Reprodukcijski ishod kod bolesnica s adenomiozom

Mircevski, Karla

Master's thesis / Diplomski rad
2018

Degree Grantor / Ustanova koja je dodijelila akademski / strucni stupanj: University of
Zagreb, School of Medicine / SveuciliSte u Zagrebu, Medicinski fakultet

Permanent link / Trajna poveznica: https://um.nsk.hr/urn:nbn:hr:105:311632

Rights / Prava: In copyright /Zasti¢eno autorskim pravom.

Download date / Datum preuzimanja: 2024-05-07

Repository / Repozitorij:

Dr Med - University of Zagreb School of Medicine
Digital Repository

DIGITALNI AKADEMSKI ARHIVI I REPOZITORLIL

zir.nsk.hr


https://urn.nsk.hr/urn:nbn:hr:105:311632
http://rightsstatements.org/vocab/InC/1.0/
http://rightsstatements.org/vocab/InC/1.0/
https://repozitorij.mef.unizg.hr
https://repozitorij.mef.unizg.hr
https://zir.nsk.hr/islandora/object/mef:1764
https://repozitorij.unizg.hr/islandora/object/mef:1764
https://dabar.srce.hr/islandora/object/mef:1764

SVEUCILISTE U ZAGREBU
MEDICINSKI| FAKULTET

Karla Mircevski

Reprodukcijski ishod kod bolesnica s

adenomiozom

DIPLOMSKI RAD

Zagreb, 2018.



Ovaj diplomski rad izraden je na Klinici za Zenske bolesti i porode KBC-a Zagreb pod vodstvom

dr.sc. Maje Banovi¢, dr. med. i predan je na ocjenu u akademskoj godini 2017./2018.

Mentor: dr.sc. Maja Banovi¢, dr. med.



Sadrzaj

SazZetak. .. ..o |

SUMMIAIY ..ttt et et et e e et et e et e et e e e e e aaeaaees I
Lo UVOO. o 1
2. Clljevirada.........cooiiii i 5
3. Ispitanici imetode. ... ..o, 6
4. REZUNALI. ..ot 7
T - o] 1Y/ VO 15
6. ZaKljuCaK.......ooiiii i 20
T ZANVAlE. ..., 21
8. LITErAtUIA. .. ettt 22

0. ZAVOUOPIS . ...ttt 25






Reprodukcijski ishod kod bolesnica s adenomiozom

Karla Mircevski

SazZetak Adenomioza je bolest maternice kod koje se patohistoloskom analizom tkiva

maternice, unutar miometrija nalaze endometralne zlijezde i stroma. Ta invazija endometrija u
miometrij rezultira morfoloski promijenjenom maternicom, te klinickom slikom obilnih i bolnih
menstruacijskih krvarenja, nepravilnih krvarenja ali i neplodnosti kao posljedice ometanja procesa
implantacije.

Cilj ovog istrazivanja bio je prikazati ucestalost simptoma karakteristi¢cnih za adenomiozu i
povezanost s drugim klini¢kim i patohistoloskim dijagnozama, te prikazati reprodukcijske ishode
kod bolesnica lije¢enih u Klinici za Zzenske bolesti i porode KBC-a Zagreb u razdoblju od 2011.
do 2017. godine, kojima je na patohistoloSkom analizom utvrdena adenomioza. Nadeno je da je
medijan dobi u kojoj je dijagnosticirana adenomioza 55 godina. Bolesnicama je najéesc¢e uéinjena
histerektomija (85,5%). Na adenomiozu se prije operacije posumnjalo u tek 5,5% bolesnica.
Uputna dijagnoza je u 30% slucajeva bila sumnja na miom maternice, u 24,5% dokazan
adenokarcinom endometrija. Kod 62,9% nadeni su simptomi karakteristi¢ni za adenomiozu. Cak
35% bolesnica imalo je jedan ili viSe spontani pobacaj. Ucestalost carskih rezova u ovoj skupini
je bila 9,2%. Adenomioza je u naSoj populaciji i dalje najéesce dijagnosticirana kod bolesnica
kasne generativne ili postmenopauzalne dobi koje su histerektomirane. Cesto se medutim, nalazi
s drugim dijagnozama poput mioma ili adenokarcinoma endometrija. Sve su veci dokazi da je u
skupini zena sa smanjenom plodnosti negativan utjecaj adenomioze znacajan. Stoga je potrebno
potaknuti sumnju na ovu bolest i kod mladih bolesnica, pogotovo nakon cestih implantacijskih

neuspjeha.

Kljucne rijeci: adenomioza, neplodnost, reprodukcijski ishod



Reproductive outcome in patients with adenomyosis

Karla Mircevski

Summary Adenomyosis is uterine disease in which endometrial glands and stroma can be

found within myometrium using histopathological analysis. This endometrial invasion results in
morphologically altered uterus and can be a cause of abnormal uterine bleeding and infertility by

hindering the process of implantation.

