η λ α γ γ ε ι ε κ τ α σ ί ε ς :  Ο ι τρ ιχοειδείς  τηλαγγειεκτα- 
σίες είναι μικροσκοπικές εστίες διατεταμένων, αγγειακώ ν χώ ρω ν 
με λεπτό τοίχωμα, ο ι οποίοι διαχω ρίζονται από σχετικά φυσιολο
γικό εγκεφαλικό παρέγχυμα και αναπτύσσονται συχνότερα στην 
γέφυρα.

3. ΥΠΕΡΤΑΣΙΚΗ ΑΓΓΕΙΟΕΓΚΕΦΑΛΙΚΗ Ν Ο Σ Ο Σ
Α νάμεσα στις παθολογικές δ ιεργασίες, εκτός από την υ π ερ τα 

σική αιμορραγία  και την αρτηριοσκλήρυνση, περ ιλαμ βάνοντα ι 
κα ι οι ακόλουθες:

•  Σ π η λ α ι ο ί δ η  έ μ φ ρ α κ τ α :  Μ ικρά (< 15  mm), συχνά πολλαπλά 
κυστικά έμφρακτα τα οπο ία  προκαλούντα ι από α πόφ ρα ξη  των 
αρτηριολάυν. Μ πορεί να  μη δίνουν κλινικά  συμπτώ ματα ή να  
προκαλούν σοβαρές διαταραχές.

•  Ο ξ ε ί α  υ π ε ρ τ α σ ι κ ή  ε γ κ ε φ α λ ο π ά θ ε ι α :  Αυτό το σύνδρομο χα ρ α 
κτηρίζεται από διάχυτη εγκεφαλική δυσλειτουργία (κεφαλαλγίες, 
σύγχυση, έμμετος, κα ι σπασμοί, που μερικές φ ορές οδηγούν σε 
κοίμα), με αυξημένη ενδοκράνια  πίεση, η οποία  αναπτύσσεται σε 
υπερτασικούς ασθενείς. Ε ίνα ι απαραίτητη η τα χεία  θεραπευτική 
επέμβαση, γιατί το σύνδρομο δεν υποχω ρεί αυτόματα. Μ εταθα
νάτια εξέταση μπορεί να  αναδείξει οίδημα του εγκεφάλου με πε- 
τέχειες κα ι νέκρωση των αρτηριολίων.

Λ Ο ΙΜ Ω ΞΕΙΣ
Υπάρχουν πέντε βασικές κατηγορίες λοιμοίξεων, ο ι οπο ίες δια- 

κρίνονται με βάση τη δ ιάρκεια , τον αιτιολογικό πα ράγοντα  κα ι 
την εντόπιση:

1. Ο ξείες βακτηριακές (πυογόνοι) ή ιογενείς (άσηπτες) λοιμώ
ξεις οι οποίες προσβάλλουν τις λεπτομήνιγγες κα ι το ΕΝΥ ( μ η 
ν ι γ γ ί τ ι δ α )  .

2. Ο ξείες βακτηριακές λοιμιόξεις των υποσκληρίδιω ν χώ ρω ν



2 3 6 Νευρικό Σύστημα

( υ π ο σ κ λ η ρ ί δ ι ο  ε μ π ύ η μ α ) ή του παρεγχύματος του ΚΝΣ (α π ό σ τ η μ α  
ε γ κ ε φ ά λ ο υ ) .

3. Χ ρόνιες βακτηριακές λοιμώ ξεις του εγκεφάλου και των μη- 
νίγγω ν ( μ η ν ι γ γ ο ε γ κ ε φ α λ ί τ ι δ α ) .

4. Ο ξείες, υποξείες, ή χρόν ιες ιογενείς λοιμώ ξεις του εγκεφά
λου (ε γ κ ε φ α λ ί τ ι δ ε ς ).

5. Μ υκητια σ ικές κα ι πα ρα σ ιτικές λοιμώ ξεις.

Τ έσσερις είνα ι οι κύριες πύλες εισόδου των μικροοργανισμών 
στο νευρικό σύστημα:

1 .  Α ι μ α τ ο γ ε ν ή ς  δ ι α σ π ο ρ ά  -  η π ιο  συχνή, συνήθως μέσω αρτηρια
κής κυκλοφορίας.

2 .  Ά μ ε σ η  ε μ φ ύ τ ε υ σ η  μ ι κ ρ ο ο ρ γ α ν ι σ μ ώ ν -  συνήθως τραυματική ή 
ιατρογενής

3 .  Τ ο π ι κ ή  ε π έ κ τ α σ η  -  από μια εγκατεστημένη λοίμωξη σε έναν 
πα ρα ρρ ίν ιο  κόλπο

4 .  Α ξ ο ν ι κ ή  μ ε τ α φ ο ρ ά  -  ορισμένοι ιο ί (π.χ. λύσσας, απλού έρπη- 
τα ) μετακινούνται κατά μήκος των περιφερικώ ν νεύρων.

1. Μ Η Ν ΙΓΓΙΤΙΔ Α
ΒΑΚΤΗΡΙΑΚΗ Μ Η Ν ΙΓΓΙΤΙΔΑ
Α νάμεσα στους παθογόνους μικροοργανισμούς περιλαμβάνο

ντα ι οι: /
•  E scherich ia  coli κα ι οι σ τ ρ ε π τ ό κ ο κ κ ο ι  τ η ς  ο μ ά δ α ς  Β γ ια  τα ν ε 

ο γ έ ν ν η τ α
•  H a e m o p h i l u s  i n f l u a n z a e  σε β ρ έ φ η  και π α ι δ ι ά
•  N e i s s e r i a  m e n i n g i t i d i s  σε ε φ ή β ο υ ς  κ α ι  ν ε α ρ ο ύ ς  ε ν ή λ ι κ ε ς
•  S t r e p t o c o c c u s  p n e u m o m i a e  κα ι L i s t e r i a  m o n o c y t o g e n e s  σ ε  η λ ι 

κ ι ω μ έ ν ο υ ς

Κ λ ι ν ι κ ά  Χ α ρ α κ τ η ρ ι σ τ ι κ ά
Στα κλινικά χαρακτηριστικά περιλαμβάνονται ο μηνιγγιτιδικός 

ερεθισμός με πονοκέφαλο, φωτοφοβία, ευερεθιστότητα, θόλωση 
της συνείδησης και ακαμψ ία αυχένα. Ο σφυονωτιαία παρακέντη
ση αναδεικνύει θολό ή πυώ δες ΕΝ Υ, με αυξημένη πίεση, αυξημέ-

ϊ
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νη πρυπεΐνη και ελαττωμένη γλυκόζη.

Μ ο ρ ι ρ ο λ ο γ ι κ ά  Χ α ρ α κ τ η ρ ι σ τ ι κ ά
Το ΕΝΥ είναι, θολό ή πυώ δες με ουδετερόφιλα και οργα

νισμούς. Τα μηνιγγικά α γγεία  είνα ι διευρυσμένα. Τ α  α ιμοφ όρα 
αγγεία  φλεγμαίνουν και αποφράσσονται, κα ι ακολουθεί αιμορ- 
ραγικό έμψρακτο του υποκείμενου εγκεφάλου. Σε χρόνιες ή πα- 
ραμελημένες περιπτιόσεις, παρατηρείτα ι μηνιγγική ίνωση κα ι ε- 
πακόλουΟος υδροκέφαλος.

ΙΟ ΓΕΝ Η Σ Μ Π Ν ΙΓΠ ΊΊΑ Α
Οι εντεροϊοί είναι οι πιο συχνοί παΟογόνοι ιοί (70% ). Η ιογε- 

νής μηνιγγίτιδα είναι συνήθως αυτοπεριοριζόμενη. Χ αρακτηρίζε- 
τ(χι από ερεθισμό τιυν μηνίγγων και τοτ» ΕΝΥ με λεμφοκυττάρω 
ση, μέτρια αυξημένη προπεΐνη και σχεδόν πάντα φυσιολογικά ε
π ίπεδα  γλυκόζης. Συχνά, υπάρχει ήπια  ως μέτρια λεμφοκυταρική 
διήθηση το»ν λεπτομηνίγγων.

2. Α Π Ο Σ Τ Η Μ Α  ΕΓΚ ΕΦ Α Λ Ο Υ  ΚΑΙ Υ ΙΙΟ Σ Κ Α ΙΙΡ ΙΑ ΙΟ  Ε- 
Μ1ΙΥΠΜΑ

Ο ι προδιαΟεσικοί παράγοντες γ ια  εγκεφαλικό απόστημα και υ- 
ποσκληρίδιο εμπύημα περιλαμβάνουν την οζείσ  βσκτηρισκή εν
δοκαρδίτιδα, τη συγγενή κυανω τική καρδιακή νόσο, κα ι τη χρό
νια  πνευμονική σήψη. Οι κύριοι οργανισμοί που έχουν ταυτοποι- 
ηΟεί είναι οι στρεπτόκοκκοι και οι σταφυλόκοκκοι. Σε λοίμωξη 
του υποσκληρίδιου χοίρου, μπορεί να  δημιουργηΟεί θρομβοφλεβί
τιδα  στις φλέβες που διασχίζουν τον υποσκληρίδιο χοίρο (γεφ υρο
ποιοί φλέβες), η οποία οδηγεί σε φλεβική απόφραξη ή έμφρακτο 
του εγκεφάλου.

Κ λ ι ν ι κ ά  χ α ρ α κ τ η ρ ι σ τ ι κ ά
Το α π ό δ η μ α  του εγκεφάλου συχνά εκδηλοΐνεται με εξελισσό

μενες εστιακές νευρολογικές δ ιαταραχές και σημεία αυξημένης 
ενδοκράνιας πίεσης. Η πίεση του ΕΝΥ, ο αριθμός των κυττάρων 
κα.ι, η πρωτεΐνη είναι αυξημένα. Είναι, δυνατόν να ακολουθήσει ε-
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γκολεασμός που μπορεί να  είνα ι θανατηφόρος. Ρήξη του αποστή
ματος μπορεί να  οδηγήσει σε φλεγμονή των κοιλιών, μηνιγγίτιδα 
κα ι θρόμβωση του οβελιαίου κόλπου.

Μ ο ρ φ ο λ ο γ ι κ ά  Χ α ρ α κ τ η ρ ι σ τ ι κ ά
Π αρατηρείτα ι μια κεντρική περιοχή ρευστοποιοΰ νέκρωσης και 

μια ινώδης κάψ α η οποία  περιβάλλεται από αντιδραστική γλοίω- 
ση. Το εγκεφαλικό απόστημα συχνά σχετίζεται με εκσεσημασμέ- 
νο εγκεφαλικό οίδημα.

