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Apstrakt

Cilj naseg istrazivanja bio je da proceni moguénosti
ultrasonografije u diferentovanju malignih od nemali-
gnih cista kod postmenopauzalnih Zena. Istrazivanje
je obuhvatilo 100 Zena u menopauzi kod kojih je ul-
trasonografski postavljena dijagnoza proste ovarijalne
ciste 1 koje su leCene operativno na nasoj klinici u pe-
riodu istrazivanja. U grupi operisanih pacijentkinja u
nasem istrazivanju histopatoloska dijagnoza je u veci-
ni sluc¢ajeva potvrdila benignost ciste. Kod po 1% pa-
cijentkinja histopatoloska dijagnoza je bila borderline
tumor i maligni tumor ovarijuma. Rizik od postojanja
maligniteta kretao se od 0% u cistama ¢iji je dijame-
tar ispod 50 mm, do 3,57% u cistama preko 80 mm.

Dimajetar ciste manji od 50 mm i volumen ciste
manji od 50 cm? u korelaciji sa vrednostima serum-
ske koncentracije CA125 i klinickim nalazom, pred-
stavlja dobar algoritam za diferencijaciju malignih od
nemalignih unilokularnih cista.

Kljuéne redi: ultrasonografija, proste ciste,
postmenopauza

Uvod

ORIGINAL ARTICLES

Ultrasonographic evaluation of simple
ovarian cysts in postmenopausal
women

Ristic R Aleksandar, Djukic Milan

Gynecology and Obstetrics Clinic “Narodni Front”,
Belgrade, Serbia

Abstract

The aim of our study was to evaluate the po-
ssibility of ultrasonography in differentiating ma-
lignant from nonmalignant cysts in postmenopau-
sal women. The study included 100 postmenopau-
sal women with diagnosis of simple ovarian cysts
who were treated surgically at our clinic during
the study period. In the group of operated patients
the histopathological diagnosis confirmed beni-
gn cysts in most cases. In 1% of patients histopat-
hological diagnosis was borderline or malignant
tumor of the ovary. The risk of malignancy ran-
ged from 0% in the cyst with a diameter below 50
mm, to 3.57% in cysts over 80 mm. Cyst diame-
ter smaller than 50 mm and the volume of cyst le-
ss than 50 cm? in correlation with the values of se-
rum CA125 and clinical findings represent good
algorithm for differentiating malignant from non-
malignant simple cyst.

Key words: ultrasonography, simple cysts, pos-
tmenopausal women

Rutinska primena transvaginalne ultrasonografije i unapredenje ultrasonografske opreme dovela je do sve
¢esceg dijagnostikovanja ovarijalnih cista kod postmenopauzalnih Zena. Ovarijalne ciste se dijagnostikuju kod
15 — 17% asimptomatskih postmenopauzalnih Zena.!** Vecina tih cista je benigna i glavni zadatak doktora je
da isklju¢i malignitet. Odluka o terapijskom postupku zavisi od procene verovanoce da je cista maligna’, ali
malignitet moze sa sigurno$¢u da se isklju¢i samo histopatoloskim pregledom®. U upotrebi je viSe progno-
stickih modela za diferencijaciju izmedu malignih i nemalignih cista, koji uklju¢uju i Dopler kriterijume,®-10
sa razli¢itom specifi¢noscu i senzitivnoscu u klasifikovanju ovarijalnih cista.

Ultrazvucne karakteristike jednostavne ciste su okrugli oblik, jasna ograni¢enost, anehogen sadrzaj, zbog
odsutnosti solidnih elemenata, i fenomen posteriorne akusticne akcentuacije zbog neometanog prodiranja
ultrazvucnih talasa kroz te¢nost. Ultrazvukom se ne mogu medusobno diferencirati pojedine vrste tecnosti.
Pahuljasti odjeci u cisti mogu, ponekad, da navedu na pomisao da se radi o gu$¢em sadrzaju (krv, gnoj, mu-
cin, loj). Obrnuto, anehogenost ne iskljucuje prisustvo guséeg sadrzaja, npr. krvi. Retko se nailazi na nivoe
medu razli¢itim te¢nostima koji nastaju kada se gus¢i deo te¢nosti odvoji od redeg (apsces, endometrioza). U
jednostavnoj cisti nama pregrada, a ako su prisutne one su nezne i tanke. Ovom opisu odgovara vecina beni-
gnih cista ovarijuma, mada se i medu njima moze naci 2% karcinoma.!-!1
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Slika 1. Reprezentativne ultrasonografske slike prostih ovarijalnih cista

Obzirom na dostupost, lako izvodenje i komfornost pregleda za pacijentkinje, transvaginalni ultrasonograf-
ski pregled postao je rutinska procedura prilikom ginekoloskih pregleda, pa je cilj naseg istrazivanja bio da
proceni moguénosti ove metode u diferentovanju malignih od nemalignih cista kod postmenopauzalnih Zena.