The aim of this study was to detect the frequency and correlation of various diagnoses and
symptoms that are otherwise associated with adenomyosis and to present problematic reproductive
outcomes in patients treated at Clinical Center for Female Diseases and Births UHC Zagreb in the
period from 2011 to 2017. Data analysis has showed that median age in which adenomyosis is
diagnosed at UHC Zagreb is 55 years. Most common surgery was hysterectomy in 85.5% of cases.
Before the surgery adenomyosis was suspected in only 5.5% of patients. The main indication for
the surgery was myoma in 30% and endometrial adenocarcinoma was found in 24.5% of patients.
62.9% of women had symptoms related to adenomyosis. In women with adenomyosis percentage
of spontaneous abortions was 35% which is significantly higher than in general population.
Cesarean section was performed in 9.2% of patients. In our terms, adenomyosis is still considered
as the disease of elderly women and it is diagnosed mostly after hysterectomy. It is important to
keep in mind that adenomyosis is frequently associated with other diagnosis such as myoma or
endometrial adenocarcinoma. Also, there is more and more evidence that the negative influence
of adenomyosis in subfertile women is significant. Therefore, it is advisable to suspect on

adenomyosis in younger women, especially after frequent implantation failures.

Key words: adenomyosis, infertilitiy, reproductive outcome



1. Uvod

Adenomioza je bolest maternice kod koje se patohistoloskom analizom tkiva maternice unutar
miometrija nalaze endometralne zlijezde i stroma. Te su zlijezde Cesto okruzene slojem
hiperplasti¢nog mi§i¢a miometrija $to rezultira difuzno poveéanom maternicom.' 2 Adenomiozu
bismo stoga svakako trebali sagledati kao dvokomponentnu bolest pri ¢emu je prva komponenta
prisutnost heterotopi¢nih endometralnih zlijezda u miometriju, a druga reakcija samog miometrija
u vidu hiperplazije, hipertrofije i fibroze. Oko 50% pacijentica ima menoragiju, 30% dismenoreju,
a oko 20% metroragiju kao najcesce simptome. Takoder je vazno istaknuti da adenomioza moze
biti i asimptomatska i to u ¢ak 35% bolesnica.l:? Ono $to predstavlja problem kod dijagnoze je da
cak 80% bolesnica ima, osim adenomioze, jo§ neki klinicki entitet poput mioma, hiperplazije
endometrija ili endometrioze te je stoga vrlo teSko razlikovati koji simptomi pripadaju samo
adenomiozi, a koji su nastali kao posljedica nekog drugog stanja ili pak njihove kombinacije. Ipak,
najces¢i patohistoloski nalaz nakon histerektomije ¢ija je glavna indikacija bilo abnormalno

uterino krvarenje je adenomioza.

Pojam adenomioze prvi spominje Frankl 1925. godine, medutim za nju se zna jo$ od 1860. kada
je to klinicko stanje opisao Rokitansky.? Standard za postavljanje dijagnoze je histologija. Stoga
se adenomioza uglavnom povezivala sa zenama u 40-im i 50-im godinama koje su ve¢ radale, a
kojima je ucinjena histerektomija zbog abnormalnih krvarenja iz maternice uz anamnezu
menoragija i dismenoreje. Slikovni prikaz adenomioze omoguéen je magnetskom rezonancijom
devedesetih godina proslog stoljeca, a odnedavno i s razvojem trodimenzionalnog transvaginalnog
ultrazvuka, iako jo§ uvijek ne s apsolutnom to¢noséu.* Dijagnoza adenomioze slikovnim prikazom

omogucila je prepoznavanje ove bolesti u mladih zena i Zena koje nisu operirane. Novije studije



