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Novine u dijagnostici trofoblastnih
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Apstrakt

Gestacijske trofoblastne bolesti (GTB) su bolesti
i tumorska stanja u vezi sa trudno¢om a koje se naj-
¢esce javljaju u generativnom periodu Zene. Ovo su
retki tumori a javljaju se kod neadekvatne prolifera-
cije trofoblasta. U ovim stanjima uvek dolazi do po-
viSenja vrednosti beta subjedinice humanog horion-
skog gonadotropina (BhCG). Hidatidne mole, parci-
jalne i kompletne, su u vecini slucajeva benignog ka-
raktera 1 karakteriSu se edemom gotovo avaskular-
nih horionskih resica, nazubljenih ivica, pseudoin-
kluzijama hiperplasticnog trofoblasta i sincicijalnim
izdancima. Invazivne mole su agresivne lezije tro-
foblasta sa miometrijalnom i/ili vaskularnom invazi-
jom. Horiokarcinom, trofoblastni tumor postelji¢nog
lezista i epiteloidni trofoblastni tumor su jasno mali-
gni tumori proliferisanog intermedijernog trofoblasta,
sa metastatskim potencijalom. Tumorolika stanja su
placentalni nodul i naglaSeno postaljicno mesto koji
predstavljaju proliferativne lezije i reaktivne procese
i ne smatraju se pravim tumorima. U GTB najces¢i
simptom je vaginalno krvarenje koje je praceno povi-
Senjem serumskih vrednosti BhCG. GTB moraju biti
potvrdene histoloski na ve¢em broju uzoraka. Kontrole
su neophodne kod svih pacijentkinja sa dijagnostiko-
vanom GTB a to se rutinski sprovodi merenjem nivoa
BhCG-a. S obzirom da se kod GTB u svim entitetima
radi o proliferaciji jednog ili viSe trofoblastnih tkiva,
od izuzetne je vaznosti dobro poznavati i uobicajene
razvojne oblike tkiva normalne trudnoce da bi se ade-
kvatno mogli primeniti poznati dijagnosticko histolos-
ki kriterijumi tumorskih bolesti ovog tipa.

Kljuéne reci: gestacijske trofoblastne bole-
sti, hidatidna mola, horiokarcinom, humani horio-
ni gonadotropin.
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Abstract

Gestational trophoblastic disease (GTD) is a
term used for a group of pregnancy-related tu-
mours, overwhelmingly affecting women of child-
bearing age. These tumours are rare, and they appe-
ar when trophoblastic cells start to grow out of con-
trol. In these conditions production of beta subunit
of human chorionic gonadotropin (hCG) is evident.
Hydatidiform moles, partial or complete, are in most
cases benign featured by villous hydrps, scalloping
effect, hyperplastic trophoblastic pseudoinclusions
and syncytiotrophoblastic sprouts. Invasive mole is
an aggressive trophoblastic lesion with myometrial
and/or vascular invasion. Choriocarcinoma, placen-
tal site trophoblastic tumor and epitheloid trophobla-
stic tumor are clearly malignant tumors with proli-
feration of intermediate trophoblast, with metastatic
potential. Tumor-like trophoblastic conditions are
placental site nodul and exaggerated placental si-
te wich are proliferative lesions and reactive proce-
sses and are not considered as true tumor lesions.In
all of these conditions vaginal bleeding is the most
common symptom followed by elevation of serum
beta hCG. GTD has to be confirmed histologically
with extensive sampling of the material. Follow up
is necessary in all women with GTD and it is ru-
tinley done by measurment of serum levels of hCG.
Since GTDs are proliferative conditions of diferent
trophoblastic tisues, pathologists should be well hi-
stologicly educated about normal pregnancy stages
and its abnormalities in order of adeqate diagnosing
these rare conditions.

Key words: gestational trophoblastic disease,
hydatid mole, choriocarcinoma, human chorionic
gonadotropin.