3. Χ ΡΟ Ν ΙΑ  Μ ΗΝΙΓΓΟΕΓΚΕΦΑΛΓΓΙΔΑ
Σε αυτήν την κατηγορία περιλαμβάνονται η φ υματιώ δης μηνιγ

γίτιδα , η νευροσύφιλη και η νόσος Lyme.

4. ΙΟ Γ Έ Ν Η Σ  ΕΓΚΕΦΑΛΙΤΙΔΑ
Η  ιογενής εγκεφαλίτιδα  αφ ορά  σε λοιμώξεις του εγκεφαλικού 

παρεγχύματος, οι οποίες σχεδόν πάντα συνδέονται με λοιμώξεις 
των μηνίγγων, κα ι έχουν ευρύ φάσμα κλινικών και παθολογοανα
τ ο μ ιώ ν  εκδηλώσεων. Α νάμεσα στις  χ α ρ α κ τ η ρ ι σ τ ι κ έ ς  α λ λ ο ι ώ σ ε ι ς  
περ ιλαμβάνοντα ι η περ ιαγγεια κή  κα ι παρεγχυματική  διήθηση α
πό  μονοπύρηνα  κύτταρα  (λεμφοκύτταρα, πλασματοκύτταρα και 
μακροφ άγα), τα  οζίδια  μ ικρογλοίας και η νευρωνοφαγία. Ο ι κα
λύτερα  χα ρα κτηρ ισ μένες μορφ ές ε ίνα ι η ιογενής εγκεφ αλίτιδα  
που  μ ετα δ ίδετα ι με αρθρόποδα, κα ι οι εγκεφαλίτιδες π ο υ  οφεί
λοντα ι στους ι ο ύ ς  τ ο ν  α π λ ο ύ  έ ρ π η τ α  τ ύ π ο υ  1  ( χ ε ι λ ι κ ό ς ) ,  H S V - 2  
( τ ω ν  γ ε ν ν η τ ι κ ώ ν  ο ρ γ ά ν ω ν ) ,  α ν ε μ ο β λ ο γ ι ά ς  ( ι ό ς  έ ρ π η τ α  ζ ω σ τ ή ρ α ) ,  
κ υ τ τ α ρ ο μ ε γ α λ ο ϊ ό ,  ι ό  π ο λ υ ο μ ν ε λ ί τ ι ό α ς ,  ι ό  λ ύ σ σ α ς  κ α ι  ι ό  H I V - 1 .

5. Μ Υ Κ Η ΤΙΑ ΣΙΚ ΕΣ ΚΑΙ ΠΑΡΑ Σ ΙΤ ΙΚ Ε Σ  Λ Ο ΙΜ Ω Ξ ΕΙΣ
Ο ι μυκητιασικές κα ι οι παρασιτικές λοιμώξεις παρατηρούνται 

συχνότερα σε ανοσοκατασταλμένους ασθενείς στον βιομηχανο- 
ποιημένο κόσμο. Ο εγκέφαλος συνήθως προσβάλλεται όψιμα, ό 
ταν υπά ρχει γενικευμένη αιματογενής διασπορά του μύκητα, πιο 
συχνά  τω ν C a n d i d a  a l b i c a n s ,  M u c o r ,  A s p e r g i l l u s  f i i m i g a t u s  και 
C r y p t o c o c c u s  n e o f o r m a n s .
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Μ ΕΤΑΔΟΤΙΚΕΣ Σ ΙΙΟ Γ Γ Ο Ε ΙΔ Ε ΙΣ  ΕΓΚ ΕΦ Α Λ Ο ΙΙΑ Θ ΕΙΕΣ
(Νόσοι Prion)
Ο ι μεταδοτικές σπογγοειδείς εγκεφ αλοπάθειες αποτελούν μια 

ομάδα νόσων που χαρακτηρίζονται από σ π ο γ γ ο ε ι δ ή  εκφύλιση, η 
οποία προκαλείται από ενδοκυττάρια κενοτόπια  σε νευρικά  κύτ
τα ρα  κα ι σχετίζετα ι με ανώ μαλες μορφ ές μιας σ υγκεκρ ιμένης 
πρωτεΐνης, της π ρ ω τ ε ΐ ν η ς  p r i o n  ( P r P ) .

Α νάμεσα στις νόσους που περιλαμβάνονται σε αυτήν την κατη
γορ ία  είναι και οι ακόλουθες:

•  Ν όσος C reu tz fe ld t-Ja co b  (C JD ), σ ύνδρομ ο  G e rs tm a n n -  
S traussler, ο ικογενής θανατηφόρα αϋπνία , κα ι νόσος k u ru  στους 
ανθρώπους.

•  Scrapie σε πρόβατα και ερ ίφ ια
•  Μ εταδοτική εγκεφαλοπάθεια  στις νυφίτσες
•  Βόειος σπογγοειδής εγκεφαλοπάθεια  (m a d  c o w  d i s e a s e )

Για τις μελέτες του πάνω σε αυτές τις νόσους ο Prusiner βρα
βεύτηκε με το βραβείο N O BEL το 1997.

Ο ι νόσοι μπορεί να είναι σποραδικές, λοιμώ δεις κα ι μεταδοτι
κές.

Η P rP  (Prion Protein) είναι μια φυσιολογική πρωτεΐνη των νευ- 
ρικιόν κυττάρων, με μοριακό βάρος 30-kD. Η νόσος προκαλείται ό
ταν μετατρέπεται από τη φυσιολογική ισομορφή της α-έλικας (PrP* ) 
σε μια ανώμαλη ισομορφή (β-pleated sheet) η οποία ονομάζεται

P rP '1 ή P rP 1'"”. Η ισομορφή αυτή είναι σχετικά ανθεκτική στην πέψη 
από πρωτεάσες. Η αυτόματη αλλαγή από τη μια ισομορφή στην άλ
λη είναι πολύ σπάνια (και τότε προκαλείται η σποραδική μορφή της 
νόσου), αλλά είναι πιο συχνή αν υπάρχουν μεταλλάξεις στην πρωτε

ΐνη PrP' (οικογενής μορφή). Η αλλαγή μερικών μόνο μορίων διευ
κολύνει. με συνεργκττικό τρόπο την αλλαγή και άλλων μορίων P r P .

Συμπερασματικά, η μολυσματική φύση των μορίων PrP" ή P rPPm 
προκύπτει από την ικανότητά τους να υπονομεύουν την ακεραιό

τητα  των φυσιολογικών P rP ' του κυττάρου.
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Η  συσσώρευση της P rPsc φ αίνετα ι ότι είνα ι το αίτιο των παθο
λογικών αλλοιώσεων, αλλά ο ι μηχανισμοί με τους οποίους αυτό 
το  υλικό προκα λεί το σχηματισμό κυτταροπλασματικών κενοτο- 
πίω ν κα ι τελ ικά  νευρω νικό θάνατο δεν έχουν ακόμα εξακριβω 
θεί.

ΚΛΙΝΙΚΑ Χ Α ΡΑΚΤΗΡΙΣΤΙΚΑ ΤΩΝ ΝΟ ΣΩ Ν  PRIO N
•  C J D .  Ε ίνα ι ένα σπάνιο αίτιο  προοδευτικά εξελισσόμενης ά 

νοιας. Ε ίνα ι κυρίω ς σποραδική (85% ) αλλά μπορεί να  είναι και 
ο ικογενής. Υ πάρχουν καλά εδρα ιω μένες περιπτώ σεις ιατρογε- 
νούς μετάδοσης (μετά από μεταμόσχευση κερατοειδούς ή από λή
ψη μολυσμένων σκευασμάτων αυξητικής ορμόνης). Η  νόσος εί
ν α ι πάντοτε θανατηφόρα, με μέση δ ιά ρκεια  ζωής μόνο 7 μήνες, 
π α ρ ’όλο που μερικοί ασθενείς ζουν γ ια  αρκετά χρόνια.

•  Π ο ι κ ι λ ί α  ν ό σ ο υ  C J D : Π ρόκειτα ι γ ια  μια νόσο που μοιάζει με 
την CJD , έχει παρατηρηθεί σε μικρό αριθμό ασθενών, κυρίως στη 
Μ εγάλη Βρετανία, κα ι έχει αρκετές δ ιαφ ορές από τη CJD:

•  Η  νόσος προσβάλλει νεαρούς ενήλικες
•  Ο ι δ ια ταραχές της συμπεριφοράς είναι έντονες σ ια  αρχικά 

στάδια  της νόσου
•  Τ α  νευρολογικά  συμπτώματα εξελίσσονται με πιο βραδεία 

πορεία  από αυτήν που συνήθως παρατηρείται σε ασθενείς 
με CJD.

•  Α να γνω ρ ίζετα ι συσχέτηση με την κατανάλω ση βοδινού 
κρέατος από αγελάδες με βόεια σπογγιώδη εγκεφαλοπά- 
θεια .

Τ α  παθολογοανατομικά ευρήματα κα ι ο ι χαρακτηριστικές μο
ρ ιακές αλλοιώ σεις είναι παρόμοια  με την CJD.

•  Σ ύ ν δ ρ ο μ ο  G e r s t m a n n - S t r a u s s l e r - S c h e i n k e r : Π ρόκειται γ ια  μια 
κληρονομική νόσο με μεταλλάξεις στο γ ο ν ί δ ι ο  τ η ς  π ρ ω τ ε ΐ ν η ς  p r i o n  
(p r i o n  p r o t e i n  g e n e ,  PRN P), στο χρωμόσωμα 20, η οποία τυπικά 
εκδηλώ νεται με χρόνια  παρεγκεφαλιδική αταξία, και ακολουθεί
τα ι από  προοδευτική άνοια. Η  κλινική πορεία  είναι συνήθως πιο

ι
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αργή από (χυτήν της νόσου CJD, και ο θάνατος επέρχετα ι αρκετά  
χρόνια μετά από την έναρξη τα>ν συμπτωμάτων.