pokazuju povezanost izmedu adenomioze i neplodnosti te ve¢om ucéestalo$¢u neuspjeha kod IVF
postupaka, $to se prvenstveno povezuje s neuspjehom implantacije.! Ta su saznanja vrlo bitna,
pogotovo uzevsi u obzir Cinjenicu da danas Zene Cesto odgadaju trudnoc¢u do kasnih tridesetih pa
Cak i Cetrdesetih godina. Ucestalost postupaka pomognute oplodnje sve vise raste, a jedan od
razloga njihovog neuspjeha mogao bi biti upravo u postojanju adenomioti¢nih ZariSta u maternici.
Studija koju su proveli Mavrelos i sur.® pokazala je kako je stopa klini¢kih trudnoé¢a nakon embrio
transfera znacajno manja (29,2%) kod Zena koje imaju i samo jednu karakteristiku adenomioze
naspram onih koje nemaju niti klini¢kih niti slikovnih dijagnostic¢kih znakova (42,6%). Kako bi
bilo moguce povezati adenomiozu s neplodno$céu, vazno je ustanoviti tocne kriterije dijagnoze
slikovnim tehnikama, bez patohistoloske potvrde. Do sada su se kao najbolje metode prikaza
izdvojili transvaginalni ultrazvuk (2D i 3D) te magnetska rezonanca medutim, na utvrdivanju
jasnih kriterija dijagnoze se jo§ uvijek radi.}®* Studije u ovom kontekstu posebno naglasavaju
vaznost spoja endometrija s miometrijem koji se naziva junkcijska zona. To je sloj koji obuhvaéa
endometrij i unutarnju tre¢inu miometrija te je njegova zadebljanost i nepravilnost jedan od
glavnih slikovnih kriterija za postavljanje sumnje na adenomiozu. Smatra se kako je zadebljanje
junkcijske zone (>8 mm, <12 mm na TVUZV) zapravo faza 0 bolesti, a rezultat je mikrotrauma
na endo-miometralnoj granici koje omogucavaju prodor endometrija u miometrij te su osnova za
razvoj uznapredovale adenomioze. Zadebljanje junkcijske zone uoceno je u brojnim
prospektivnim studijama koje su istraZivale povezanost adenomioze i ponavljanih pobacaja te
neuspjeha postupaka pomognute oplodnje.? Utvrdeno je da je adenomioza vjerojatno negativno
povezana s ostvarivanjem klini¢ke trudnoce kao i s ponavljanim pobacajima u ranoj fazi trudnoce.
Pritom je analiza junkcijske zone najtocnija pri koristenju magnetske rezonance, a vrlo dobre

rezultate pokazuje i 3D ultrazvuk dok su rezultati na 2D ultrazvuku nesto skromniji kada se radi o



mjerenju debljine ove zone.? Medutim, pronadeni su brojni drugi ultrazvuéni kriteriji koji govore
u korist adenomioze. I dok je svaki od tih kriterija sam za sebe relativno nespecifican, pronadeni
u kombinaciji te uz relevantne anamnesticke podatke govore u prilog adenomiozi kao vrlo

suspektnom ¢imbeniku neplodnosti.

Tri su teorije 0 patogenezi adenomioze.®> Prva kao glavni mehanizam nastanka istie invazivnu
ulogu endometrija, druga kao glavni mehanizam uzima ponavljane ozljede i popravke tkiva (tissue
injury and repair - TIAR), a tre¢a u srediste zbivanja stavlja mati¢ne stanice. U pojasnjenju teorije
invazivnog endometrija, glavnu ulogu ima ve¢ spominjana junkcijska zona (JZ) koja predstavlja
granicu endometrija i miometrija. Ona je promijenjena, a na mjestima cak i odsutna te time
omogucava prodor endometrija kroz oslabljene snopove miSica u miometrij. Kako stanice
endometrija tamo opstaju i nastavljaju se umnozavati, pokusava se obasniti brojim molekularnim
mehanizmima koji su dokazano promijenjeni kod adenomioti¢nih maternica, medutim zasad jos

jasne veze nema.

Druga teorija bavi se mehanizmima ozljede i popravka tkiva. Mehanizam ozljede pretpostavlja
stalnu peristaltiku miSi¢a miometrija, a koja je posebno snazna tijekom menstruacije. Tada, zbog
povecanog tlaka dolazi do mikrotrauma koje su najvece na endometralno-miometralnoj granici
(JZ), a to omogucéava odvajanje i prodor endometralnih stanica u miometrij. Ovu je teoriju,

medutim, vrlo teSko eksperimentalno dokazati.

Treca teorija polazi od ¢injenice da endometrij i miometrij dijele zajednicko embrionalno porijeklo
od Mullerovih cijevi te je prema tome moguce da su adenomioti¢na Zarista zapravo metaplazija de

novo unutar miometrija.®

Posljednjih se godina sve viSe govori o adenomiozi kao uzroku neplodnosti te se u skladu s time

sve viSe radi na minimalno invazivnim nac¢inima uklanjanja adenomioti¢nih Zarista kako bi se $to



