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EKSAGREGUOTA PLACENTOS VIETA: KLINIKINIS ATVEJIS
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RaktaZodziai: cksagreguota placentos vieta, tarpinis
trofoblastas, kraujavimas néstumo metu.

Santrauka

Eksagreguota placentos vieta — nepiktybiné patolo-
gija, kuriai buidinga tarpinio trofoblasto i$plitimas
endomiometriume normalioje placentos prisitvirti-
nimo vietoje. Dazniausiai diagnozuojama atsitiktinai
tiriant savaiminiy persileidimy ar néStumy nutrau-
kimy medziaga. Apie kliniking eigg Zinoma mazai,
iki Siol angly kalba apraSyta vos keliolika Sios pa-
tologijos atvejy. Tarp klinikiniy pasireiskimy apra-
Soma negausus pasikartojantis tepimas kraujingomis
iSskyromis ar stiprus kraujavimas i§ gimdos néstumo
metu, gimdos atonija ir gausus kraujavimas po gim-
dymo ar net pazeistos gimdos sienelés perforacija.
Eksagreguota placentos vieta biitina diferencijuoti
nuo kity gerybiniy ir ypac paribiniy ar piktybiniy
susirgimy, tokiy kaip placentos vietos trofoblastinis
navikas, epitelioidinis trofoblastinis navikas ir cho-
riokarcinoma, kuriems reikalingi agresyviis gydymo
protokolai. Darbo tikslas: pristatyti Sios retos, mazai
klinicistams zinomos patologijos klinikinj atvejj ir
iSnagrinéti mokslinés literatliros duomenis. Metodas
ir tyrimo medziaga: pristatome reta egsagreguotos
placentos vietos, nustatytos 18 savaiciy nés¢iai mo-
teriai, klinikinj atvejj. Moteris atvyko dél pasikar-
tojan¢io gausaus gyvybei pavojingo kraujavimo i§
genitalijy. Bendro aptarimo metu nutarta toliau nés-
tumo nebetesti. Operacijos metu jtarus patologiskai
prisitvirtinusig placentg, atlikta totaliné histerektomija
be gimdos priedy pasalinimo. Histologinio tyrimo
iSvada — eksagreguota placentos vieta.

I$vados: $is klinikinis atvejis rodo, kad esant krauja-
vimui i§ gimdos néstumo metu ir neradus kitos krau-
javimo prieZasties, biitina pagalvoti apie ecksagreguota
placentos vieta. Sia nepiktybine patologija batina
diferencijuoti nuo kity trofoblastiniy ligy.

Ivadas

Eksagreguota placentos vieta (EPV) — tai nepiktybinis
trofoblastinis pazeidimas, kuomet negaurelinio tarpinio tro-
foblasto lastelés placiai infiltruoja endometriuma ir miome-
triuma, kraujagysliy sieneles normalioje placentos prisitvir-
tinimo vietoje [1]. Dazniausiai §i patologija diagnozuojama
tiriant savaiminiy persileidimy ar néStumy nutraukimy me-
dziaga [6]. Retai sukelia kraujavima néStumo metu, gimdos
atonija ir gausy kraujavima po gimdymo ar net pazeistos
gimdos sienelés perforacijg [2,4]. Eksagreguota placentos
vieta gali lydéti normaly néStuma, ektopinj néStuma, per-
sileidima, piisling i8visg [3]. EPV nesiejama su padidéjusia
persistuojancios trofoblastinés ligos rizika, joks specifinis
gydymas nereikalingas. Ta¢iau bitina diferencijuoti nuo
kity trofoblastiniy pazeidimy, ypac paribinio piktybisSkumo
ir piktybiniy, kuriems reikalingas agresyvus gydymas[1].

Miisy darbo tikslas: pristatyti klinikinj atvejj ir i$na-
grinéti mokslinés literatiiros duomenis apie $ia retg akusering
patologija.

Klinikinis atvejis

Néscioji, 36 mety, greitosios medicinos pagalbos au-
tomobiliu atvezta i§ Respublikinés Panevézio ligoninés i
Vilniaus universiteto ligoninés Santaros kliniky (VULSK)
Akuserijos ir ginekologijos centra dél kraujavimo i$ geni-
talijy. Néstumas desimtas, 18 savaidiy. Sis néstumas nepla-
nuotas, paskutiniy ménesiniy neatsimena, néstumo laikas
skaic¢iuojamas pagal pirmajj ultragarsinj tyrima 17 néStumo
savaite. Praeityje vienas prie§laikinis savaiminis gimdy-
mas (1999 metais) ir vienas savalaikis savaiminis gimdymas
(2000 metais), septyni néstumo nutraukimai.