Materijal i metode

Istrazivanje je obavljeno po tipu prospektivno-retrospektivne studije u GAK ,,Narodni front* u periodu ja-
nuar 2008. — decembar 2010. godine. Istrazivanje je obuhvatilo 100 Zena u menopauzi kod kojih je ultraso-
nografski postavljena dijagnoza proste ovarijalne ciste i koje su leCene operativno na na$oj klinici u periodu
istrazivanja. Nakon inicijalnog postavljanja dijagnoze, pacijentkinjama je uraden kontrolni ultrazvucni pre-
gled nakon tri meseca.

1z istorija bolesti za svaku pacijentkinju beleZeni su slede¢i podaci: godine starosti, trajanje menopauze,
paritet, upotreba oralnih kontraceptiva, prisustvo i vrsta subjektivnih tegoba.

Za svaku pacijentkinju registrovani su sledeci laboratorijski parametri: sedimentacija eritrocita, hemoglo-
bin (g/l sa referentnim vrednostima 119 — 157), leukociti (4 — 10x10%) tumor marker CA 125 (sa referentnim
vrednostima 0 — 35 U/ml).

Ultrasonografska dijagnostika obavljena je ultrazvu¢nim aparatom GE Voluson Pro 730, kolor Dopler
transvaginalna sonda 5 — 7,5 MHz. Pacijentkinje su pregledane u litotomnom poloZaju sa pranom besSikom.
Velicina svake ciste merena je u mm, u tri dimenzije (longitudinalnoj, sagitalnoj i transverzalnoj). Za svaku
cistu je izraGunavan volumen ciste u cm?, kao L x S x T x 0,5. Ultrasonografski je procenjivano poreklo ciste,
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lokalizacija, veli¢ina, proSirenost (unilateralno/bilateralno), gradu, debljinu zida, strukturu unutrasnjg zida,
ehogenost i prisustvo slobodne tecnosti u Duglasovom prostoru.

Kod svih pacijentkinja primenjena je laparotomija kao operativna procedura. Sav operativno dobijeni mate-
rijal poslat je na histopatolosku analizu koja je obavljena u sluzbi za klini¢ku patologiju GAK ,,Narodni front*.

Statisticka obrada podataka izvrSena je pomocu SPSS softverskog paketa, verzija 9.0. U opisivanju para-
metara ispitivane populacijekori$¢ene su standardne metode deskriptivne statistike. Procena normalnosti ras-
podele izvrSena je Kolmogorov-Smirnov testom. Procena znacajnosti razlike izvrSena je parametarskim (t-
test za vezane uzorke) i neparametarskim (y?) statistickim testovima.

Rezultati
Varijabla Vrednost
— 58,65+7,14
starost ( X =SD)
L — 10,14+6.62
trajanje menopauze ( X +SD)
broj trudnoéa (%)
0 5
1 36
2 52
3 5
4 2
dojenje (DA,%) 85
koriS¢enje oralnih kontraceptiva 8
(DA,%)
ciste u germinativnom periodu 7
(DA,%)

Tabela 1. Epidemioloske karakteristike i licna anamneza operisanih pacijentkinja

Subjektivne tegobe su bile prisutne kod 73% pacijentkinja, a najcesce zastupljene su bile dizuri¢ne smet-
nje (Grafikon 1).