viSe sacuvala struktura uterusa te povecao postotak uspjesnih implantacija. Konacna terapija
adenomioze do sada je uvijek bila histerektomija, no kod Zena u fertilnoj dobi to svakako nije
metoda izbora. LijeCenje je kod njih uglavnom bilo simptomatsko, a ono ukljucuje inhibitore
prostaglandina, oralne hormonske kontraceptive, progesteron ili analoge GnRH.>® Takav na¢in
lije¢enja ima nuspojave te nudi samo privremeno rjesenje, a kod nekih pacijentica nema ni ucinka.
U takvim je slucajevima moguce ponuditi konzervativne kirurSke metode lijeCenja. U slucaju
postojanja adenomioma kao fokalnog adenomioticnog zariSta, kirurSka ekscizija je pokazala
zadovoljavaju¢i ishod te, prema nekim istraZzivanjima, ¢ak i povecan broj klinickih trudnoca
(Younes i sur.). Medutim, adenomioza je najcesce difuzna bolest i ekscizija ZariSnih promjena nije
pokazala povoljan ucinak na stopu zanoSenja. U literaturi najée$¢e spominjane metode su
adenomiomektomija s ili bez redukcije miometrija, ablacija ili resekcija miometrija,
elektrokoagulacija adenomioma te ekscizija miometrija.° Kirurski zahvat najkorisniji je kod Zena
koje zele ocuvati plodnost, a ne odgovaraju na konzervativnu terapiju ili one koje iza sebe imaju
niz neuspjesnih IVF postupaka. KirurSki je zahvat takoder bolje primjenjiv kod fokalne
adenomioze. Nakon zahvata, postoji rizik od rupture maternice te Otsubo i sur. preporucuju da
debljina stijenke maternice nakon zahvata ostane 9 do 15 mm.?* Citoredukcijski se zahvati
preporucuju nakon neuspjesnih IVF postupaka kod bolesnica do &etrdesete godine.?’ Medutim,
trenutno ne postoje dostatni dokazi o ucinkovitosti kirurSkog niti medikamentnog lijecenja u

smislu poboljsanja ishoda lijeenja steriliteta i infertiliteta.



2. Ciljevi rada

Cilj ovog istrazivanja bio je prikazati ucestalost simptoma karakteristicnih za adenomiozu i
povezanost s drugim klinickim i patohistoloSkim dijagnozama, te prikazati reprodukcijske ishode
kod bolesnica lijecenih u Klinici za zenske bolesti i porode KBC-a Zagreb u razdoblju od 2011.

do 2017. godine, kojima je na patohistoloSkom analizaom utvrdena adenomioza.



3. Ispitanici i metode

Ispitanice su bolesnice s patohistoloski potvrdenom dijagnozom adenomioze koje su operirane U
Klinici za zenske bolesti i porode KBC-a Zagreb u razdoblju od 2011. do 2017. godine. Studija je

obuhvatila 400 bolesnica.

Na temelju proucene medicinske dokumentacije prikupljene iz Bolnickog informacijskog sustava
(BIS) dobiveni su podaci o odredenim ginekoloSkim stanjima i simptomima koji se ¢esto povezuju
s adenomiozom te njihovoj ucestalosti u istrazivanom uzorku. Prikupljeni podaci uneseni su u
ra¢unalni program Microsoft Excel te analizirani pomo¢u IBM-ovog programa SPSS u kojem su

izradeni i grafovi.



4. Rezultati

Prikupljanjem podataka obuhvaceno je 400 pacijentica koje su u razdoblju od 2011. do 2017.
godine operirane u Klinici za zenske bolesti i porode KBC-a Zagreb te im je na patohistoloSkom
analizom utvrdena adenomioza. Dob operiranih bolesnica varirala je od 34 do 84 godine (medijan
55 godina). Kod 85,5% bolesnica ucinjena je histerektomija s obostranom adneksektomijom,
histerektomija s prednjom plastikom ucinjena je kod 11,5% ¢ija je indikacija u vecini slucajeva
bila prolaps zenskih genitala, dok je enukleacija mioma maternice uéinjena u svega 2,5%. Kod
samo jedne pacijentice u¢injena je ciljana ekstirpacija endometrioti¢nih i adenomioti¢nih ¢vorova,
no to je u korelaciji s ¢injenicom da je u svega 22 bolesnice sumnja na adenomiozu postavljena

prije operacije.
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Slika 1. Najces¢i tip operacije koji je proveden u pacijentica kod kojih je nadena adenomioza

Na prisutnost adenomioze posumnjalo se kod 22 bolesnice, odnosno tek 5,5%, dok u njih 378 nije
bila postavljena sumnja. Na to se veZe i podatak kako je adenomioza bila glavna ili bar jedna od

indikacija za operaciju u 5% slucajeva ili u 20 Zena. Ostalih 95% upuceno je na operaciju iz drugih

razloga.
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Slika 2. Sumnja na adenomiozu prije operacije

Koji su to drugi razlozi, graficki je prikazano na Slici 3. Najcesca indikacija je bila miom uterusa
1tokod 111 Zena Sto ¢ini gotovo 30% svih indikacija. Sljede¢a po u€estalosti indikacija je zlo¢udna
novotvorina endometrija koja je bila prisutna u 24,5% pacijentica, a nakon nje, najcesée indikacije
su prolaps Zenskih genitala te tumori jajnika. Endometrioza je bila indikacija za operaciju kod
3.3% bolesnica, a adenomioza bila je glavna indikacija u 4,5% slucajeva, tj. kod 18 Zzena. U skupini
¢ija je indikacija bila abnormalna uterina krvarenja, kona¢na dijagnoza nije bila postavljena prije
operacije, a u 50% tih zena je na PHD-u kao uzrok tih krvarenja pronadena jedino adenomioza,

dok je kod ostalih to uglavnom bila kombinacija mioma i adenomioze.
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Slika 3. Najéesce indikacije za operaciju kod bolesnica s adenomiozom