•  Ο ι κ ο γ ε ν ή ς  θ α ν α τ η φ ό ρ α  α ϋ π ν ί α :  Η ονομασία αυτής της πάθη
σης έχει προκόψει εν μέρει από τις δ ιαταραχές ύπνου που χα ρ α 
κτηρίζουν τα αρχικά της στάδια. Σε αντίθεση με τις άλλες νόσους 
prion, η οικογενής θανατηφόρα αϋπνία  δεν παρουσ ιάζει τα παΟο- 
λογοανατομικά χαρακτηριστικά της σπογγΐω σης. Λντί αυτιόν η 
πιο εντυπυκτιακή αλλοίωση είναι η απόίλεια των νευρικοίν κ υττά 
ρων και η αντιδραστική γλοίωαη στους πρόσθιους κοιλιακούς κα ι 
τους μεσοραχιαίους πυρήνες του θαλάμου. Η απόίλεια τ<υν νευ- 
ρυίνων είν<χι επίσης έντονη ατούς πυρήνες της κάτω ελαίας.

ΑΠΟΜ ΥΕΛΙΝΩΤΙΚΕΣ Ν Ο ΣΟ Ι
Ο ι απομυελινω τικές νόσοι, χαρακτηρίζοντα ι από καταστροφή 

της μυέλινης, με σχετική διατήρηση των αξόνων. Τ α  κλινικά συ- 
μπτόίματα προκαλούνται από τις επιπτόίσεις που έχει η απώ λεια  
της μυέλινης στην μετάδοση των ηλεκτρικυίν σημάτων κατά μήκος 
των αξόνων.

ΚΛ'ΓΑ ΙΙΛΛΚΑΣ ΣΚΛΗΡΥΝΣΗ (η π ιο  συχνή απομυελινωτική 
νόσος)

Η κατά πλάκας σκλήρυνση ορίζεται κλινικά ο>ς πολλαπλά επ ε ι
σόδια νευρολογικο/ν διαταραχών, που συμβαίνουν σε δ ιαφ ορετι
κά χρονικά διαστήματα, και οφείλονται σε απομυελινω τικές αλ- 
λοιο'χχεις τη ς  λευκής ουσίας σε διάφορες θέσεις. I Ιροσβάλλονται 
όλες οι ηλικίες, α ν  και, είναι, σπάνιά  σε π α ιδ ιά  κα ι σε ηλικία μεγα
λύτερη των 50 ετυίν. Μ φυσική πορεία  της κατά πλάκας σκλήρυν
σης είναι ποικίλη. Χ αρακτηρίζεται από υφέσεις κα ι εξάρσεις των 
νευρολογικο/ν συμπτωμάτων, που ακολουθούνται από σταδιακή, 
μερική υποχώρηση. Σε μερικούς ασθενείς παρατηρείτα ι σταθερή 
νευρολι>γική επιδείνωση.

Για την παΟ ογένεια της νόσου ενοχοποιούνται περ ιβα λλοντι
κοί, γενετικοί και (/.νοσολογικοί παράγοντες.

•  Μ συχνότητα της κατά, πλάκας σκλήρυνσης αυξάνετα ι όσο 
αυξάνεται η απόσταση από τον ισημερινό, κα ι άτομα έχουν τον
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σχετικό κίνδυνο του περιβάλλοντος στο οποίο περνούν τα πρώτα 
15 έτη της ζωής τους.

•  Ο κίνδυνος είνα ι 15 φορές ψηλότερος όταν υπάρχει η νόσος 
σε έναν συγγενή πρώτου βαθμού και ο βαθμός συμφωνίας γ ια  μο- 
νοζυγω τικά δίδυμα είνα ι περ ίπου 25%.

•  Α σθενείς με κατά πλάκας σκλήρυνση έχουν αυξημένες ανο- 
σοσφαιρίνες στο ΕΝΥ.

Ε ίνα ι πολύ πιθανόν ότι η κυτταρική ανοσία η οποία  κατευθύ- 
νετα ι εναντίον συστατικών της μυέλινης είναι ο υποκείμενος μη
χανισμός της κατά πλάκας σκλήρυνσης.

Μ ο ρ φ ο λ ο γ  ι κ ά  Χ α ρ α κ τ η ρ ι σ τ ι κ ά
Ο ι αλλοιώ σεις (πλάκες) είνα ι σαφώ ς αφοριζόμενες γκρίζες πε

ρ ιοχές δυσχρωματισμοΰ της λευκής ουσίας, ο ι οποίες παρατηρού
ντα ι κυρίω ς γύρω  από τις κοιλίες, αλλά είναι δυνατόν να  παρου
σιαστούν οπουδήποτε στο ΚΝΣ. Στις ενεργείς πλάκες υπάρχουν 
στοιχεία  καταστροφής της μυέλινης, μακροφάγα που έχουν φαγο- 
κυτταρώσει λίπος, κα ι σχετική διατήρηση των αξόνων. Τα λεμφο
κύτταρα κα ι τα  πολυπύρηνα κύτταρα είνα ι άφ θονα  στην περ ιφ έ
ρεια  της πλάκας και γύρω  από φλεβίδια , μέσα και γύρω  από πλά
κες. Στις α ν ε ν ε ρ γ ε ί ς  π λ ά κ ε ς  απουσ ιάζει το φλεγμονώδες διήθημα 
κα ι πα ρ α τη ρ είτα ι γλοίωση. Ο ι περ ισ σ ότερο ι άξονες μέσα στην 
αλλοίωση παραμένουν αλλά είνα ι αμύελοι. 7

Ε Κ Φ Υ Λ ΙΣΤΙΚ ΕΣ Ν Ο ΣΟ Ι
Ο ι εκφυλιστικές νόσοι, αποτελούν μια ετερογενή ομάδα νοση

μάτων που χαρακτηρίζονται από
•  Επιλεκτική και προοδευτική απώ λεια των νευρώνων. Επη

ρεάζουν μια ή περισσότερες ομάδες νευρώνων, ενώ οι υπόλοιποι 
μένουν άθικτοι.

•  Έ ν α ρ ξη  χω ρίς κανένα εμφανές υποκινητικό γεγονός, σε α 
σθενείς χω ρίς προϋπάρχουσα νευρολογική διαταραχή.

•  Εμπειρική κατηγορηματοποίηση ανάλογα με τις περιοχές του 
εγκεφάλου που έχουν προσβληθεί περισσότερο.

\
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1. ΕΚ Φ Υ Λ ΙΣΤΙΚ ΕΣ Ν Ο ΣΟ Ι ΙΙΟΥ ΠΡΟΣΒΑΛΛΟΥΝ ΤΟΝ Ε 
ΓΚΕΦΑΛΙΚΟ ΦΛΟΙΟ

Η κύρια κλινική εκδήλωση των εκφυλιστικών αλλοιώσεων που 
προσβάλλουν τον εγκεφαλικό φλοιό είναι η άνοια.

Ν Ο ΣΟ Σ A LZH EIM ER
Η νόσος A lzheim er συνήθως εμφανίζεται μετά την ηλικία των 

50 ετιόν (συχνότητα 3% σε ηλικίες 65-74 ετών, 19% σε 75-84 ετών, 
47% σε >84 ετών). Χ αρακτηρίζεται από μια ύπουλη κα ι σταδια
κή έκπτωση των ανιυτεριυν διανοητικών λειτουργιών, κα ι εξελίσ
σεται μέσα σε 5 ως 10 χρόνια. Ο ι περισσότερες περιπτώ σεις εί
ναι σποραδικές, π α ρ ’όλο που τουλάχιστον το 5 ως 10% των π ερ ι
πτώσεων είναι οικογενείς. Πολλοί ασθενείς με τρισωμία 21 που 
επιβιώνουν πέρα  από την ηλικία των 45 ετών παρουσιάζουν μια 
έκπτωση τιυν γνωστικών λειτουργιών και τα  παθολογοανατομικά 
χαρακτηριστικά της νόσου Alzheimer.

Μ ο ρ φ ο λ ο γ ι κ ά  Χ α ρ α κ τ η ρ ι σ τ ι κ ά
Οι έλικες είναι ατροφικές και οι αύλακες διευρυσμένες, ιδίιυς 

στους μετωπιαίους, κροταφικούς και βρεγματικούς λοβούς. Ο  υ 
δροκέφαλος ex vacuo είναι αποτέλεσμα της απιυλειας ιστού. Ο ι 
μικροσκοπικές αλλοιώσεις περιλαμβάνουν τα  ακόλουθα:

•  Γ ε ρ ο ν τ ι κ έ ς  π λ ά κ ε ς  ( π λ ά κ ε ς  ν ε ν ρ ι τ ώ ν ) :  Π ρόκειτα ι γ ια  σφ α ιρ ι
κές αθροίσεις, από διατεταμένες, ελικοειδείς, αργυρόφιλες προ- 
σεκβολές νευριτοίν (δυστροφική νευρίτιδα), γύρω  από έναν κε
ντρικό πυρήνα αμυλοειδούς. Ο πυρήνας αυτός π ερ ιέχει αμυλοει- 
δές-β -πεπτίδ ιο  (Α|1), το οποίο προέρχετα ι από  ένα μεγαλύτερο 
μόριο, την προ>τείνη πρόδρομο του αμυλοειδούς (ΑΡΡ). Ο ι πλά
κες περιβάλλονται από μικρογλοία και αντιδραστικά αστροκύττα
ρα. Ο ι γεροντικές πλάκες παρατηρούνται συχνότερα στον ιππό
καμπο, την αμυγδαλή και το νεοφλοιό.

•  Ν ε υ ρ ο ϊ ν ώ ι α κ ο ί  κ ό μ β ο ι :  πρόκειται γ ια  δεμάτια από  ζεύγη αρ- 
γυρόφιλω ν ελικοειδόίν ινιδάον στο κυτταρόπλασμα των νευροί
νων. Ε ίναι αδιάλυτοι, και παραμένουν ορατοί σαν κόμβοι «φά
ντασμα», γ ια  μεγάλο χρονικό διάστημα μετά το θάνατο των κυτ-
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τάρων. Ε ίνα ι χαρακτηριστικοί, αλλά όχι παθογνω μονικοί της νό
σου, καθιός ανευρίσ κοντα ι κα ι σε άλλες παθήσεις. Αποτελούν 
εκδήλωση ανώμαλης οργάνω σης του κυτταροσκελετού των νευρι
κ ο ί  κυττάρων. Ο αριθμός τους σ χετίζετα ι καλύτερα από όλα τα 
άλλα ευρήματα με τη ν  άνοια. Ο ι νευρο ίν ιδ ιακο ί κόμβοι περ ιέ
χουν υπερφω σφορυλιω μένες μορφές τιον προπεϊνοίν tail, ΜΑΡ2, 
ubiquitin κ α ι Αβ.