__ E22.70%
36.40% :

W 27.00% |

[140.90%

M bez simptoma E bolovi B krvarenje [ dizuri¢ne tegobe

Grafikon 1. Subjektivne tegobe kod operisanih pacijentkinja

Ucestalost patoloskih vrednosti standardnih laboratorijskih parametara je pokazala statisticku zna¢ajnost,
s tim §to je snizena vrednost hemoglobina najucestalija (Tabela 2).
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Varijabla %o p*
povisena sedimentacija 36 0.005
snizene vrednosti hemoglobina 72 <0.0005
povisene vrednosti leukocita 26 <0.0005
povisene vrednosti CA125 5 <0.0005

*Xz

Tabela 2. Ucestalost patoloskih vrednosti laboratorijskih parametara

Tokom naSeg istrazivanja pacijentkinjama su odredivane vrednosti tumor markera CA125, ¢ije su sred-
nje vrednosti bile ispod referentnih vrednosti za ovaj tumor marker. Medutim, u ispitivanoj grupi pacijentki-
nja bilo je 5% pacijentkinja koje su imale vrednost tumor markera preko referentne vrednosti od 35 Ul/ml.

dimenzije prvi pregled kontrolni pregled p*
(dijametri — mm, volumen — cm?) (X £SD) (X +SD)
longitudinalni dijametar 59,67+14,37 60,80+14,38 0.004
transverzalni dijametar 50,43+14,78 51,10+15,49 0.333
sagitalni dijametar 44,83+8,80 46,00+9,05 0.047
volumen 61,63+£27,49 65,13+£26,91 0.033

*t-test za vezane uzorke
Tabela 3. Prosecne vrednosti dimenzija ciste merene ultrasonografski

Na kontrolnom ultrasonografskom pregledu doslo je do statisticki znacajnog povecanja svih dimenzija ci-
sta, osim transverzalnog dijametra. Treba imati u vidu da je volumen ciste precizniji parametar za pracenje
promena veli¢ine ciste, jer su pojedinacni dijametri ciste podlozni ve¢im promenama uzrokovanim deforma-
cijom membrane ciste.

10.00% 1.00% 1.00%

0,
30.00% 58.00%

O Cystis simplex serosum B Cystadenoma serosum
B Cystadenoma mucinosum O Borderline

B Cystadenocarcinoma papillare

Grafikon 2. Histopatoloska dijagnoza operisanih cista
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Grafik 4. Rizik za borderline i malignu histopatolosku dijagnozu u zavisnosti od volumena ciste
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U grupi operisanih pacijentkinja u naSem istrazivanju histopatoloska dijagnoza je u vecini slucajeva po-
tvrdila benignost ciste. Kod po 1% pacijentkinja (po 1 slucaj) histopatoloska dijagnoza je bila borderline tu-
mor i maligni tumor ovarijuma. Borderline tumor je bio u cisti ¢iji je dijametar bio 50 — 80 mm, a maligni tu-
mor u cisti dijametra preko 80 mm. Oba tumora su bila dijagnostikovana u cistama ¢iji je volumen bio preko

50 cm3. Rizik od postojanja maligniteta kretao se od 0% u cistama ¢iji je dijametar ispod 50 mm, do 3,57% u
cistama preko 80 mm (Grafikon 3).

4.0%
3.57%

3.5%

3.0%

2.5%

1/28
2.0%

1.67%

1.5%

1/60

1.0% 0/12
0.5%

0%

0.0%
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Grafikon 3. Rizik za borderline i malignu histopatolosku dijagnozu u zavisnosti od dijametra ciste

Diskusija

Svarc (1993)!2 je izneo zapazanje da dijagnoza ovarijalnih cista izaziva anksioznost kod postmenopauzal-
nih Zena, koje Cesto insistiraju da budu operisane da bi otklonile strah od karcinoma. Ipak, nepotreban hirur-
ski zahvat predstavlja znacajan stres za pacijenta i opterecuje zdravstveni sistem. Sa druge strane, ovarijalni
maligniteti imaju veliki maligni potencijal i od presudog znacaja je pravovremeni hirurski tretman, tako da je
odluka o modalitetu lecenja pacijentkinja sa prostim cistama od izuzetne vaznosti.