Bolesnica kod kojih je patohistoloskom analizom nadena jedino adenomioza bilo je 7,8% (31
bolesnica). Naj¢esca popratna dijagnoza nadena kod ¢ak 222 (55,5%) bolesnice bio je miom, zatim
adenokarcinom endometrija s ucestalos¢u od 24,3%, te hiperplazija endometrija koja je nadena u
23 bolesnice (5.8%). Endometrioza je u ovom uzorku bolesnica nadena 43 puta (10,8%) Sto

endometriozu ¢ini tre¢im najce$¢im nalazom na patohistologiji u pacijentica s adenomiozom.

Unato€ tome §to se na adenomiozu kod ovih pacijentica uglavnom nije sumnjalo pri obradi, vise

od polovice ih je imalo simptome vezane uz adenomiozu. Jasni anamnestic¢ki podaci o prisutnosti

10




simptoma bili su dostupni za 329 Zzena. Od njih, ¢ak 62,9% navodi jedan ili viSe simptoma koji se

mogu povezati s adenomiozom.
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Slika 4. Postotak pacijentica s prisutnim simptomima koji se najces¢e povezuju s adenomiozom

Za 327 bolesnica u dokumentaciji je naveden podatak 0 postojanu simptoma vezanih uz
adenomiozu. Najces¢i simptom bila je metroragija, prisutna u 37,6% Zena te menoragija u 16,5%.
Menometroragija je bila prisutna u 11,3% Zena, a dismenoreja 13,7%. Nesto su rjedi poremecaji
menstrualnog ciklusa pri ¢emu se polimenoreja javlja u 2,4% pacijentica, oligomenoreja u 1,5%,

a amenoreja nije zabiljeZena u anamnestickim podacima.

11



Reprodukcijske karakteristike bolesnica obradene su kroz ucestalost poroda, pobacaja,
opstetri¢kih komplikacija te pokusajima lijeCenja neplodnosti i rezultatima, ako je takvo lijeCenje
bilo provedeno. Podaci o trudno¢ama bili su dostupni za 370 od 400 pacijentica. U tom uzorku,
najveci broj pacijentica je imao tri i viSe trudnoca, njih 169 Sto €ini 45,7%, dvije trudnoce je imalo
128 pacijentica, odnosno 34,6%. Deset pacijentica imalo je viSe od 7 trudnoca, a najveci broj

trudnoca bio je 12 kod jedne pacijentice te 11 kod druge.
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Slika 5. Broj trudnoca u pacijentica s adenomiozom
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Kod 8,4% zena nije zabiljezena niti jedna trudnoca, a u ukupno 9 Zena provedeni su postupci
lije¢enja neplodnosti od kojih niti jedan nije rezultirao trudno¢om. Kada pogledamo raspodjelu po
broju poroda, situacija je nesto drugacija. Podaci o broju poroda nisu bili dostupni za 12 Zena.
Ostatak od 388 Zena u najvecem broju slucajeva (51,5%) imalo je dva poroda. Postotak zena koje
nisu niti jednom rodile je 13,7% (53 Zene), jednom je rodilo njih 18,8% (73), a tri ili viSe puta

rodile su 62 Zene, tj.16%.

Podaci o broju spontanih pobacaja bili su dostupni za 371 zenu od kojih je jedan ili viSe spontanih
pobacaja imalo 35% Zena. Pri tome ih je najvise imalo jedan pobacaj — 71 Zena §to ¢ini 19,1%, dva
su imale 44 zene (11,9%), tri ili viSe je imalo 15 Zena pri ¢emu je najveéi zabiljezeni broj pobacaja

7.
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Slika 6. Postotak spontanih pobacaja u Zena s adenomiozom
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Najcesca zabiljezena komplikacija pri porodu je carski rez. Ucestalost carskih rezova U 0voj
populaciji je 9,2%, odnosno 31 porod od ukupno 335 bolesnica koje su barem jednom radale.
Ukupan broj carskih rezova na Klinici za Zenske bolesti i porode KBC-a Zagreb u navedenom
razdoblju iznosi 6196 Sto ¢ini 24,27% svih poroda (ukupno 25519 poroda) u istom razdoblju. Kod
jedne bolesnice porod je dovrsen vakuum ekstrakcijom, a kod druge je, zbog prevelikog gubitka

krvi, u€injena nadoknada transfuzijom krvnih pripravaka.
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5. Rasprava