Gestacijske trofoblastne bolesti (GTB) su lezije trofoblasta razliCitih proliferativnih kapaciteta i to u ras-
ponu od neneoplasti¢nih hidatidnih mola (kompletne mole, parcijalne mole i invazivne mole) do jasno neo-
plasti¢nih stanja (gestacijski horiokarcinom, trofoblastni tumor posteljicnog lezista i epiteloidni trofoblastni
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tumor). Svaki od ovih entiteta ima jasnu sliku ponaSanja koja je u vezi sa proliferatinim kapacitetom konstitu-
cionog trofoblasta. Ujedno u sklopu ovih stanja isticu se i dva entiteta i to naglaseno posteljicno mesto i pla-
centni nodul kao tumorolika stanja 23,

Kategorija Podtipovi

Hidatidne mole Parcijalna mola

Kompletna mola

Invazivna mola

Trofoblastni tumori Horiokarcinom

Trofoblastni tumor postelji¢nog lezista (TTPL)
Epiteloidni trofoblastni tumor (ETT)
Tumorolika stanja Naglaseno posteljicno mesto

Placentni nodul/plak

Tabela 1. Vrste mola i tumorolika stanja

U cilju adekvatnog razumevanja faza razvoja ranog trofoblasta neophodno je upoznavanje i shvatanje mor-
fologije i embrionalnih stadijuma kroz koje ovo tkivo u normalnoj trudno¢i prolazi. Posle oplodnje, blasto-
cita se diferentuje u embrionalne i ekstraembrionalne ¢elije a nesto kasnije nastaje trofoblast odnosno prete-
Ca posteljice. Trofoblastne celije se dalje diferentuju u vilozni i ekstravilozni trofoblast. Vilozni trofoblast se
sastoji od viloznog citotrofoblasta i sinciciotrofoblasta. Ekstravilozni trofoblast se sastoji od horionske plo-
e, choriona leave, ¢elijskih ostrvaca, septi, implantacionog mesta i bazalne ploce. Vilozni i ekstravilozni tro-
foblast proizilaze iz razliCite faze trofoblastne diferencijacije, a isto tako njihove lezije imaju drugacije mor-
folosko, klini¢ko i biolo§ko ponasanje 439,

Nedavne studije biomarkerske ekspresije ukazuju na dualnu diferencijaciju ¢elijskih populacija u razlici-
tim trofoblastnim bolestima. Hidatidne mole su proliferativne lezije viloznog trofoblasta. Horiokarcinom je
jasno maligni tumor ¢iji trofoblast pokuSava da oponasa primitivne ¢elije previloznog stadijuma posteljice.
Intermedijerni trofoblast na nivou implantacionog mesta daje ¢elije koje daju trofoblastni tumor postelji¢nog
lezista i naglaseno posteljicno mesto. Dokazano je da intermedijerni trofoblast u horionu leve daje celije ko-
je Cine epitelni trofoblastni tumor i placentni nodul 7.

Najveca incidenca hidatidne mole na 1000 trudnoca se registruje u jugo-istoc¢noj Aziji i to 13 u Indoneziji,
8 na Tajvanu, 5 na Filipinima i Kini a 3.8 u Japanu. Severna Amerika, Evropa i Okeanija imaju najnizu in-
cidencu od oko 0.5 - 1.84 na 1000 trudnoca. Prijavljivanje gestacijskih trofoblastnih tumora znacajno vari-
ra zbog dijagnostickih definicija i individualizovanih kriterijuma patologa ali i od uklju¢ivanja klinickih pa-
rametara te biohemijskih dijagnostickih metoda. Najvisa stopa gestacijskih trofoblastnih neoplazmi se bele-
zi u Indoneziji i to 5.4 na 1000 trudnoca dok je najniza u severnoj Americi, Evropi i Okeaniji i to oko 0.05
na 1000 trudnoca 8°.