•  Α μ υ λ ο ε ι δ ι κ ή  α γ γ ε ι ο π ά θ ε ι α :  Η  άμυλο ειδική αγγειοπά θεια  α
φ ορά  σε εναπόθεση του Αβ στο αγγειακό τοίχωμα, η οποία παρα- 
τηρείται στα α γγε ία  του φλοιού και τα  υπαραχνοειδή  αγγεία.

Τ ονίζετα ι ότι όλες οι παραπάνω  αλλοιοίσεις είνα ι επίσης δυνα
τόν να  παρατηρηθούν κα ι σε εγκεφάλους ηλικιωμένιυν ατόμων 
χω ρία  άνοια , έτσι γ ια  τη διάγνιυση της νόσου A lzheim er είναι α
παραίτητη η κλινικοπαθολογοανατομική συσχέτιση. Πάντως, η ο
ρ ιστική  διάγνω ση τ ίθ ετα ι μόνο με παθολογοανατομική εξέταση 
του εγκεφάλου.

Π Α Θ Ο Φ Υ Σ Ι Ο Λ Ο Γ Ι Α  Τ Η Σ  Ν Ο Σ Ο Υ
•  Ο  ρ ό λ ο ς  τ ο υ  α μ υ λ ο ε ι ό ο ύ ς  Αβ
Το αμ υλοειδές Αβ προέρχετα ι από  ένα  μεγαλύτερο μόριο το 

Α ΡΡ, που είνα ι μια πρωτεΐνη χω ρίς σαφώ ς γνωστή λειτουργία (το 
γονίδ ιο  βρίσκεται στο χροιμόσωμα 21). Η  Α ΡΡ συντίθεται με ένα 
μονήρες διαμεμβρανικό τμήμα κα ι εκφράζεται στην κυύταροπλα- 
ματική μεμβράνη. Το ένζυμο α-σεκρετάση την δ ιασπά  σε μια δια
λυτή μορφή, η οπο ία  δεν μπορεί να  μετατραπεί σε Αβ. Το πεπτί
δ ιο  Αβ δημ ιουργείτα ι μετά από  ενδοκυττάρωση τη ς  επ ιφ ανεια
κ ή ς Α ΡΡ κ α ι επακόλουθη διάσπαση από τα  ένζυμα β- και γ- σε- 
κρετάση. Η  συσσώρευση του Αβ πεπτιδίου οδηγεί στην δημιουρ
γ ία  του αμυλοειδούς.

•  Ο  ρ ό λ ο ς  τ η ς  α π ο λ ι π ο π ρ ο ) τ ε ϊ ν η ς  Ε
Η παρουσ ία  μιας αλληλικής μορφής της απολιποπρω τεϊνης Ε 

(κω δικοποιείτα ι στο χρωμόσωμα 19), που ονομάζεται ε4, σχετίζε
τα ι με αυξημένο κίνδυνο γ ια  εμφάνιση νόσου Alzheimer. Η  ε4 
συνδέεται με την Αβ και βρίσκεται στις γεροντικές πλάκες
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ΕΚΨΥΛΙΣΤΙΚΕΣ ΑΛΛΟΙΩΣΕΙΣ ΤΩΝ ΒΑΣΙΚΩΝ ΓΑΓΓΛΙΩΝ 
ΚΑΙ ΤΟΥ ΕΓΚΕΦΑΛΙΚΟΥ ΣΤΕΛΕΧΟΥΣ

Οι εκφυλιστικές αλλοιώσεις τιον βασικών γαγγλίω ν κα ι του ε
γκεφαλικοί' στελέχους σχετίζονται με κινητικές δ ιαταραχές, τρό
μο και οπαστικότητα.

ΙΙΑ ΡΚ ΙΝ ΣΟ Ν ΙΣΜ Ο Σ
Ο όρος Π αρκινσονισμός αφορά σε ένα κλινικό σύνδρομο που 

χαρακτηρίζεται από ανέκφραστο προσω πείο, επιταχυνόμενο βά
δισμα, βραδυκινησία, δυσκαμψία και χαρακτηριστικό τρόμο. Σ χε
τίζεται με ελαττωμένη λειτουργία του μελαινοραβδωτου ντοπαμι- 
νεργικοίί συστήματος.

•  Ι δ ι ο π α θ ή ς  ν ό σ ο ς  P a r k i n s o n :  Αυτό το εξελισσόμενο σύνδρομο 
παρουσιάζεται σε άτομα ηλικίας 60-80 ετών και. σε μερικούς α 
σθενείς σχετίζεται με άνοια. Η διάγνωση τίθετα ι όταν δεν α να 
γνω ρίζεται τοξικό ή άλλο αίτιο. Π αρατηρείται ωχρότητα της μέ- 
λαινας ουσίας και του υπομέλανα τόπου με απώ λεια  της χρωστι
κής και των κατεχολαμινεργικών νευρώνων και. γλοίωση. Τ α  σ ω 
μ ά τ ι α  L e w y  (κυτταροπλασματικά ηωσινόφιλα έγκλειστα, τα οποία  
περιέχουν α-συνουκλεϊνη) παρατηρούνται στους εναπομεΐναντες 
νευρώνες. Μ ερικές οικογενεΐς μορφές σχετίζονται με μεταλλά
ξεις σε ένα γονίδιο  που κω δικοποιεί την α-συνουκλεϊνη. Τ ελευ
τα ία  εφαρμόζονται πειραματατικές/πρω τοποριακές θερα πείες με 
στερεοτακτική εμφτίτευση εμβρυϊκού μ εσ εγκεφ α λικού  ιστού ή 
κυττάρων από καλλιέργειες.

Ν Ο ΣΟ Σ (ή ΧΟΡΕΙΑ) TOY HUNTINGTON
Η νόσος του H untington είναι, μια κληρονομική με αυτοσωμα- 

τικά επικρατούντα χαρακτήρα κ ινητική  δ ιαταραχή , η οποία  εκ
δηλώνεται κλινικά σε ασθενείς μεταξύ 20 και. 50 ετιόν. Οι προ
σβεβλημένοι ασθενείς αναπτύσσουν χορεία , η οποία  χαρακτηρί
ζεται από σπασμωδικές, γρήγορες κα ι μερικές φ ορές δυστονικές 
κινήσεις οι οποίες προσβάλλουν όλα τα μέρη του σώματος. Αργό-
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τέρα  αναπτύσσουν παρκινσονισμό με βραδυκινησία, δυσκαμψία 
κα ι άνοια. Π αρατηρείτα ι εκφύλιση των νευρώνων του ραβδωτού 
σώματος που περ ιέχουν GABA κα ι εκσεσημασμένη ατροφία του 
κερκοφόρου πυρήνα και, σε μικρότερο βαθμό, του κελύφους του 
φ ακοειδούς πυρήνα.

Το γονίδ ιο  της νόσου κω δικοποιεί μια πρωτεΐνη 348 Kd (hunt- 
ingtin-άγνωστος ο ακριβής ρόλος της), η οπο ία  περ ιέχε ι μια πολυ
μ ορφ ική  CAG τρ ινουκλεοτιδ ική  επανάληψ η (11-34 αντίγραφα, 
κω δικοπο ιεί μια πολυγλουταμινική περιοχή στην πρωτεΐνη). Σε 
μεταλλαγμένα  γο ν ίδ ια  που προκαλούν τη νόσο, ο αριθμός των 
τριπλετών είνα ι αυξημένος, και μάλιστα, όσο περισσότερες είναι, 
τόσο νω ρίτερα  εμφανίζεται η νόσος. Η  διογκωμένη αυτή πολυ- 
γλουταμ ινική  περ ιοχή  φ α ίνετα ι ότι ο δη γε ί σε συσσώρευση της 
πρωτεΐνης κ α ι στον σχηματισμό ενδοκυττάριων εγκλείστων. Αύ
ξηση των επαναλήψ εω ν συμβαίνει κατά τη δ ιά ρκεια  της σπερμα
τογένεσης, γ ι ’ αυτό, αν η νόσος κληρονομηθεί από  τον πατέρα 
σχετίζεται με πρώιμη εμφάνιση στην επόμενη γενιά.

ΝΕΟΠΛΑΣΜ ΑΤΑ
Τ α νεοπλά σ μ α τα  του Κ ΝΣ έχουν ιδ ια ίτερ α  χαρακτηριστικά , 

που  τα  δ ια κρ ίνουν  από  τα  άλλα νεοπλάσματα  του ανθρώ πινου 
σώματος. Η  ιδια ιτερότητά τους αυτή οφείλεται στα ακόλουθα:

•  Ε ν τ ό π ι σ η :  Η  δυνατότητα γ ια  πλήρη εξαίρεση του ,νεοπλά
σματος μπορεί να  περ ιορ ίζετα ι από λειτουργικές ανατομικές δο
μές. Έ τσ ι, καλοήθεις αλλοιώσεις μπορεί να  αποβούν θανατηφό
ρες, καθώ ς λόγω  της εντόπισης τους δεν είναι δυνατόν να αφαι- 
ρεθούν πλήρως.

•  Ο  τ ρ ό π ο ς  α ν ά π τ υ ξ η ς :  Η  διάκριση μεταξύ καλοήθων και κα
κοήθων νεοπλασμάτω ν συχνά δεν είναι σαφής. Ο ι περισσότεροι 
γλο ιακοί όγκοι, συμπεριλαμβανομένων πολλών με ιστολογικά χα 
ρακτηριστικά καλοήθους νεοπλάσματος, διηθούν μεγάλες περιο
χές του εγκεφάλου, προκαλώντας κλινικά κακοήθη συμπεριφορά.

•  Ο  τ ρ ό π ο ς  δ ι α σ π ο ρ ά ς :  Α κόμα και τα πιο κακοήθη νεοπλάσμα
τα  γλοίας (πλειόμορφο γλοιοβλάστωμα) σπάνια μεθίστανται έξω 
από  το ΚΝΣ, ενώ  δ ιασπείρονται μέσω του ΕΝ Υ  στον υπαραχνο-

I
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ειδή χοίρο.
Ο ι όγκοι του ΚΝΣ αποτελούν ως και το 20% όλων των κακοή

θων νεοπλασμάτων τη ς  π α ιδ ική ς ηλικίας. Σ ε αυτή την ηλικία, το 
70% των πρωτοπαθόίν όγκων ξεκινούν από τον οπίσθιο  βόθρο, ε- 
νο) στους ενήλικες ανάλογο ποσοστό ξεκ ινά  πάνω  από  το σκηνί- 
διο. Στους ενήλικες οι πρω τοπαθείς όγκοι του ΚΝΣ αποτελούν 
περίπου το 2% των κακοήθων νεοπλασμάτων, ενώ παρατηρείται 
περίπου ίδια  επίπτωση πρωτοπαθών και μεταστατικών όγκων.