Sis kraujavimo epizodas antras. Pirmg karta kraujavo
pries 2 savaites, gydyta Panevézio ligoningje ir VULSK
Neéstumo patologijos skyriuje. Jtariant gimdos kaklelio vézj
atlikta biopsija. Histologinis atsakymas: nespecifinis létinis
aktyvus cervicitas. Kraujavimui sustojus iSraSyta j namus.
Pasikartojus gausiam kraujavimui (ligonés Zodziais apie
vieng litrg) hospitalizuota j Panevézio ligoning pakartotinai.
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Tamponuota makstis. Dél ryskios mazakraujystés (Hb 61 g/1)
atlikta dviejy vienety eritrocity masés transfuzija. Moteris
pervezta j tretinio lygio VULSK tolimesniam iStyrimui ir
gydymui.

Atvykus skundési bendru silpnumu. Bendra buklé vi-
dutiné, hemodinamika stabili, AKS 128/75 mmHg, pulsas
82 kartai per minutg. Temperatiira 36,6° C. Vaisiaus Sirdies
tonai ritmiski, aiskas, 130 karty per minutg. Gimdos tonusas
normalus. Makstyje setonas.

IStraukus maksties tampong aktyvaus kraujavimo neste-
béta. Apzitirint maksties skétikliais: makstyje negausios rus-
vos i§skyros, gimdos kaklelis suformuotas, prickinés gimdos
kaklelio liipos kraujagysliy iSsiplétimas. Paimtas citologinis
tyrimas ] skysta terp¢ — atipiniy lasteliy nerasta.

Atliktas bendras kraujo tyrimas: WBC 9,4x10°/1, Hb
82 g/1, PLT 118x10%/1, CRB 3,4 g/1. Echoskopiskai stebéta
zemai prisitvirtinusi placenta, gimdos apatinio segmento ir
gimdos kaklelio veny varikozé. Pilvo magnetinio rezonanso
tomografijos duomenimis, placenta prisitvirtinusi gimdos
uzpakalinéje sienoje, nedidelis vingiuoty kraujagysliy tinklas
ties apatiniu placentos krastu greta gimdos kaklelio kanalo
vidinés angos bei gimdos kaklelio priekinéje dalyje su krau-
jagysliy prolabacija link kaklelio kanalo.

Stacionare gausus kraujavimas kartojosi. D¢l pasikarto-
jancio, gyvybei pavojingo kraujavimo konsiliumo nutarta
toliau néstumo netgsti. Operacijos metu jtarus patologiskai
prisitvirtinusia placenta, atlikta totalin¢ histerektomija be
gimdos priedy pasalinimo. Po operacijos moteris vieng parg
gydyta RITS. Ketvirtg para po operacijos patenkinamos bii-
klés iSrasyta | namus.

Operacijos medziaga i$siysta histologiniam istyrimui.

Makroskopiskai: miometriumas su fibrozés pluostais,
subserozinis miomos mazgas 1,4x0,7x0,4 cm ir intramu-
ralinis miomos mazgas 1,5x1x0,6 cm, placenta su centre
prisitvirtinusia virkstele, vaisius be iSoriniy ir vidiniy apsi-
gimimo pozymiy.

Mikroskopiskai: miometriuma infiltruoja tarpinio tro-
foblasto lastelés su gausia eozinofiliska citoplazma ir ap-
valiais branduoliais. Gausios daugiabranduolés Igstelés.
Matomos hemoragijos, intravaskuliné tarpinio trofoblasto
lasteliy invazija. Placentos choriono gaureliai vaskuliarizuoti
ir edemiski, su tarpgaurelinémis fibrino sankaupomis. Uzde-
gimings infiltracijos néra. Mitozinio aktyvumo ir nekrozés
nestebeta.

Histologinio tyrimo iSvada: eksagreguota placentos vieta.
Gimdos kaklelio mucininés cistos. Gimdos lejomiomos.
Placenta, atitinkanti gestacijos amziy.

Diskusija

Eksagreguota placentos vieta — tai nepiktybinis pazeidi-

mas, kuriam btidinga negaurelinio tarpinio trofoblasto gausi
infiltracija | endometriumg, miometriumg ir kraujagysliy
sieneles placentos prisitvirtinimo vietoje. Tipiskai $i pato-
logija randama tiriant savaiminiy persileidimy ar néStumo
nutraukimy medziaga. Reciau aptinkama normaliai besivys-
tan¢iame néstume ar po gimdymo.