Velike svetske studije su pokusale da identifikuju rizi¢ne faktore za nastanak GTB i najcesce se nalaze sta-
rost majke (trudnoce preko 40 godine zivora), ranije trudnoce (prethodna molarna trudnoca nosi rizik za ka-
sniji nastanak iste), etnicka pripadnost (¢es¢e kod malezijki, kineskinja i indonezanki), genetika (CeSce u po-
jedinim porodicama) i niski socio-ekonomski status 111,

KOMPLETNA HIDATIDNA MOLA —nazvana jos i “klasi¢na” mola nosi naziv hidatidna s obzirom da
se makroskopski opis odnosi na grozdaste mase koje su karakteristika ove bolesti. Kompletna mola je proli-
ferativni poremecaj cito i sinciciotrofoblastnog bez razvoja embroina. Kompletna hidatidna mola ¢iji je celo-
kupan genetski material o¢inskog porekla rezultat je oplodnje zrelim spermatozoidom jajne ¢elije koja je iz-
gubila jedro odnosno hromatin (“prazno jaje” engl. blighted ovum). Slede¢e umnozavanje haploidnog sper-
matozidnog kompleta genetskog materijala vodi ka diploidnom genotipu. Stoga komletne mole su obic¢no ge-
netskog profila 46XX, a mali broj njih je 46XY. Triploidne i tetraploidne komletne mole se javljaju izuzetno

retko i one takode poti¢u jedino od o¢eve DNA 12,
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Najcesce se kompletne mole kod pacijentkinja prepoznaju vaginalnim krvarenjem do 16 nedelje trudnoce,
dok se rede od simptoma mogu naci i hiperemeza, toksemija, hipertiroidizam ili plu¢na embolija. Kod kom-
pletne mole je tipi¢no izrazeno povisenje serumskih vrednosti BGCG-a (i preko 100,000 mIU/mL) iznad nor-
malnih vrednosti, dok se na ultrazvu¢nom pregledu plod ne nalazi ali je prisutan efekat “snezne mecave” (en-
gl. snowstorm) 3. Kod oko 25% pacijentkinja nalaze se preeklampsijske ili eklampsijske tegobe dok oko tre-
¢ina razvija ovarijalne teka luteinske ciste.

Makroskopski materijal kompletne mole je po pravilu voluminozan, hemoragican i grozdu slican sa
manjim ili ve¢im vezikulama a §to su edematozno izmenjene horionske resice, dok se plod po pravilu ne
nalazi.
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Slika 1. Makroskopski 1 histoloski izgled hidatidne mole.
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Histoloski jasno formirana mola ima dve osnovne karakteristike i to difuzni edem horionskih resica i na-
glasena hiperplazija trofoblasta. Stromalni edem horionskih resica je ¢esto izrazen sa formiranjem centralnih
pukotina (cisterni) koje su acelularne ali sa trofoblastnim inkluzijama. Hiperplazija trofoblasta se karakteri-
Se iregularnom ali difuznom proliferacijom koja je ujedno nepolarna i multifokalna i prostire se oko cele ho-
rionske resice. Plaze ili konfuentni agregati intermedijernog trofoblasta se mesaju sa cito ili sinciciotrofobla-
stom. Citoloska atipija na nivou sinciciotrofoblasta i intermedijernog trofoblasta je ponekad izrazena uz na-
glaseniju mitotsku aktivnost na nivou citotrofoblasta i intermedijernog trofoblasta. lako je vilozna stroma hi-
pocelularna, celularna podrucja se mogu naci pri vrhovima horionskih resica sa vretenastim ¢elijama u mik-
soidnom matriksu sa brojnim apoptoti¢nim telima. U ovim horionskim resicama krvni sudovi nedostaju ili su
svedeni na rudimentne strukture 413,

S obzirom da u ranim kompletnim molama edem resica ili naglaSenija proliferacija trofoblasta ne posto-
ji histoloska dijagnostika je izuzetno teska te se u tim situacijama mora posmatrati needematozna stoma ko-
ja pokazuje neadekvatnu bulboznu, polipoidnu ili filodesu sli¢nu konfiguraciju. Stroma je ¢esto u ovim slu-
cajevima hipercelularna gradena od zvezdastih fibroblasta u miksoidnoj stromi sa velikim brojem apoptotic-
nih tela i nesto malo rudinentnih krvnih sudova !>:16, Trofoblastna proliferacija je minimalna i samo fokalna,
cesto slicna uobicajenoj gestacjskoj proliferaciji.