1. ΓΛΟΙΩΜΑΤΑ
Τα γλοιώ ματα αποτελούν τα  συχνότερα πρω τοπαθή  νεο π λά 

σματα του ΚΝΣ. Α νάλογα με το κύτταρο προέλευσής τους δια- 
κρίνονται σε αστροκύττωμα, ολιγοδενδρογλοίω μα ή επενδύμωμα.

ΑΣΤΡΟΚΥΤΤΩΜΑ
Τα αστροκυττοίματα αντιπροσω πεύουν π ερ ίπ ο υ  το  80%  τω ν 

πρωτοπαθοίν όγκων του εγκεφάλου στους ενήλικες, αναπτύσσο
νται συνήθως στα εγκεφαλικά ημισφαίρια, αλλά μπορεί να  π α ρα 
τηρηθούν και στην παρεγκεφαλίδα , το εγκεφαλικό στέλεχος ή το 
νωτιαίο μυελό. Ό λ α  τα  αστροκυττοίματα συνίστανται από  νεο- 
πλασματικά αστροκύτταρα, των οποίω ν ο ι πυρήνες βρίσκονται 
διάσπαρτοι ανάμεσα σε αστροκυτταρικές προσεκβολές ποικίλης 
πυκνότητας.

Έ χο υ ν  γίνει πολλές προσπάθειες ταξινόμησης των αστροκυτ- 
τωμάτων με βάση το βαθμό κακοηθείας, ο ι οπο ίες ωστόσο δεν έ
γιναν ευρέως αποδεκτές. Η επικρατέστερη είνα ι αυτή που προ- 
τάθηκε από την W HO (W orld Health O rganization). Σύμφωνα 
με αυτήν την ταξινόμηση ο βαθμός δ ιαφοροποίησης/κακοηθείας 
καθορίζεται ιστολογικά με βάση τέσσερεις παραμέτρους, που ε ί
να ι η πυρηνική ατυπία , οι μιτώ σεις, η υπερπλασ ία  τω ν ενδοθη- 
λιακών κυττάρων των αγγείων και η νέκρωση.

Κατά την ταξινόμηση της W HO τα αστροκυττοίματα διακρίνο- 
νται σε:

•  Καλά διαφοροποιημένα νεοπλάσματα (διάχυτο  αστροκΰττω- 
μα). Εμφανίζονται κυρίω ς σε νεαρούς ενήλικες ή κατά τη μέση η-
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λικία. Π ρόκειται γ ια  ασαφώ ς περιγεγραμμένους, λευκόφαιους, 
διηθητικοΰς όγκους, οι οποίο ι εξαπλώνονται κα ι παραμορφώνουν 
μια περιοχή του εγκεφάλου. Π αρουσιάζουν κυτταροβρίθεια  και 
κάποια  πυρηνική πλειομορφία.

•  Περισσότερο αναπλαστικούς και επιθετικούς όγκους ( α ν α π λ α 
σ τ ι κ ό  α σ τ ρ ο κ ν τ τ ω μ α ). Π ρόκειται γ ια  αστροκυτταρικά νεοπλάσματα 
που εμφανίζουν ενδιάμεση διαφοροποίηση, μεταξύ των καλύτερα 
διαφοροποιημένων αστροκυττωμάτων και των γλοιοβλαστωμάτων. 
Γενικά εμφανίζονται γύρω στην 5η δεκαετία. Χαρακτηρίζονατι από 
αυξημένη πυρηνική ατυπία, μιτώσεις και πολλαπλασιασμό των εν- 
δοθηλιακών κυττάρων των αγγείων (Εικόνα 1).

•  Υψηλής βαθμίδος κακοηθείας όγκους ( π λ ε ι ό μ ο ρ φ ο  γ λ ο ι ο β λ ά -  
σ τ ω μ α ) .  Γενικά εμφανίζονται μια δεκαετία  αργότερα από τα ανα
πλαστικά αστροκυττώματα. Χ αρακτηρίζονται από λευκωπές πε
ρ ιο χές  σκληρής σύστασης, μαλακότερες, κ ίτρ ινες π ερ ιοχές ν έ 
κρωσης, κυστική εκφύλιση και α ιμορραγία  (Εικόνα 2).

Μ ο ρ ι α κ ή  π α θ ο γ έ ν ε ι α :  Στο 1/3 των γλιοβλαστωμάτων ανιχνεύο- 
νται μεταλλάξεις στο ογκοκατασταλτικό γονίδιο  ρ53. Αυτοί ο ι ό
γκο ι χα ρα κτηρ ίζοντα ι ως δευτεροπαθή  γλοιοβλαστώματα, γιατί 
προέρχοντα ι από εξέλιξη όγκων χαμηλότερης κακοηθείας και εμ
φ ανίζοντα ι σε νεότερους ασθενείς. Σε ένα άλλο 1/3 των γλοιο
βλαστωμάτων αναγνω ρίζετα ι ενίσχυση του γονιδίου γ ια  τον υπο
δο χέα  του επ ιδερμ ιδ ικού  αυξητικού παράγοντα  (EGF-fy). Αυτά 
τα  νεοπλάσματα  χαρακτηρίζοντα ι ως πρω τοπαθή  γλοιοβλαστώ
ματα, κα ι εμφανίζονται σε γηραιότερους ασθενείς. Για το υπό
λοιπο 1/3 δεν  είνα ι γνωστή η παθογένεση.

Τ α  αστροκυττώματα χαμηλής βαθμίδας κακοήθειας μπορεί να 
π α ρ α μ ε ίνο υ ν  στάσ ιμα  ή να  εξελ ιχθούν  πολύ α ρ γά  γ ια  κά π ο ια  
χρόνια. Τελικά, ωστόσο, ο ι ασθενείς συχνά μπαίνουν σε μια φά
ση ραγδα ία ς επιδείνω σης κα ι γρήγορης ανάπτυξης του όγκου, η 
οπο ία  συνδέετα ι με την εμφάνιση αναπλαστικώ ν χαρακτηριστι
κών. Η  πρόγνω ση γ ια  ασθενείς με γλοιοβλάστωμα είναι κακή: ο 
μέσος χρόνος επιβίωσης μετά τη διάγνωση είναι μόνο 8 ως 10 μή
νες. Η  μέση επιβίωση γ ια  τους καλά διαφοροποιημένους όγκους 
είναι 5 χρόνια.

ι
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ΓΛΟΙΩΜΑ ΤΟΥ ΕΓΚΕΦΑΛΙΚΟΥ ΣΤΕΛΕΧΟΥΣ
Τα γλοκόματα του εγκεφαλικού στελέχους εμφανίζονται. συχνό

τερα otic; πριότες δυο δεκαετίες της ζιυής. Ό τα ν  π ια  γ ίνε ι νεκρο
ψία, περίπου το 50% έχει εξελιχθεί οε γλοιοβλαστιόματα. Με α 
κτινοθεραπεία, η πενταετής επιβίωση είνιχι μετάξι') 20 κα ι 40%.

IΙΙΛΟΚΥΤT A P IΚΟ ΑΣΤΡΟΚΥ'ΓΓΩΜ A
Τ<χ πιλοκυτταρικά αστροκυττώματα διακρίνοντα ι λόγιο της 

ιδια ίτερα κίχλης κλινικής τους συμπεριφοράς. Ε μφανίζονται σε 
παιδιά  και νεαρούς ενήλικες, συνήθως στην παρεγκεφ αλίδα  αλλά 
επίσης και στο έδαφος και τα τοιχώματα της τρίτης κοιλίας, στα 
οπτικά νεύρα, κα ι μερικές φορές στα εγκεφ α λικά  ημ ισφ αίρια . 
Ε ίνα ι περ ίγραπτα , συχνά κυστικά με ένα μ οροειδές οζίδ ιο  στο 
τοίχιυμα της κύστης. Το νεόπλασμα αποτελείται από δίπολα κύτ
ταρα με μακριές προσεκβολές σαν τρίχες. Συχνά παρατηρούνται 
ίνες R osenthal κα ι μικροκύστεις. Ο ι όγκοι αυτοί ε ίνα ι σπάνια  
διηΟητικοί κα ι αναπτύσσονται αργά. II επιβ ίω ση είνα ι άριστη., 
Ακόμα και αν δεν εξαιρεθούν πλήρως 0α μεγαλιόσουν λίγο (ή κα ι 
καθόλου) μέσα a m  επόμενα 5, 10 ή και 20 χρόνια.

ΟΛΙΙΌΛΕΝΛΡΟΓΛΟΙΩ Μ Λ
Τ α ολιγοδενδρογλοκόματα αποτελούν περ ίπου  το 5 ω ς 15 % 

των γλοιωμάτων, είναι συχνότερα ιττη μέση ηλικία (4η-5η δεκα ε
τία) και εντοπίζονται, συνήθως στη λευκή ουσία του εγκεφάλου. 
Γενικά, ασθενείς με ολιγοδενδρογλοκόματα έχουν καλύτερη πρό- 
γνωση από ασθενείς με αστροκυττιόματα. Τ ρέχουσες θερα πείες 
εξασφαλίζουν μέση επιβίωση 5 ως 10 χρόνια. Περιπτιόσεις αδια- 
φοροποίητιυν νεοπλασμάτω ν με νέκρωση έχουν χειρότερη  π ρ ό 
γνωση.

Τ α ολιγοδενδρογλοκόματα  είνα ι π ερ ίγρ α π τες , ζελατινιόδεις, 
φαιές μάζες, συχνά με κύστεις, εστκχκή α ιμ ορραγία  κα ι αποτιτα- 
νιόσεις. Ί ’ο νεόπλασμα συνίσταται. ιχπό ομάδες ομοιόμορφω ν κυτ
τάρω ν με στρογγυλούς πυρήνες που π ερ ιέχο υν  λεπτοκοκκιόδη 
χρωματίνη, και. συχνά  περ ιβάλλοντα ι από  δ ιαυγή  κυτταροπλα-
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σματική άλιυ κα ι δ ιαχω ρίζοντα ι από  ένα  λεπτό δίκτυο αναστομού- 
μενων τριχοειδοτν. Ο ι ασβεστιόσεις, που παρατηρούνται ως και 
στο 90% των περιπτιόσειον ποικίλουν από  μικροσκοπκές εστίες 
ως μαζικές εναποθέσεις (Ε ικόνα 3).