Eksagreguotos placentos vietos ir normalios placentos
vietos tarpinio trofoblasto lgsteliy imunofenotipinis pro-
filis identiskas [4]. Tarpinio trofoblasto lastelés svarbios
néstumo palaikymui, pagrindiné jy funkcija yra pritvirtinti
placentg prie motinos audiniy [2]. NéStumo pradZzioje Sios
lastelés infiltruoja atkrintanciaja pléve, virSuting dalj mio-
metriumo, spiralines arterijas ir tai yra fiziologinis proce-
sas, uztikrinantis motinos ir vaisiaus cirkuliacija. Néstumui
augant $i infiltracija pamazu regresuoja. Taigi, kai tarpinio
trofoblasto lastelés placiai ir gausiai infiltruoja gimdos rau-
meninj sluoksnj, neregresuoja, $i buklé ir vadinama EPV [1].

Praeityje Siai patologijai apibrézti buvo naudojamas kitas
terminas — sincitinis endometritas. TaCiau tai néra nei uzde-
giminis procesas, nei apsiriboja endometriumu, dauguma
lasteliy néra sincitinés, todél Pasaulio sveikatos organizacija
(PSO) jvedé EPV terming [1]. Eksagreguota placentos vieta
gali lydeéti normaly néStuma, ektopinj néstuma, persileidima,
pusling iSvisa [3].

Dazniausiai EPV — tai histologiné diagnozé, aptinkama
tiriant pirmojo trimestro persileidimy ar néstumo nutraukimy
abrazing medZziagg, randama 1,6 proc. atvejy. PraneSimy apie
Sios patologijos kliniking eigg labai mazai. Takebayashi ir
kt. apzvelge vienolika klinikiniy atvejy, publikuoty per 24
metus — EPV diagnozuota pirmojo trimestro persileidimo,
néstumo nutraukimo, kaklelinio néstumo, piislinés iSvisos
atvejais, vaisiaus zities 24-3 néStumo savaite ir iSnesioto
néStumo atvejais. Devyniais atvejais EPV buvo matoma
makroskopiskai: nuo 10 mm iki 45 mm mazgeliai, ploks-
telés, cistinés maseés, polipoidiniai dariniai. I$ jy — penkiais
atvejais kliniskai reiSkési negausus pasikartojantis teplio-
jimas kraujingomis i§skyromis arba trumpalaikiai gausis
kraujavimai, keturiais atvejais kraujavimo nebuvo. Likusiais
dviem atvejais be makroskopiniy pokyc¢iy pasireiské ma-
syvus kraujavimas dél gimdos atonijos po gimdymo, kurio
nepavyko sustabdyti konservatyviomis priemonémis. Pa-
zeidimai rezekuoti cezario pjiivio operacijos metu dviem
atvejais, likusiais devyniais atvejais atlikta histerektomija
tikslu i§vengti progresuojancios gestacinés trofoblastinés
ligos ar sustabdyti gausy, nekontroliuojamg kraujavima i$
gimdos. Nors EPV apibiidinama labiau kaip normalaus fi-
ziologinio proceso krastutinumas nei tikrasis pazeidimas ir
dazniausiai diagnozuojama mikroskopiskai, daugumoje $iy
apzvelgty atvejy buvo stebimas masés formavimasis [2].

EPV morfologinio vaizdo pagrindg sudaro vienbranduo-
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liy implantacijos vietos tarpinio trofoblasto lasteliy masyvi
infiltracija endometriume ir miometriume. Sios lastelés su-
darytos 1§ gausios eozinofilinés citoplazmos su hiperchro-
miniu, netaisyklingu branduoliu [4]. Taip pat EPV randamas
ivairus skai¢ius daugiabranduoliy Igsteliy. Nors infiltracija
yra gausi, bendras architekttirinis vaizdas nesutrikdytas: en-
dometriumo liaukos, spiralinés arterijos apsuptos lasteliy,
taCiau nepazeistos, lygiai taip pat miometriumo skaidulas
skiria tarpinio trofoblasto lasteliy sudarytos stygos, lizdai ar
paviengés lastelés, be nekrozés [4]. Paprastai randami ir kiti
néstumui biidingi pozymiai: hialinizuotos spiralinés arterijos,
hipersekretuojancios liaukos, choriono gaureliai [2].