Rasprava o adenomiozi kao o jednom od razloga neplodnosti vodi se tek odnedavno. Istrazivanja
su dosad, s obzirom na prirodu bolesti, ucinjena s nedostatnim brojem bolesnica. Medutim,
Cinjenica je da je adenomioza ipak stavljena u fokus znanstvenika i lijeCnika koji se bave
neplodnoscu te je perspektiva iz koje se ta bolest dugo vremena promatrala ponesto promijenjena.
Sada se sve vise dozivljava kao stanje od kojeg pate i mlade bolesnice, a sve je izvjesnije kako
pritom ometa i njihov reprodukcijski ishod. Rezultati ovog istrazivanja daju naslutiti da se
adenomioza, barem u nasim okvirima, i dalje promatra u svjetlu bolesti koja je ¢es¢e popratni nalaz
nego primarna dijagnoza $to dokazuje Cinjenica da je 95% zena iz obradenog uzorka na operaciju
upuceno iz nekog drugog razloga (u vecini slucajeva je to bio jedan ili viSe mioma uterusa). Ipak,
u 5% zena se prije operacije ultrazvu¢no posumnjalo na prisutnost adenomioze, N0 magnetska
rezonanca nije radena. Najve¢i udio pacijentica prezentirao se sa simptomom nepravilnih uterinih
krvarenja, prvenstveno metroragijom, a u 50% pacijentica ¢ija je indikacija za operaciju bila
abnormalna uterina krvarenja, na PHD-u je pronadena jedino adenomioza. U prilog tome govori i
dob ispitanica. Medijan dobi pacijentica s dijagnozom adenomioze u ovom je radu 55 $to odgovara
prosjeku godina u kojima se do sada uvijek dijagnosticirala ova bolest. Naime, kako u svom radu
objasnjavaju Naftalin i sur.*, u nesto starijim istrazivanjima (Bird i sur., 1972) adenomioza je u
velikoj veéini sluCajeva dijagnosticirana upravo u dobi izmedu 40 i 50 godina. Ipak, Bergholt i
sur. su ne tako davno pokazali da se adenomioza ne razvija nuzno u starijoj dobi. Medutim,
Bergholt, kao i Vercellini i Weiss svoje zakljucke o povezanosti adenomioze s dobi temelje na
nalazima nakon histerektomije, Sto opet suzava raspon dobi za postavljanje dijagnoze. U novijim

istrazivanjima koja zakljucke temelje na ultrazvu¢nim nalazima u Zena koje nisu histerektomirane,
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medijan dobi se pomice prema tridesetim godinama. Tako je u istrazivanju koje su proveli Naftalin
i sur.*, 65,6% zena s adenomiozom dijagnosticirano u dobi ispod 45 godina, dok je u Bergholtovoj
studiji, desetak godina ranije, njih samo 31,2% sa manje od 45 godina. Na Klinici za Zenske bolesti
i porode KBC-a Zagreb, udio Zena u obradenom uzorku kojima je dijagnoza adenomioze
postavljenja prije 45. godine Zivota je 13% Sto pokazuje kako se u nasim okvirima adenomioza jo$

uvijek dozivljava kao bolest starije 1 srednje zivotne dobi.

Chih-Ching Yeh i sur.!* u svojem su kohortnom istrazivanju povezali adenomiozu s ve¢om
pojavnoséu nekih vrsta raka. Odabrali su pacijentice kod kojih su rak i adenomioza dijagnosticirani
u roku od 6 mjeseci. Tako su nasli da je ucestalost karcinoma endometrija kod tih pacijentica
64,47%, karcinoma cerviksa 84,21% te jajnika 52,94%. Podaci koji su prikupljeni obradom
pacijentica s KBC-a Zagreb takoder daju naslutiti povezanost adenomioze s nekim vrstama
karcinoma. Sli¢na raspodjela ucestalosti nekih karcinoma u nasem uzorku vidljiva je ve¢ iz
indikacija zbog kojih su pacijentice poslane na operaciju. lako je u nasem uzorku na prvom mjestu
ipak dobro¢udna dijagnoza mioma uterusa, ako se usredoto¢imo na maligne dijagnoze, najceSc¢a
je karcinom endometrija, a nakon njega slijedi prolaps Zenskih genitala te tumori ovarija. Potvrduje
to i nalaz na patohistoloskoj analizi gdje miom takoder zauzima prvo mjesto po ucestalosti
(55,5%) no, zlo¢udna novotvorina endometrija je najceS¢a maligna dijagnoza kod pacijentica s
adenomiozom u postotku od 24,5%. Karcinom cerviksa pronaden je u ukupno 2,75%, a neoplazma

ovarija u 6,8%.

Jos uvijek je sporno jesu li adenomioza i endometrioza povezane ili zasebne bolesti. Generalno se
vjeruje kako su te bolesti povezane s obzirom na to da ih odlikuje zajednicka karakteristika
pronalaska ektopi¢nih endometralnih stanica i strome, medutim o tome nema ¢vrstih dokaza.