ΕΠΕΝΔΥΜ ΩΜ Α
Α υτά τα  νεοπλάσματα προέρχοντα ι από τα  κύτταρα που επεν

δύουν το κοιλιακό σύστημα, συμπεριλαμβανομένου κα ι του σωλή
ν α  του νοπια ίου  μυελού. Η  δ ια σ πορά  στο ΕΝ Υ  είνα ι συχνό εύρη
μα. Στις πρώ τες δυο δεκαετίες της ζωής τα  επενδυμώματα εμφα
νίζονται στην τέταρτη κοιλία, ενώ  αργότερα  η πιο συχνή εντόπιση 
είνα ι ο νω τια ίος μυελός.

Τ α  νεοπλασματικά κύτταρα έχουν ομαλούς, στρογγυλούς ως ω
οειδε ίς  πυρήνες με άφθονη κοκκώδη χρωματίνη. Μ πορεί να  σχη
ματίζουν επενδυματικές ροζέτες (σωληνώδεις σχηματισμοί) ή συ
χνότερα  περ ια γγεια κ ές ψ ευδοροζέττες. Το επενδύμωμα εμφανί
ζει εξαιρετική ετερογένεια , σαν αποτέλεσμα δεν έχει ακόμα κα- 
ταξκυθεί κανένα  σύστημα ταξινόμησης με βάση το βαθμό διαφο
ρ ο π ο ιή σ ε ις . Π αλιότερα  τα  περισσότερα επενδυμώματα υποτρο
π ία ζα ν  κα ι τελ ικά  οδηγούσαν σε θάνατο. Μ ε την πρόοδο  των 
νευροχειρουργικιόν τεχνικώ ν, ε ίνα ι πλέον δυνατή η πλήρης εξαί
ρεση, κα ι έτσι επ ιτυγχάνετα ι καλύτερη επιβίοίση. Δ ιασπορά στο 
ΕΝ Υ  παρατηρείτα ι σε λιγότερο από 5%  των νεοπλασμάτων, και 
συνήθως συνοδεύει τοπική υποτροπή.

Π αραλλαγές του κλασσικού επενδυμώματος αποταλούν τα:
•  Μ υ ξ ω θ η λ ώ ό η  ε π ε ν δ υ μ ώ μ α τ α ' .  Π ρόκειται γ ια  ιστολογικά κα

λοήθεις αλλοιιύσεις ο ι οπο ίες παρατηρούνται στο τελικό νημάτιο 
του νωτιαίου μυελού.

•  Υ π ο ε π ε ν ό ν μ ο ψ α τ α :  Συμπαγή, μερικές φ ορές ασβεστοποιη- 
μένα, ογκ ίδια  που μεγαλώνουν αργά, είναι προσκολλημένα στο ε- 
πένδυμα τιον κοιλιιον κα ι προβάλουν μέσα στην κοιλία.

ι
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ΘΗΛΩΜΑΤΑ (ΚΑΙ Σ Π Α Ν ΙΟ Τ Ε ΡΑ  Κ Α ΡΚ ΙΝ Ω Μ ΑΤΑ ) ΤΟΥ 
ΧΟΡΙΟΕΙΔΟΥΣ ΠΛΕΓΜ ΑΤΟΣ

Τα θηλώματα του χοριοειδούς πλέγματος μιμούνται με μεγάλη 
λεπτομέρεια τη δομή του φυσιολογικού χορ ιοειδοΰς πλέγματος, 
με θηλές από μίσχους συνδετικού ιστού, οι οποίες επενδύοντα ι α 
πό κυβικό ή κυλινδρικό κροσσωτό επιθήλιο. Συχνή εκδήλωση ε ί
να ι ο υδροκέφαλος, λόγω είτε απόφραξης του κοιλιακού συστή
ματος είτε λόγιο υπερπαραγω γής ΕΝΥ. Στα π α ιδ ιά  η π ιο  συχνή 
εντόπιση είναι οι πλάγιες κοιλίες, ενώ στους ενήλικες η τέταρτη 
κοιλία.

ΚΟΛΛΟΕΙΔΕΙΣ Κ Υ ΣΤΕΙΣ Τ Η Σ  Τ ΡΙΤ Η Σ  Κ Ο ΙΛ ΙΑ Σ
Ο ι κολλοειδείς κύστεις της τρίτης κοιλίας είναι μη νεοπλασμα- 

τικές αλλοιώσεις που παρατηρούνται σε νεαρούς ενήλικες. Ε ντο
πίζονται στο τρήμα του M onro και είναι δυνατό να  οδηγήσουν σε 
μη επικοινωνούντα υδροκέφαλο, ο οποίος μερικές φ ορές οδηγεί 
γρήγορα σε θάνατο. Η  κύστη έχει μια λεπτή ινώδη κάψ α  κα ι ε
πενδύεται από χαμηλό-ως-αποπλατυσμένο κυβικό επιθήλιο. Το 
περιεχόμενο της κύστης είναι ζελατινώδες υγρό, πλούσιο σε πρω 
τεΐνες.

ΝΕΥΡΩΝΙΚΟΙ Ο ΓΚ Ο Ι
Π ρόκειται γ ια  νεοπλάσματα που συνίστανται ολοκληρωτικά ή 

κατά ένα μέρος από μεγάλους, φαινομενικά ώριμους νευρώ νες.

ΓΑΓΓ ΛΙΟΓ ΛΟΙΩΜ Α
Συνίσταται από γαγγλιακά κύτταρα, τα οποία  χαρακτηρίζονται 

από ανιυμαλες αθροίσεις πυρήνων με φαινομενικά τυχαίο προσ α
νατολισμό των νευριτών και συχνές διπύρηνες μορφές, μέσα σε έ
να  στρώμα αστροκυττάρων. Τα περισσότερα εντοπίζονται στον 
κροταφικό λοβό και μεγαλώνουν αργά, αλλά μερικές φ ορές το 
γλοιακό στοιχείο γ ίνετα ι αναπλαστικό, κα ι τότε το νεόπλασμα α 
κολουθεί μια πιο επιθετική πορεία . Αν όλο το νεόπλασμα αποτε- 
λείται αποκλειστικά από φαινομενικά όίριμους νευρόίνες τότε ο 
νομάζεται γαγγλιοκύττωμα.
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ΕΓΚ ΕΦ Α ΛΙΚΟ  ΝΕΥΡΟΒΛ Α Σ ΙΏ Μ Α
Σπάνιο, επ ιθετ ικό  νεόπλασμα που εντοπίζεται στα ημισφαίρια 

πα ιδ ιώ ν κ α ι μοιάζει με π ερ ιφ ερ ικό  νευροβλάστωμα, με μικρά α- 
δ ιαφ οροποίητα  κύτταρα κα ι ροζέτες H om er W right

ΝΕΥΡΟΚΥΤΩΜ Α
Εντοπίζετα ι πολύ κοντά στο τρήμα του M onro. Συνίσταται από 

στρογγυλούς, ομο ιόμ ορφ ους πυρήνες σε ίση απόσταση μεταξύ 
τους, κα ι μοιάζει με ολιγοδενδρογλοίω μα, αλλά υπομικροσκοπι- 
κ ές  κ α ι ανοσοϊστοχημικές μελέτες αποκαλύπτουν τη νευρωνική 
του προέλευση.

Δ Υ Σ Ε Μ Β Ρ Υ Ο Π Λ Α Σ Τ ΙΚ Ο Σ  Ν Ε Υ Ρ Ο Ε Π ΙΘ Η Λ ΙΑ Κ Ο Σ  Ο 
Γ Κ Ο Σ

Ν εόπλασμα της παιδικής ηλικίας, το οποίο συχνά εκδηλώνεται 
με επιληπτική κρίση. Έ χ ε ι  σχετικά καλή πρόγνωση μετά την α 
φ αίρεση . Ε ντοπ ίζετα ι στο φλοιό, κ α ι συνίσταται από ν ε υ ρ ώ ν ε ς  
που επιπλέουν σε μια λίμνη υγρού πλούσιου σε βλεννοπολυσακ- 
χαρίτες, κα ι π ε ρ ι β ά λ λ ο υ σ α  ν ε ο π λ α σ μ α τ ι κ ή  γ λ ο ί α  χω ρίς αναπλαστι
κά  στοιχεία.

3 .  ΝΕΟΠΛΑΣΜ ΑΤΑ ΧΑΜ ΗΛΗΣ Δ ΙΑ Φ Ο ΡΟ Π Ο ΙΗ ΣΗ Σ
Μ ερικά  νεοπλάσματα, αν κ α ι προέρχονται από το νευροεκτό- 

δερμα , εκφ ράζουν λίγους, η κ α ι καθόλου, ανοσοφαινοτυπικούς 
δείκτες ώριμων κυττάρων του νευρικού συστήματος και περιγρά- 
φ ονται σαν χαμηλής διαφοροποίησης.

Μ ΥΕΛΟΒΛΑΣΤΩΜ Α (ο συχνότερος τύπος)
Τ α  μυελοβλαστώματα συνιστούν το 20% των όγκων εγκεφάλου 

της πα ιδ ικής ηλικίας και παρατηρούνται αποκλειστικά στην π α 
ρεγκεφαλίδα. Στα πα ιδ ιά  ο ι όγκοι εντοπίζονται στη μέση γραμμή, 
ενώ  στους ενήλικες π α ρα τη ρούντα ι συχνότερα π λά γιες  θέσεις. 
Τ α χε ία  ανάπτυξη μπορεί να  εμποδίσει τη ροή του ΕΝ Υ  και να ο
δηγήσει σε υδροκέφαλο. Ε ίνα ι συχνά περίγραπτα  νεοπλάσματα,

I
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φ αιά  και εύθρυπτα, συνήθως εξαιρετικά κυτταροβριθή, με μεγά
λες ομάδες αναπλαστικών κυττάρων με υπερχρω ματικούς πυρή
νες και άφθονες μιτώσεις. Τ α  κύτταρα έχουν λίγο κυτταρόπλα
σμα το οποίο συχνά δεν εκφράζει ειδικούς δείκτες δ ια φ οροποίη 
σης, αν και μπορεί να παρατηρηθούν χαρακτηριστικά νευρώνων 
ή γλοίας. Επέκταση στον υπαραχνοειδή χώ ρο μπορεί να  προκα- 
λέσει έντονη δεσμοπλαστική αντίδραση. Η  δ ιασπορά  μέσω του 
ΕΝΥ είναι συχνή.