Kartais btina sunku, bet biitina EPV atskirti nuo kitos ges-
tacinés trofoblastinés patologijos, kadangi skirtingi trofoblas-
tiniai pazeidimai reikalauja skirtingo gydymo. EPV reikia
diferencijuoti nuo placentos vietos mazgo (angl. placental
site nodule), placentos vietos trofoblastinio naviko (PVTN,
angl. placental site trophoblastic tumor), epitelioidinio tro-
foblastinio naviko (angl. epithelioid trophoblastic tumor),
choriokarcinomos [1]. Tiksli diagnozé nustatoma pagal mor-
fologinius bruozus ir fenotipavima. Sunkiausia EPV dife-
rencijuoti nuo placentos vietos trofoblastinio naviko, ypac
abrazinéje medziagoje, nes abiejy Siy pazeidimy tarpinio
trofoblasto lgstelés citologiskai ir imunofenotipiskai panasios
[2]. EPV budingi klinikiniai néStumo pozymiai, be matomo
darinio miometriume, tuo tarpu PVTN biidingas darinys
miometriume, paprastai praéjus ménesiams po gimdymo
ar aborto. EPV tai paprastai mikroskopinis pazeidimas,
stingantis mitotinio aktyvumo, sudarytas i§ hialino masiy
atskirty tarpinio trofoblasto lasteliy, su jsimaiSiusia decidua
ir choriono gaureliais. Priesingai, pazeidimas, kuriame ne-
randama choriono gaureliy, sudarytas i$ tarpinio trofoblasto
lasteliy susiliejan¢iy masiy, su aiSkiomis mitotinémis figt-
romis priskiriamas placentos vietos trofoblastiniam navikui
[3]. Daugiabranduolés lastelés dazniau randamos EPV. Tais
atvejais, kuomet yra ypaé sunku atskirti Sias dvi patologi-
jas, ypac¢ naudingas gali bti Ki-67 proliferacijos indeksas.
Pastaryjy mety tyrimai rodo, kad branduolio zymens Ki-67
indeksas, naudojant Ki-67 specifinius (MIB-1) antikiinius,
yra reik§mingesnis uz mitotinj indeksa diferencijuojant
EPV ir placentos vietos trofoblastinj navika. Specifiskai,
Ki-67 indeksas EPV atveju yra artimas 0 (<1 proc.), tuo
tarpu PVTN atveju Sis indeksas yra apie 10 proc. (14 proc.
+ 6,9 proc.) [5].

EPV yra nepiktybiné patologija, iSnykstanti po gimdos
kiuretazo. Ji nesiejama su padidéjusia persistuojancios ges-
tacinés trofoblastinés ligos rizika. Joks specifinis gydymas
bei tolimesnis moters stebéjimas nereikalingas. Tais atvejais,
kuomet EPV negalima patikimai atskirti nuo placentos vietos
trofoblastinio naviko, rekomenduojamas kartotinis Zmogaus

chorioninio gonadotropino (hCG) titry sekimas [4].

ISvados

Eksagreguota placentos vieta, tai histologiné diagnozé,
nustatoma, kai implantacijos vietos tarpinio trofoblasto 1gs-
telés placiai iSplinta endometriume ir miometriume ir tai
galimai yra normalios néstumo fiziologijos krastutiné forma.
Dazniausiai klinikiniy simptomy nebtina, EPV nustatoma
retrospektyviai. Retai sukelia kraujavima néstumo metu,
gimdos atonijg ir gausy kraujavimg po gimdymo ar net pa-
zeistos gimdos sienelés perforacija. Minétais atvejais, ne-
nustacius kitos kraujavimo priezasties, reikty pagalvoti apie
EPV. Nors tai gerybinis trofoblasto pazeidimas, apie jj biitina
zinoti ir diferencijuoti nuo kity gerybiniy ir ypa¢ paribiniy
ar piktybiniy ligy, tokiy kaip placentos vietos trofoblastinis
navikas, epitelioidinis trofoblastinis navikas ir choriokar-
cinoma, kuriems reikalingi agresyviis gydymo protokolai.
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Summary

Exaggerated placental site is a rare non-neoplastic trophoblastic
lesion in which extravilleous intermediate trophoblastic cells exten-
sively infiltrate into the endometrium and the underlying myome-
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trium. Most often, it is a histological diagnosis made after exami-
nation of uterine curettage specimens obtained after first trimester
spontaneous or induced abortions. Rarely, the lesion may present
as continuous blood spotting or short term active uterine bleeding
in pregnancy or postpartum hemorrhage. It is important to differen-
tiate this lesion from other gestational pathology as different trop-
hoblastic lesions require different therapeutic approaches.

In a case of exaggerated placental site, no specific treatment or
follow-up is necessary. It is not associated with increased risk of
persistent gestational trophoblastic disease. We present a rare case
of an exaggerated placental site reaction in an 18" week pregnant

woman. The woman experienced recurrent life-threatening vagi-
nal bleeding. A decision was made by multidisciplinary team not
to continue pregnancy. During operation, morbidly adherent pla-
centa was suspected, thus total abdominal hysterectomy without
bilateral salpingo-oophorectomy was performed. The histology re-
vealed exaggerated placental site.
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