Po pravilu, kod kompletnih mola je prisutna jedarna negativnost na p57 antitelo u citotrofoblastu i stro-
malnim ¢elijama dok je kod parcijalnih mola i spontanog abortusa pozitivno u citotrofoblastu, intermendijer-
nom trofoblastu, stromalnim viloznim ¢elijama i stromalnim decidualnim ¢elijama !7.

Diferencijalna dijagnoza kompletne hidatidne mole podrazumeva normalnu ranu trudnocu, hidropsni edem
ne molarne trudnoce, ektopi¢nu trudnocu i parcijalnu hidatidnu molu.
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PARCIJALNA HIDATIDNA MOLA - Parcijalne mole su najcesce triploidne i nastaju iz jajne ¢elije ko-
ja je oplodena sa dva spermatozoida, vodene od ocevog ka maj¢inom hromozomu u odnosu 2:1. Uglavnom
su 69XXX, 69XXY genetskog profila a retko se nalazi i 69XYY. Tetraploidne mole su isto opisane i imaju
odnos ocevih i maj¢inih hromozoma 3:1 13

Kod parcijalnih mola naj¢es¢i simptom je vaginalno krvarenje u kasnom prvom ili poc¢etkom drugog tri-
mestra trudnoc¢e. Kod ovih pacijentkinja veli¢ina uterusa odgovara gestacijskoj starosti dok su serumske vred-
nosti BHCG-a uobicajene ili samo blago povisene a preeklampsija ili eklampsija se retko sre¢u. Ultrazvuénim
pregledom prisutne su samo fokalne cisti¢ne promene na posteljici uz povisenje transverzalnog dijametra ge-
stacijskog meska. Kod parcijalnih hidatidnih mola moze se na¢i plod ali ¢esto smanjene veliCine za gestacij-
sku dob te sa karakteristicnim malformacijama kao §to je sindaktilija, spina bifida, kriptorhizam i renalna hi-
poplazija 1319,

Makroskopski, po pravilu, koli¢ina kiretiranog materijala je manja nego kod kompletne mole ali je svaka-
ko vec¢a nego kod hidropsnog abortusa, dok je izgled uobicajen za trudnoc¢u sa samo fokalno prisutnim groz-
dastim formacijama.

Histoloski kod parcijalnih mola se nalaze dve vrste horionskih resica i to jedne uobicajenog izgleda a dru-
ge edematozne, vece i nepravilne. Ove vece nepravilne resice su izreckanih nazubljenih ivica dok su okru-
glaste trofoblastne pseudoinkluzije Ceste. Prisutna je ujedno i umerena cirkumskriptna nepolarna trofoblas-
tna hiperplazija bez atipije, dok je formiranje centralnih stromalnih cisterni rede u odnosu na kompletne mo-
le. Sinciciotrofoblast moze ponekad da bude prominentan sa formiranjem izrastaja ili invaginatima odnosno
intracitoplazmatskim lakunama. Fetalni krvni sudovi i eritrociti u njima se ¢esto registruju 13-29,

U citotrofoblastu i viloznim stromalnim ¢elijama se nalazi pozitivna p57 nuklearna eksperesija !7.

Diferencijalna dijagnostika parcijalnih mola podrazumeva kompletnu molu, hidropsni abortus, gestacije
sa hromozomskim anomalijama, placentalnu mezenhimnu displaziju i blizanacku trudnoc¢u sa kompletnom
molom i jednim prisutnim fetusom.

TROFOBLASTNI TUMOR POSTELJICNOG LEZISTA (TTPL) - je prava neoplastiéna proliferacija

¢elija intermedijernog trofoblasta na mestu implantacije koja se zasniva na genetskoj nestabilnosti. Za ovakvu
tumorsku proliferaciju ranije su koris¢eni nazivi kao $to su atipi¢ni horioepiteliom, atipi¢ni horiokarcinom,
sinciciom i horioepitelioza ali su tek Scully i Young 1981 godine predlozili naziv koji se i do danas koristi 2!.