Το νεόπλασμα είναι εξαιρετικά κακοήθες και η πρόγνω ση χω 
ρίς θεραπεία  είναι απελπιστική. Ωστόσο είναι ένας εξα ιρετικά  α- 
κ τινοευα ίσ θητος όγκος. Μ ε ολική εξαίρεση κα ι ακτινοβολία  η 
πενταετής επιβίωση φτάνει το 75%.

4. ΑΛΛΟΙ ΙΙΑΡΕΓΧΥΜ ΑΤΙΚΟΙ Ο ΓΚ Ο Ι
Π ΡΩ ΤΟ ΙΙΑ Θ ΕΣ ΛΕΜ ΦΩΜ Α ΤΟΥ ΕΓΚΕΦΑΛΟΥ
Τα πρωτοπαθή λεμφώματα του εγκεφάλου συνιστούν περίπου 

το 2 % τω ν εξωλεμφαδενικοόν λεμφω μάτω ν. Ε μφ ανίζοντα ι σαν 
μια ή περισσότερες μεγάλες μάζες μέσα στο εγκεφαλικό π α ρ έγ 
χυμα. Προσβολή των λεμφαδένω ν ή του μυελού των οστοόν κα ι 
προσβολή έξω από το ΚΝΣ είναι εξαιρετικά σπάνιες κα ι όψ ιμες 
επ ιπ λ ο κ ές . Σ τον πλη θυσ μ ό  τω ν α ν ο σ ο κ α τα σ τα λ μ έν ω ν  (π .χ . 
AIDS), όλα τα νεοπλάσματα είνα ι Β-κυτταρικής αρχής κα ι π ερ ιέ 
χουν γονιδιακό υλικό του ιού Epstein-B arr μέσα στα νεοπλασμα- 
τικά Β-κύτταρα. Α νεξάρτητα από το κλινικό πλαίσιο, το πρω το
παθές λέμφωμα του εγκεφάλου είναι μια επ ιθετική  νόσος με σχε
τικά φτωχή ανταπόκριση στη χημειοθεραπεία , σε σύγκριση με τα 
περιφ ερικά  λεμφοόματα, αν και αρχικά ανταποκρίνεται στην ακτι
νοθεραπεία  και τα στεροειδή. Τ α  μορφολογικά χαρακτηριστικά 
των νεοπλασματικοόν λεμφοκυττάρων είναι σχεδόν πάντα  ψηλής 
κακοήθεισς.

ΝΕΟΙΙΛΑΣΜΑΤΑ ΑΙΙΟ ΒΑΑΣΤΙΚΑ ΚΥΤΤΑΡΑ
Τα νεοπλάσματα από βλαστικά κύτταρα παρατηρούνται κατά 

μήκος της μέσης γραμμής σε έφηβους και νεαρούς ενήλικες, με 
κύρ ιες εντοπ ίσ εις  την επίφυση κ α ι τις π ερ ιο χ ές  πάνω  α π ό  το
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τουρκικό εφ ίππ ιο . Η  ιστολογική εικόνα των νεοπλασμάτων από 
βλαστικά κύτταρα και η ταξινόμησή τους είναι ο ι ίδιες με αυτές 
άλλων εξω γοναδικώ ν εντοπίσεων.

5. Μ Η Ν ΙΓΓΙΩ Μ Α ΤΑ
Τ α μηνιγγιώ ματα είνα ι κυρίω ς καλοήθεις όγκοι των ενηλίκων 

ο ι οπο ίο ι προέρχοντα ι από τα  μηνιγγοθηλιακά κύτταρα της αρα
χνοειδούς μήνιγγας. Α ναγνω ρίζετα ι μέτρια επικράτηση των γυ 
να ικώ ν (3:2), όταν αναπτύσσοντα ι μέσα στο θόλο του κρανίου, 
αλλά μεγάλη επικράτηση (10:1), όταν αναπτύσσονται μέσα στο 
σπονδυλικό σωλήνα.

Τ α  μηνιγγιώματα συνήθως είνα ι στρογγύλες μάζες με περίγρα- 
πτη βάση στη σκληρή μήνιγγα, ο ι οπο ίες συμπιέζουν τον υποκεί
μενο εγκέφαλο αλλά δ ιαχω ρίζοντα ι εύκολα από αυτόν. Ο ι βλάβες 
ε ίνα ι συνήθως σκληρές κα ι ινώ δεις κα ι δεν εμφανίζουν στοιχεία 
νέκρω σης ή εκτεταμένης α ιμορραγίας. Υ πάρχουν πολλοί ιστολο- 
γ ικ ο ί τύποι με παρόμοια  πρόγνω ση (Εικόνα 5, 6). Η  πρόγνωση 
εξαρτάτα ι από  την εντόπιση κ α ι τη δυνατότητα ολικής χειρουργι
κής εξαίρεσης. Ο ι υπ ο τρ ο π ές είνα ι συχνές.

Τ α  κ α κ ο ή θ η  μ η ν ι γ γ ι ώ μ α τ α  ε ίναι σπάνιοι όγκοι κα ι μπορεί να 
είνα ι δύσκολο να αναγνω ριστούν ιστολογικά. Τ α χαρακτηριστι
κά που υποστηρίζουν αυτή τη διάγνωση περιλαμβάνουν δίηθηση 
από  μονήρη κύτταρα του υποκείμενου εγκεφάλου και άφθονες μι
τώ σεις με άτυπες μορφές.

6. Μ ΕΤΑ ΣΤΑ ΤΙΚ ΕΣ Ν Ο Σ Ο Ι
Ο ι μεταστατικές νόσοι, κυρίω ς καρκινώ ματα, αντιπροσω πεύ

ουν περ ίπου  τους μ ίσους ενδοκράνιους όγκους. Συχνές πρω το
π α θ ε ίς  εσ τ ίες  ε ίνα ι ο π ν εύ μ ο ν α ς , ο μ α σ τός, το  δέρμα  (μ ελά 
νω μα), ο νεφ ρός και το γαστρεντερικό σύστημα. Ο ι μήνιγγες εί
να ι επίσης συχνή θέση προσβολής από μεταστατική νόσο. Συχνά, 
συμπτώματα οφειλόμενα σε εγκεφαλική μετάσταση συνιστούν την 
πρώτη ένδειξη του πρω τοπαθούς νεοπλάσματος.

Ο ι μεταστάσεις μέσα στο παρέγχυμα είναι περίγραπτες μάζες, 
εντοπίζονται συνήθως μεταξύ λευκής και φαιάς ουσίας, και συχνά



Ειδική Παθολογική Ανατομική 255

περιβάλλονται από μια ζιυνη οιδήματος. Η  μηνιγγική  καρκινω- 
μάτωση, με νεοπλασματικά ογκ ίδια  εμφυτευμένα στην επ ιφ ά νεια  
του εγκεφάλου, του νωτιαίου μυελού κα ι τοον νευρικιον ριζιόν μέ
σα από τη σκληρά μήνιγγα, είναι μια επιπλοκή που παρατηρείτα ι 
μερικές φορές και σχετίζεται με μικροκυτταρικό καρκίνωμα, αδε
νοκαρκίνωμα του πνεύμονος κα ι καρκίνωμα του μαστού.

ΠΕΡΙΦΕΡΙΚΟ ΝΕΥΡΙΚΟ ΣΥΣΤΗΜΑ

ΝΕΟΠΛΑΣΜΑΤΑ ΤΟΥ ΕΛΥΤΡΟΥ ΤΩΝ Π Ε ΡΙΦ Ε ΡΙΚ Ω Ν
ΝΕΥΡΩΝ

ΝΕΥΡΕΙΛΗΜ ΩΜ Α (ΝΕΥΡΙΝΩΜΑ, ΣΒΑΝΝΩΜΑ)
Το νευρειλήμωμα είναι καλοήθης όγκος που προέρχετα ι από 

τα  κύτταρα Schwann του ελύτρου το>ν περιφερικώ ν νεύρων. Συ
νήθως σχετίζεται με τον κλάδο του τριδύμου νεύρου στην α ίθουσα 
του έσω ωτός στην παρεγγεφαλογεφυρική γω νία  (έσω ωτικό νευ- 
ρειλήμωμα ή ακουστικό νευρίνωμα). Ο ι όγκοι του νωτιαίου μυε
λού ξεκινούν συνήθως από τις ραχια ίες ρίζες, κα ι το νεόπλασμα 
μπορεί να  επεκτείνεται μέσα από το τρήμα των σπονδύλων, απο- 
κτιυντας σχήμα αλτήρα.

Ε ίνα ι περ ίγραπτες μάζες που περ ιβάλλοντα ι από  κάψ α, προ- 
σκολλόίνται στο νεύρο αλλά μπορούν να  διαχωριστούν από αυτό. 
Ο ι άξονες δεν λαμβάνουν μέρος στο νεόπλασμα, αλλά μπορεί να  
παγιδευτούν στην κάψα. Μ ικροσκοπικά αναγνω ρίζονται κυττα- 
ροβριθείς περιοχές με λίγο στριόμα (περιοχές A n t o n i  Λ )  κα ι λ ιγό
τερο κυτταροβριθείς περ ιοχές με μικροκύστεις κα ι μυξοειδή εκ
φύλιση (περιοχές A n t o n i  Β).

Η κακοήθης εξαλλαγή είναι εξαιρετικά σπάνια.

ΔΕΡΜΑΤΙΚΟ ΝΕΥΡΟΪΝΩΜΑ ΚΑΙ Μ Ο Ν Η ΡΕΣ ΝΕΥΡΟΪΝΩΜΑ
Το δερματικό νευροϊνωμα και το μονήρες νευροϊνω μα παρατη

ρούνται σποραδικά και σε συνδιασμό με νευροϊνωμάτωση τύπου 
1. Οι αλλοιώσεις του δέρματος παρουσιάζονται σαν οζίδια , μερι-
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κές φ ορές με υπέρχρωση. Π ρόκειτα ι γ ια  περίγραπτες μάζες, χω 
ρίς κάψα, που βρίσκονται στο χόριο  και επεκείνονται στο υποδό
ριο λίπος. Α ποτελούνται από ατρακτοειδή κύτταρα μέσα σε πυ
κνό κολλαγονώ δες στρώμα. Ο κίνδυνος κακοήθους εξαλλαγής σε 
αυτούς τους όγκους είναι εξα ιρετικά  μικρός. Ο ι αλλοιώσεις μέσα 
στα περ ιφ ερ ικά  νεύρα  είναι παρόμ οιες ιστολογικά, και συνίστα- 
ντα ι από  κύ ττα ρ α  Schw ann, ινοβλάστες, περ ινευρ ικά  κύτταρα 
και α ποφ υά δες νευρώνων.