Pogotovo danas kada su otkriveni razliciti oblici adenomioze od kojih su neki vrlo suptilni (samo
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zadebljanje junkcijske zone) stoga je tesko odrediti to¢nu povezanost. U literaturi se isti¢e kako
je povezanost izrazito ovisna o nacinu istraZivanja, a to¢ni kriteriji sistematizacije same
adenomioze jo§ nisu utvrdeni.’®* U uzorku prikupljenih pacijentica na KBC-u Zagreb,
endometrioza je bila indikacija za operaciju kod 3,3% posto pacijentica, a na PHD-u je
endometrioza pronadena u 10,8% pacijentica s adenomiozom. Istrazivanje koje su proveli
Leyendecker i sur.? temelji se na nalazu magnetske rezonance u pacijentica koje su odabrali na
osnovu patoloSkih nalaza transvaginalnog ultrazvuka. Ucestalost endometrioze u zena s
adenomiozom ovisi o kriteriju postavljenom za pozitivan nalaza adenomioze na MR. Najuzi
kriterij predstavljao je promjer junkcijske zone koji je veci ili jednak 12 mm. Po tom Kkriteriju,
prisutnost endometrioze u bolesnica s adenomiozom pacijentica iznosi 78,6%, dok prisutnost
adenomioze u bolesnica s endometriozom iznosi 58,9%.%2 Ovdje je vazno uzeti u obzir na¢in
postavljanja sumnje na endometriozu, odnosno adenomiozu. Dok se u navedenim istraZivanjima,
endometrioza dijagnosticirala slikovnim tehnikama ili se barem tako postavila sumnja, u nasem se
uzorku radi iskljuc¢ivo o patohistoloski potvrdenim dijagnozama. U samo malom broju slucajeva
(3,3%), bolesnica je na operaciju bila upuéena radi endometrioze stoga patolog u svim ostalim
slu¢ajevima nije traZio prisutnost endometrioze te je unato¢ tome bila prisutna u vise od 10%
uzoraka. Moguce je stoga da bi, kada bismo ciljano traZili povezanost tih dviju bolesti, ucestalost

bila mnogo veca.

Reproduktivne karakteristike pacijentica bilo je tesko detaljno i precizno obraditi zbog nedostatka
anamnestickih podataka. Medutim, iz prikupljenih podataka vidljivo je kako je vise od 90%
pacijentica imalo barem jednu trudnocu. Niti jednom nije bilo trudno 8,4%, odnosno ukupno 31

pacijentica. Unutar tog uzorka, 6 je pacijentica za koje sa sigurno$¢u mozemo reci iz
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dokumentacije da su infertilne te da su bile podvrgnute nekim postupcima lijeCenja infertiliteta.
Pet pacijentica podvrgnuto je viSestrukim pokusajima inseminacije te in vitro fertilizacije, a kod
jedne je izvedena samo laparoskopska salpingoovarioliza. Konacni ishod je kod svih ovih
pacijentica bio negativan, tj. one nikada nisu zatrudnjele. U ovom uzorku zena koje nisu imale niti
jednu trudnocu, 8 je pacijentica imalo endometriozu, a kod njih 4 je sumnja na adenomiozu bila
postavljena i prije operacije. Dvije su pacijentice u postupku lijeCenja neplodnosti podvrgnute
operaciji resekcije adenomioti¢nih i endometrioti¢nih ZariSta. Niti taj postupak nije rezultirao
uspjehom po pitanju postizanja trudnoc¢e. Osim Zena koje nisu nisi jednom zatrudnjele, joS$ su tri
zene iz uzorka bile dijagnosticirane kao neplodne. Od kojih je jedna imala tri trudnoce i sve su
rezultirale spontanim pobacajem, jedna zena je bila trudna samo jednom, no nikada nije doslo do
poroda, a za jednu nema podataka o trudnocama, ali je evidentno da je bila u postupku lijeenja
infertiliteta na Klinici. Niti jedan pokuSaj lijeCenja infertiliteta u obradenom uzorku nije bio
uspjesan. Prema rezultatima studije provedene u Japanu, stopa trudno¢a kod Zena s adenomiozom
koje su bile u postupku asistirane reprodukcije bila je 41,7%. Uzorak je bio veli¢ine 535 zena od
kojih je 295 Zena bilo u postupku asistirane reprodukcije, dok je ostatak od 240 pacijentica primio
samo uobiCajenu terapiju za neplodnost. U prvoj skupini postotak postignutih trudnoca bio je
44.4%, dok je u skupini koje nisu bile podvrgnute postupcima asistirane reprodukcije bio 37,5%.
Ovi se rezultati poklapaju s rezultatima sli¢nih studija, a pokazuju da terapija neplodnosti kod
pacijentica s adenomiozom ima smisla jer je stopa postignutih trudnoca ipak izmedu 40% 1 50%
¢ak i sa samo medikamentoznom terapijom neplodnosti.!’