TTPL se najcesce javlja u ranim tridesetim godinama Zivota i preduslov je makar i jedna prethodna trudo-
¢a sa kojom ne mora da bude u bliskoj vremenskoj povezanosti. Kod ovih pacijentkinja kao simptom se jav-
lja vaginalno vanmenstrualno krvarenje praceno uve¢anjem materice 22.

U inicijalnoj dijagnostici u oko 80% slucajeva prisutno je blaze do umereno povisenje serumskih vredno-
sti BHCG-a koje ne prelazi 700 mIU/mL ali koje se duplira u metastatskoj varijante ove bolesti 22.

Makroskopski TTPL se nalazi u endometrijumu u vidu jasno ograni¢enog ¢vora ili polipozne mase dok na
poprec¢nom presku se nalazi zuc¢kasto solidno tkivo mesnatog izgleda sa fokusima nekroze i krvarenja. Duboka
ili transmuralna invazija miometrijuma je Cesta i nalazi se u oko 50% slucajeva.

Histoloski se registruje masivna proliferacija vecih, okruglastih, mononuklearnih ili rede multinuklearnih
¢elija, eozinofilne obilne citoplazme intermedijernog trofoblasta postelji¢nog implantacionog mesta. Jedarni
pleomorfizam je povremeno izrazeniji kao i poviSenje broja mitoza. Tumorsko tkivo je aranzirano u manjim
gnezdima ili trakama gde na periferiji tumora celije raslojavaju misi¢na vlakna miometrijuma. U stromi se
konstatuju ekstracelularni fibrinski depoziti dok tip vaskularne invazije pokusava da napravi slicanu sliku nor-
malnog trofoblasta. Nekroze i krvarenja su ¢esto opsezni i mogu biti dominantni. Horionske resice ili delo-
vi ploda se ne nalaze. Okolni endometrijum moze pokazivati deciduiformne promene sa Arias-Stella reakci-
jom. Metastatski depoziti ovog tumora su gradeni isklju¢ivo od mononuklearnih trofoblastnih ¢elija. Pojedini
TTPL mogu fokalno pokazivati histolosku sliku drugih gestacijskih tumora i to najcesce epiteloidnog tro-
foblastnog tumora 232425,

U dijagnostici TTPL znacajnu ulogu igra imunohistohemijska dijagnostika sa difuznom pozitivnom ek-
spresijom na hPL (humani placentalni laktogen), AE1/3 i CK 18 a fokalnom slabijom pozitivnosti na MUC-4,
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HSD3B1, CD10, HLA-G, CD146 i hCG dok je p63 negativne ekspresije. Faktor proliferacije Ki-67 je 10%-
30%, 2425,

Dijagnoza ovog tumora se mora raditi iskljuc¢ivo na operativnom materijalu dok se samo sumnja sme po-
staviti na materijalu dobijenom kiretmanom. Diferencijalna dijagnoza TTPL je sa naglasenim postelji¢cnim
mestom, epiteloidnim trofoblastnim tumorom, lose diferentovanim karcinom i epiteloidnim glatko misi¢nim
tumorima.

lIako se TTPL terapijski reSava histerektomijom metastaze se beleze u literaturi i nalaze se najcesce u plu-
¢ima, jetri i vagini.

EPITELOIDNI TROFOBLASTNI TUMOR (ETT) — tumorska proliferacija porekla horionog tipa in-
termedijernog trofoblasta a u literaturi se opisuje tek stotinak slucajeva od 1989 godine kada je prvi put pre-

poznat kao zaseban entitet 26, Morfoloski je izuzetno sli¢an planocelularnom karcinomu. EET se moZe na-
¢i zajedno i sa ostalim GTB i to najcesce sa TTPL i horiokarcinomom i tada se ovi tumori nazivaju mesanim
trofoblastnim tumorima.