Π Λ ΕΓΜ Α ΤΟ ΕΙΑ ΕΣ ΝΕΥΡΟΪΝΩΜ Α
Τ α πλεγματοειδή  νευροϊνώ ματα διογκώ νουν και παραμορφώ 

νουν το νεύρο, καθώ ς διηθούν τα  δεμάτια  που το αποτελούν. Σε 
αντίθεση με τα νευρειλημώματα, δεν  είνα ι δυνατόν να  διαχω ρι
στεί η βλάβη από το νεύρο. Η  αλλοίωση συνίσταται από χαλαρά 
μυξοειδές στριύμα, και λίγα κύτταρα στα οποία  περιλαμβάνονται 
κ ύ ττα ρ α  S chw ann , ινοβλά σ τες, π ερ ιν ευ ρ ικ ά  κύτταρα κα ι λίγα  
δ ιάσπαρτα  φλεγμονώδη κύτταρα ανάμεσα στα οποία  παρατηρού
νται συχνά και μαστοκύτταρα. Μ έσα στο νεόπλασμα παρατηρού
νται κα ι άξονες. Μ εγάλοι περ ιορ ισμο ί στη θερα πεία  των ασθε
νών με νευροΐνωμάτωση 1 είναι η δυσκολία χειρουργικής εξαίρε
σ ης αυτώ ν τω ν όγκων από  τα  στελέχη  τω ν κύριων νεύρων και το 
δυναμικό τους για  κακοήθη εξαλλαγή.

/
^  / Κ Α Κ Ο Η Θ Η  ΝΕΟΠΛΑΣΜ ΑΤΑ ΤΟΥ ΕΛΥΤΡΟΥ ΤΩΝ Π ΕΡΙ- 

I Φ ΕΡΙΚ Ω Ν  ΝΕΥΡΩΝ (Κ Α Κ Ο Η Θ ΕΣ ΝΕΥΡΕΙΛΗΜΜΩΜΑ)
Το κακοήθες νεόπλασμα από το έλυτρο του περιφερικού νεύ

ρου είναι ένα εξαιρετικά κακοήθες, τοπικά διηθητικό σάρκωμα. 
Α υτά τα  νεοπλάσματα δεν προέρχοντα ι από κακοήθη εξαλλαγή 
νευριλλειμιομάτων. Α ντίθετα ξεκινούν de novo ή από μετάλλαξη 
ενός πλεγμ ατοειδούς νευροϊνώ ματος. Π ρόκειται γ ια  ασαφώς πε- 
ρ ιγεγρα μ ένες νεοπλασματικές μάζες με συχνή διήθηση κατά μή
κος του άξονα  του αρχικού νεύρου καθώ ς και διήθηση των παρα
κείμενω ν μαλακών μορίων. Τα νεοπλασματικά κύτταρα μοιάζουν 
με κύτταρα Schwann, έχουν επιμήκεις πυρήνες και εμφανείς δ ι
πολικές προσεκβολές. Μ πορεί να  παρατηρούνται και δεσμίδες.

ι



Εώική Παθολογική Ανατομική 2 5 7

Συχνές είναι οι μιτώσεις, η νέκρωση και η πυρηνική  αναπλασία. 
Ε ίνα ι επίσης δυνατόν να παρατηρηθούν στο ιχεία  άλλων τύπω ν 
σαρκωμάτων.

>1 ΝΕΥΡΟΔΕΡΜ ΑΤΙΚΑ ΣΥΝΔΡΟΜ Α (Φ ΑΚ Ο Μ Α ΤΩ ΣΕΙΣ)
Τα νευροόερμ ατικά  σύνδρομα αποτελούν μια ομ ά δα  κυρίω ς 

αυτοσω ματικώ ν επ ικρατούντω ν δ ια ταραχώ ν που χα ρα κτη ρ ίζο 
νται από αμαρτιόματα σε όλο το σώμα, κα ι συχνά προσβάλλουν 
πιο έντονα το νευρικό σύστημα κα ι το δέρμα. Κακοήθη νεοπλά
σματα παρατηρούντα ι με μεγάλη συχνότητα στις περ ισ σ ότερες 
νευροδερματικές παθήσεις. Τ α  σύνδρομα αυτά περιλαμβάνουν 
τα ακόλουθα:

•  Ν ε ν ρ ο ϊ ν ω μ ά τ ω σ η  τ ύ π ο ν  1 :  Αυτή η αυτοσωματικά επικρατού
σα διαταραχή χαρακτηρίζεται από νευροϊνώ ματα (πλεγματοειδή  
και δερματικά), γλοιιόματα του οπτικού νεύρου, μηνιγγιώ ματα , 
κεχρωσμένα οζίδια τη ς ίρ ιδας (ο ζ ί δ ι α  L i s c h ) ,  και δερματικές με
λαγχρω στικές κηλίδες ( κ η λ ί ό ε ς  c a f e - a u - l a i t ) . Α κόμα και αν δεν 
υπάρχει κακοήθης εξαλλαγή των νευροϊνιυμάτων, οι αλλοιώσεις 
έχουν την ικανότητα να οδηγήσουν σε αισθητική παραμόρφω ση 
και παραμόρφωση της σπονδυλικής στήλης, πιο συχνά κυφοσκω- 
λίωση. Τ α  νεοπλάσματα που εντοπίζονται κοντά στο εγκεφαλικό 
στέλεχος ή το νωτιαίο μυελό μπορεί επίσης να  έχουν καταστροφι
κές (τυνέπειες, ανεξάρτητα από το βαθμό διαφοροποίησης τους ι- 
στολογικά.

•  Ν ε ν ρ ο ϊ ν ω μ ά τ ι υ σ η  τ ύ π ο ν  2 :  Π ρόκειται γ ια  μια αυτοσω μικά ε
πικρατούσα διαταραχή (χρωμόσιυμα 22) με την τάση να  αναπτύσ
σει αμφετερόπλευρα νευρειλημιόματα του όγδοου νεύρου ή πολ
λαπλά μηνιγγιοίματα.

•  Ο ζ ώ δ η ς  σ κ λ ή ρ υ ν σ ή :  Η οζώδης σκλήρυνση χαρακτηρίζετα ι α 
πό αγγειοϊνώματα, σπασμούς κα ι δ ιανοητική  καθυστέρηση. Τ α 
αμαρτιόματα μέσα στο ΚΝΣ περιλαμβάνουν τα ο ζ ί δ ι α  τ ο ν  φλοιού 
(περιοχές με νευριόνες χυ>ρίς προσανατολσμό και μεγάλα κύττα
ρα τα οποία  εκφράζουν φαινότυπο μεταξύ γλοιακιόν κα ι νευρι- 
κιόν κυττάρων), κα ι υποεπενδυμ ατικά  αμαρτιόματα. Π αρατηρεί- 
τα ι ποικίλη έκφραση και διεισδυτικότητα, κα ι είναι γνυκττές του-
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λάχιστον δύο θέσεις, στο χρω μόσω μα 9 (αμαρτίνη) κα ι 16 (του- 
μπερίνη).

•  Ν ό σ ο ς  v o n  H i p p e l - L i n d a u : Αυτή η νόσος χαρακτηρίζεται από
αιμαγγειοβλαστώ ματα  κυρίω ς στα πα ρεγκεφ α λιδ ικά  ημισφαί

ρ ια  κα ι τον αμφιβληστροειδή, κύστεις στο πάγκρεας, το ήπαρ κάι 
το νεφ ρό  (με ισχυρή τάση γ ια  ανάπτυξη αδενοκαρκινώ ματος του 
νεφ ρού) κ α ι παραγαγγλοιώ ματα

Τ α  αιμαγγειοβλαστώ ματα χαρακτηρίζονται από  ποικίλες ανα
λογίες λεπτών τρ ιχοειδώ ν αγγείω ν κα ι κ υ τ τ ά ρ ω ν  τ ο ν  στρώματος 
αβέβαιης προέλευσης κ α ι άφ θονο  κενοτοπιώ δες κυτταρόπλασμα 
ανάμεσά τους (Ε ικόνα 4). Σ υχνά  είνα ι κυστικές αλλοιώσεις με έ
να  οζίδιο προσκολλημένο στο τοίχωμα. Η  πολυκυτταραιμία απο
τελεί εύρημα σε περίπου 10% τω ν περιπτώ σεω ν κα ι σχετίζεται με 
την παραγω γή  ερυθροποιητίνης από  τον όγκο. Η  θέση της νόσου 
στο χρω μόσω μα 3 κω δικοπο ιεί ένα  ογκοκατασταλτικό γονίδιο το 
οποίο  επίσης σχετίζεται με το  αδενοκαρκίνω μα νεφρού διαυγούς 
τύπου.

/»
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Εικόνα L  Αναπλαστικό αστροκνττω- Ε ικόνα  2. Πλειόμορφο γλοιοβλάστωμα. 
μα. Χαρακτηρίζεται από την παρουσία Αναγνωρίζεται η υπερπλασία των ενδοθη- 
πυρηνικής ατυπίας και μιτώσεων. λιακών κυττάρων των αγγείων.

Ε ικόνα 3. Ολιγοδενόρογλοίωμα. Τα 
νεοπλασματικά κύτταρα έχουν σχετικά 
μικρούς και στρογγυλούς πυρήνες. 
Αναγνωρίζονται εναποθέσεις ασβεστίου

Εικόνα 4. Αιμαγγειοβλάστωμα παρε
γκεφαλίδας. Αφθονα τριχοειδή αιμοφόρα 
αγγεία και κύτταρα του στρώματος με 
κενοτοπιώδες κυτταρόπλασμα.
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Ε ικόνα  5. Μηνιγγίωμα. Τα μηνιγγοθη- 
λιακά κύτταρα είναι κυρίως ατρακτόμορ
φα.
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Ε ικόνα  6. Μηνιγγίωμα. Παρατηρού
νται στροβιλοειδείς αθροίσεις από μηνιγ- 
γοθηλιακά κύτταρα.
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