Postotak spontanih pobacaja u ovoj grupi pacijentica iznosi 35%. U op¢oj populaciji iznosi 10 —
15% klini¢kih trudno¢a zavrSava spontanim pobacajem, $to pobacaje ¢ini znacajno ¢eS¢ima kod

7ena s adenomiozom. U studiji koju su proveli Levgur i sur.?! postotak spontanih pobacaja u
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skupini Zena kod kojih je na patohistolo§kim uzorcima nadena jedino adenomioza iznosio je, sli¢no
kao i u nasem uzorku, 35,3%, a u skupini pacijentica koje su imale adenomiozu i miom, postotak
spontanih pobacaja iznosio je 31,6%. Spontane pobacaje imalo je 25% Zena kod kojih nije
pronadena niti adenomioza niti miom. Iz ovih se podataka moze zakljuciti kako adenomioza
povecava ucestalost spontanih pobacaja. Tri se pacijentice u naSem uzorku isticu brojem pobacaja
vecim od pet, a najveci broj spontanih pobacaja imala je jedna pacijentica te on iznosi 7. Ista ta
pacijentica zatrudnjela je 9 puta, a u njezinoj dokumentaciji nema podatka je li ikad bila obradivana
ili lijeCena zbog ucestalih abortusa. Kod dvije je pacijentice dijagnosticirana izvanmaterni¢na
trudnoca . Kod jedne je pacijentice izvanmaterni¢na trudnoca dijagnosticirana ¢ak dva puta, a uz
to imala je joS 1 tri spontana pobacaja ¢ija etiologija nije utvrdena.

Mocihimaru i sur.?? istrazivali su povezanost adenomioze s losijim ishodima trudnoée. Oni su
u svojem istrazivanju slu¢ajeva i kontrola adenomiozu povezali sa znacajno viSim postotkom
prijevremenih porodaja nego u kontrola (41,7% naspram 12,5%), preranom rupturom plodovih
ovoja (19,4% naspram 4,2%), nepravilnih polozaja ¢eda in utero (27,8% naspram 8,3%). Takoder,
pronasli su i statisticki znacajno ucestalije carske rezove kod pacijentica s adenomiozom 58,3%
dok je kod kontrolne skupina ucestalost carskih rezova bila 24,3% (OR 4.5, Cl 2,1-9,7, P<0,001).
U najve¢em broju slucajeva, indikacija za carski rez bio je nepravilan polozaj ¢eda §to se moze
povezati s povecanjem maternice zbog adenomioze. Ucestalost carskih rezova u populaciji
pacijentica s adenomiozom na KBC-u Zagreb bila je 9,2%, dok je ucestalost medu bolesnicama
koje nemaju adenomiozu iznosila 24,3%. Manjkavost dostupnih anamnestickih podataka o tijeku

porodaja mogla bi biti razlog ovakvoj razlici u rezultatima.
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6. ZakljuCak

Adenomioza je u nasim okvirima jo§ uvijek uglavnom promatrana kao bolest srednje i starije dobi
te se u velini sluajeva dijagnosticira na histerektomiranim pacijenticama. Medutim, na
adenomiozu bi bilo uputno posumnjati i kod mladih pacijentica koje imaju neredovite, bolne
cikluse Cesto s obilnim krvarenjima. Posebno zabrinjava da su kod ovih bolesnica pobacaji ¢esci
nego u opcoj populaciji te se bolest povezuje s ucestalim implantacijskim neuspjesima nakon
postupaka umjetne oplodnje koji su sve ¢es¢i. Dijagnoza se danas sve vise postavlja slikovnim
tehnikama (UZV, MR) iako se na preciznim kriterijima za dijagnozu jo§ uvijek radi. Zbog
nedostatka jasnih dijagnosti¢kih kriterija, prisutna je odredena diskrepancija u ucestalosti
adenomioze i njezinih posljedica u literaturi $to posebno ovisi o tome je li dijagnoza postavljena
slikovnim metodama ili patohistoloski. Ono $to se na ultrazvuku ili MR-u proglasi adenomiozom,
ne mora nuzno imati patohistolosku potvrdu dijagnoze. S obzirom na to da se svi podaci u ovom
radu odnose na patohistoloski potvrdene dijagnoze, nije neobi¢no da neki podatci odudaraju od
podataka prikazanih u literaturi koji su uglavnom prikupljeni slikovnim metodama te samim tim

imaju vecu ucestalost.
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organizira Hrvatsko drustvo mladih lije¢nika. Sudjelovala sam u javnozdravstvenim akcijama koje
se odrzavaju u sklopu kongresa Stamparovi dani u PoZesko-slavonskoj Zupaniji. Dobitnica sam
Dekanove nagrade za najbolju studenticu pete godine studija.

Osim aktivnosti vezanih uz fakultet, vise sam godina radila u organizaciji filmskog festivala ,,Four
River Film Festival" u Karlovcu kao voditeljica Media sekcije te sam nakon pete godine studija

radila na glazbenom festivalu u Puli kao djelatnik prve medicinske pomoci.
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