EET se javlja u generativnom periodu i to 1 — 25 godina nakon trudnoce a pracen je blazim do umerenim
povisenjem serumskih vrednosti BHCG-a (oko 2500 mIU/ml) 26-27,

U oko polovine slucajeva se lokalizuje u telu dok je druga polovina sa mestom ishodista u grli¢u materice
te je upravo iz ovog razloga ovaj tumor neadekvatno dijagnostikovan kao planocelularni karcinom. Metastaze
se verifikuju u Cetvrtine pacijentkinja i nalaze se u plu¢ima, limfnim ¢vorovima, jetri, zucnoj kesi, bubrezi-
ma, pankreasu, kicmenom stubu i vagini 2.

Makroskopski ETT je jasno ogranic¢eni delom cisticno-hemoragijski degenerativno izmenjeni ¢vor do Scm
koji infiltruje miometrijum u “guraju¢em” maniru u Sirokom frontu.

Histoloski nalaze se mononuklearne celije horion leve tipa intermedijernog trofoblasta, umerene kolicine
fino granulirane bledo eozinofilne citoplazme, vecih ovalnih jedara sa uocljivim jedarcima a koje su aranzi-
rane u gnezda, trake i solidne plaze. Nuklearni pleomorfizam je blazi do umeren a fokalno se nalaze i poje-
dinacne vise jedarne ¢elije. Mitotski indeks je mali (obi¢no 2/10 HPF). Karakteristicna osobina ETT je i for-
miranje gnezda koja su okruzena nekrozom i hijalinim matriksom. Nekroze su geografskog tipa dok su mali
krvni sudovi okruzeni hijalinom nekrozom. Oko tumorskog tkiva nalazi se deciduiformno izmenjena stroma
endometrijuma ili endocervikalna sluznica 27-28,

Imunohistohemijski u ETT je prisutna pozitivna eksperesija trofoblastnih markera i to H3D3B1, HLA-G,
hPL, Inhibin-alpha i Mel-CAM ali i CK18, AE1/3 te p63. Negativnost se registruje kod CK20, CK 5/6, TTF-
1, S100, CA-125 1 calretininu.

Diferencijalno dijagnosticki problem ETT, s obzirom na ¢estu lokalizaciju u grli¢u materice, je sa plano-
celularnim karcinomom. Kod dijagnostike ovog tumora treba razmisljati i o TTPL, horiokarcinomu, nodulu
posteljicnog mesta, epiteloidnom leiomiosarkomu te lose diferentovanom endometrioidnom adenokarcinomu.

GESTACIJSKI HORIOKARCINOM - najagresivnija forma trofoblastne bolesti gde tumor pokusava
da imitira trofoblast razvojne placente. Vaginalno krvarenje je najces¢i simptom ali se povremeno nalaze pr-
vo metastatski depoziti u plu¢ima, jetri, centralnom nervnom sistemu ili gastrointestinalnom sistemu a kasni-
je i primarni tumor.

Javlja se u generativnom periodu, i to u periodu od 1-23 godine nakon trudnoce. Dovodi se u tesnu vezu
sa ostalim GTB ali naj¢esc¢e sa hidatidnim molama iz kojih moZe nastati 2%-30,

Makroskopski horiokarcinom je veca, destruktivna tamnije mrko — hemoragi¢na masa sa opseznim nekro-
ticnim promenama koja masivno infiltruje miometrijum.

Histoloski se nalazi destruktivna agresivna nejasno ogranicena lezija sa izrazenim nekroticnim i hemo-
ragi¢nim promenama. Tipican je bilamelarni tip rasta gde su u centralnim delovima smestene mononuklear-
ne ¢elije dok je periferija okruzena visejedarnim sinciciotrofoblastnim ¢elijama naglaSene citoloske atipije i
izrazeno poviSenog broja mitoza. Horionske resice se ne nalaze kod kompletno formiranih horiokarcinoma.
Okolni endometrijum pokazuje deciduifomne promene dok se u oko polovine slucajeva nalaze na jajnicima
teka-luteinske ciste 2%-30,

H 14. Kongres udruzenja patologa i citologa Srbije sa medunarodnim ucesc¢em, Beograd 14-16 juna, 2012

14 th Congress of Serbian Association of Pathologists and Cytologists with international participation, Belgrade 14-16 June, 2012



’ GINEKOLOSKA PATOLOGIJA - Kratki kurs 2/GYNECOLOGICAL PATHOLOGY - Short Course 2

Slika 2. Histoloski izgled horiokarcinoma

IN SITU ILI INTRAPLACENTALNI HORIOKARCINOM nastaje u zreloj, razvijenoj, ro¢noj placenti i
ima sve karakteristike “klasi¢nog” horiokarcinoma 3.