U naSem istrazivanju bilo je 5% (5 pacijentkinja) koje su imale vrednost tumor markera preko referentne
vrednosti od 35 Ul/ml. Kod 2 operisane pacijentkinje histopatoloski je potvrdena dijagnoza borderline i ma-
lignog tumora. Dakle, vise od polovine pacijentkinja koje su imale serumske vrednosti CA125 preko refe-
rentne vrednosti od 35 Ul/ml imalo je benignu promenu na ovarijumu. Vazno je napomenuti da je serumska
rom da kod Zena u postmenopauzi nisu prisutna mnoga od ginekoloskih stanja i oboljenja koja mogu da do-
vedu do poviSenja vrednosti tumor markera (menstruacija, pelvicna inflamatorna bolest, endometrioza). Stoga
svako, pa 1 najmanje poviSenje vrednsti preko 35Ul/ml moramo ozbiljno shvatiti. Veliki broj ranije objav-
ljenih studija'3-1° pokazao je da tumor marker CA125 nije dovoljno specifi¢an u diferencijaciji benignih od
malignih cisticnih promena jajnika. Van Kalster i sar. (2007)13 u svom radu isticu da je serumska vrednost
CA125 ¢esce lazno pozitivna kod premenopauzalnih nego kod postenopauzalnih Zena, ali da je i kod jednih
i kod drugih ultrasonografska klasifikacija promena na jajniku od strane iskusnog ultrasonografic¢ara znacaj-
no pouzdaniji kriterijum za razlikovanje malignih od benignih promena jajnika. Stoga, vrednosti tumor mar-
kera se moraju tumaciti u korelaciji sa ultrasonografskim nalazom, jer se tako povecava njegova specificnost.

U naSem istrazivanju, rizik od postojanja maligniteta kretao se od 0% u cistama ¢iji je dijametar ispod 50
mm, do 3,57% u cistama preko 80 mm. Ovakve rezultate pokazale su i studije drugih autora!3:16:17 kod ko-
jih se prevalencija malignih promena u unilokularnim cistama kretala od 0,3% do 6,6%. U nekoliko studija
je pokazano da je prisustvo papilarnih formacija na unutraSnjosti zida ciste ¢eS¢e kod malignih i borderline
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nego kod benignih cista. Papilarna projekcija je znacajan ultrasonografski znak malignosti ciste. Stepen ma-
lignosti je proporcionalan broju ovih papilarnih formacija. Gramberg i sar. (1993)18 su pokazali da je rizik
od malignosti 3 — 6 puta veci kod unilokularnih cista sa papilarnim formacijama, nego kod unilokularnih ci-
sta bez ovih formacija, §to konzervativno pracenje ovakvih cista ¢ini neprihvatljivim. U nasem istrazivanju
papilarne formacije su bile prisutne u 2 slucaja cisti dijametra preko 50 mm, §to je potvrdeno makroskopski
intraoperativno i histoloski, a nisu bile vizualizirane ultrasonografski. Ovi nalazi potvrduju zakljucke ranije
objavljenih studija da se papilarne formacije lako vizualizuju modernim visokofrekventnim transvaginalnim
ultrazvukom u cistama ispod 50 mm u dijametru. Medutim, mala papilarna formacija moze lako da se previdi
transvaginalnim ultrazvukom zato $to penetracija ultrazvuc¢nog talasa nije uvek dovoljno dobra. Rizik od pro-
pustanja da se detektuje papilarna formacija raste sa dijametrom ciste zbog velike povrSine unutraSnje mem-
brane koja treba da bude ispitana. Male papilarne projekcije mogu da se previde i transabdominalnim ultra-
zvukom zbog slabije rezolucije ultrasonografske slike u odnosu na transvaginalnu. Iskustvo ultrasonografi-
¢ara moze da bude odlucujuci faktor kada je odluka o tretmanu prostih cista u pitanju.

U dopuni ultrasonografske morfoloske slike ciste, drugi faktori kao $to su porodi¢na anamneza, prisustvo
slobodne te¢nsti u Duglasovom prostoru i prisustvo subjektivnih tegoba, treba da budu uzeti u obzir prilikom
odluke o optimalnom tretmatu prostih cista kod postmenopauzalnih Zena.

Nase istrazivanje je pokazalo da konzervativni tretman prostih unilokularnih cista u postmenopauzi moze
da postedi zene nepotrebnih intervencija i operacija. Dimajetar ciste manji od 50 mm i volumen ciste manji
od 50 cm? u korelaciji sa vrednostima serumske koncentracije CA125 i klini¢kim nalazom, predstavlja dobar
algoritam za diferencijaciju malignih od nemalignih unilokularnih cista. Rizik od maligniteta u prostim uni-
lokularnim cistama dijametra manjeg od 50 mm i zapremine manje od 50 ¢cm? je nizak. Konzervativno ultra-
sonografsko pracenje takvih pacijentkinja bi trebalo da predstavlja ,,zlatni standard®. Kod cista kod kojih je
dijametar preko 50 mm i zapremina vec¢a od 50 cm? papilarne formacije i sitni solidni delovi mogu da se pro-
puste transvaginalnim ultrasonografskim pregledom.
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