Imunohistohemijski sinciciotrofoblastne ¢elije su pozitivne na hCG, hPL i HSD3B1 dok su ¢elije neopla-
sticnog intermendijernog trofoblasta pozitivne na HLA-G, MUC-4, CD 146 i hPL. Ki 67 pokazuje prolifera-
ciju oko 90% 32.

Diferencijalna dijagnoza horiokarcinoma je sa kompletnom hidatidnom molom, ranim gestacijskim vilo-
znim trofoblastom, naglasenim posteljicnim mestom, TTPL, ETT, negestacijskim horiokarcinomom te lose
diferentovanim karcinomima uterusa 32.

PERZISTENTNA TROFOBLASTNA NEOPLLAZMA - kao termin je prvi put predloZena od strane
WHO 2002 godine i podrazumeva perzistentne mole, invazivnu molu, metastatsku molu, horiokarcinom ili
drugu gestacjsku bolest kod kojih perzistiraju osnovni simptomi ¢ak i nakon terapijskih protokola 33. Kod svih
ovih pacijentkinja neophodno je sprovesti hemioterapijski modalitet dopunskog lecenja. Osnovni kriterijum
u dijagnostici ovih stanja su perzistentno povisene serumske vrednosti BHCG-a.

INVAZINA HIDATIDNA MOLA — molarna trudnoca ali sa naglasenim urastanjem horionskih resica u
miometrijum. Kod ovih pacijentkinja prisutno je ¢ak i nakon evakuacione kiretaze vaginalno krvarenje uz
konstantno povisene vrednosti BHCG-a. Makroskopski i histoloski se nalazi raslojavanje misi¢nog tkiva mo-
larno izmenjenim horionskim resicama i hemoragi¢nim masama 34,

Slika 3. Histoloski izgled invazivne mole u kiretmanu i operativnom materijalu.
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TUMORIMA SLICNA TROFOBLASTNA STANJA — Izdvajaju se dva entiteta koja ne predstavlja-
ju tumorske proliferate nego hiperplasti¢ne reakcije intermedijernog trofoblasta a to su naglaseno posteljicno
mesto (NPM) i postelji¢ni nodul (PN).

POSTELJICNI NODUL (PN) — je nodularna hiperplazija intermedijernog trofoblasta na horionu leve mak-
simalnog prec¢nika 10mm. Javlja se kod pacijentkinja srednje Zivotne dobi oko godinu do dve dana nakon trud-
noce, a praceno je vaginalnim krvarenjem 33,

NAGLASENO POSTELJICNO MESTO (NPM) — Ewing je ovaj entitet 1910 godine nazvao sincicijal-
ni endometritis ali se danas naziv vise ne koristi jer nije re¢ o upalnom procesu. Javlja se u generativnom pe-
riodu i predstavlja umnozavanje intermedijernog trofoblasta u endometrijumu i povr§Snom miometrijumu na
mestu implantacije 3°.

Nakon potvrdene dijagnoze GTB i ta¢ne tipizacije lezije pacijentkinja dalje podleze dijagnosti¢ko — tera-
pijskim protokolima u cilju stejdzinga i prosirenosti bolesti uz obavezno merenje vrednosti BHCG-a jer se na
taj nacin obezbeduje adekvatno kasnije kontrolisanje uklonjenosti ili perzistencije tumorskog tkiva.

S obzirom da se kod GTB u svim entitetima radi o proliferaciji jednog ili viSe trofoblastnih tkiva od izu-
zetne je vaznosti dobro poznavati i uobicajene razvojne oblike tkiva normalne trudnocée da bi se adekvatno
mogli primeniti poznati dijagnosti¢ko histoloski kriterijumi tumorskih bolesti ovog tipa 37.
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