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Cechy dojrzewania piciowego u pacjentek
z czysta dysgenezja gonad w przebiegu
hormonalnie czynnego guza - opis przypadkow

Features of pubescence in patients with pure gonadal dysgenesis
in the course of a hormonally active tumor — case report
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Streszczenie

Nowotwory germinalne sg najczestszg grupg nowotworow jajnika u dziewczat i mtodych kobiet do 25 roku zycia.
Pacjentki z dysgenezjg gonad sa grupag ryzyka rozwoju nowotwordw germinalnych.

Opisano dwa przypadki dziewczgt z czysta dysgenezjg gonad, u ktérych hormonalnie czynny guz wydzielajacy
estrogeny spowodowat rozwdj trzeciorzedowych cech piciowych i krwawienie z drog rodnych, co imitowato
dojrzewanie pfciowe. Podkreslono fakt, iz wystapienie cech ptciowych nie wyklucza dysgenezji - patologii zwigzanej
Z ryzykiem nowotworow gonad, a istotng role w diagnostyce zaburzenia odgrywa badanie ultrasonograficzne z
oceng obecnosci lub braku aparatu pecherzykowego w gonadach.
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Summary

Germ cell tumors are the most frequent ovarian neoplasms among girls and young women under the age of 25.
Female patients with gonadal dysgenesis are at higher risk of germ cell tumors.

Two cases of women with pure gonadal dysgenesis were described. A hormonally active tumor, secreting estrogens,
caused the development of sexual features and genital tract bleeding what imitated premature puberty. It needs to
be emphasized that the presence of sexual features does not exclude dysgenesis - a pathology that is connected
with an increased risk of gonadal tumors - and that the ultrasound evaluation, during which the presence of follicles
in gonads is evaluated, is essential..
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Celem pracy jest podkreslenie znaczenia badania ultrasono-
graficznego z oceng obecnosci lub braku aparatu pecherzykowe-
go w diagnostyce zaburzen pokwitania a zwtaszcza podejrzenia
dysgenezji gonad.

Wstep

Dysgenezje gonad sa postacia pierwotnej niedomogi gonad.
Istota zaburzenia jest nieprawidlowa, pasmowata budowa gonad,
ktore pozbawione komorek ptciowych traca funkcje: rozrodcza
i hormonalna. Obraz kliniczny dysgenezji obejmuje: zenski feno-
typ, infantylizm plciowy, pierwotny brak miesiaczki, pasmowate
gonady [1].

Wspolistnienie dysgenezji gonad z chromosomem Y lub ge-
nem determinujacym pte¢ mgska SRY wiaze sig ze zwigkszonym
ryzykiem rozwoju nowotworéw germinalnych [2]. Klinicznie
istotna jest mozliwos$¢ sekrecji estrogendw przez nowotwor typu
gonadoblastoma. Leczenie obejmuje hormonalna terapi¢ zastgp-
cza 1 ma na celu wyksztalcenie trzeciorzgdowych cech picio-
wych, uzyskanie krwawien z odstawienia, co utrwala poczucie
przynaleznosci do plci zenskiej. Pacjentki z grupy ryzyka rozwo-
junowotworu przed wlaczeniem terapii hormonalnej poddawane
sa zabiegowi obustronnego usunigcia gonad [3].

Opis

Opisano (w oparciu o materiat wlasny) dwa przypadki hor-
monalnie czynnych guzoéw u pacjentek z czysta dysgenezja go-
nad operowanych w Katedrze i Klinice Ginekologii Operacyjnej
i Onkologii Dorostych i Dziewczat w Szczecinie. Dotaczono
zdjecia pacjentek, z ktorych jedno opublikowano w Onkologii
Ginekologicznej pod red. J. Markowskiej w rozdziale Nowotwo-
ry germinalne jajnika, autor — [.Rzepka-Gorska.

Przypadek |

Pacjentka (fot. 1) lat 16 z pierwotnym brakiem miesiaczki
zglosita si¢ do Przyklinicznej Poradni Ginekologii Dziewczegcej.
W oparciu o wywiad ustalono, ze dziewczynka w 8 roku zycia
przebyta operacj¢ usunigcia wyrostka robaczkowego. Dotych-
czasowy rozwoj fizyczny przebiegal prawidlowo, nie chorowa-
fa. Pubarche wystapito w 13 roku zycia. Thelarche pojawilo
si¢ przed kilkoma miesiacami. Nie miesigczkowata. Badaniem
przedmiotowym stwierdzono: masa ciata 50 kg, wzrost 164 cm,
rozwo6j ptciowy w klasyfikacji Tannera M4P4A3.

Badanie ginekologiczne wykazato: prawidlowo wyksztat-
cone zewngtrzne narzady plciowe, wyrazna estrogenizacj¢ blony
dziewiczej, trzon macicy maly, przydatki obustronnie niebadal-
ne. Badanie ultrasonograficzne uwidocznito hipoplastyczna ma-
cicg z linijnym endometrium, gonady bez widocznego aparatu
pecherzykowego.

Badania hormonalne FSH- 64,8; LH- 60,7mIU/ml; E-30;40
pg/ml; PRL I- 12,9 ng/ml, PRL 1I-229,3 ng/ml. Kariotyp 46,XY.
W zwiazku z podejrzeniem hormonalnie czynnego guza wydzie-
lajacego estrogeny pacjentke skierowano do kliniki i zakwalifi-
kowano do laparotomii.

Podczas operacji stwierdzono: obie gonady pasmowate, bez
cech owulacji, w lewej guz $rednicy 1,5 cm, macica hipopla-
styczna. Wykonano obustronna gonadektomig¢. Wynik badania hi-
stopatologicznego potwierdzit obecnos¢ dysgenetycznych gonad
oraz nowotworu typu gonadoblastoma w przydatkach lewych.
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Fot. 1.

Przypadek Il

Pacjentka lat 18 (fot. 2) skierowana do kliniki z powodu
guza miednicy mniejszej. Na podstawie wywiadu ustalono, iz
nastolatka wcze$niej nie chorowata, rozwijata si¢ prawidtowo,
miesiaczkowata, rzadko, nieregularnic — do chwili przyjecia
krwawienie z drog rodnych wystapito czterokrotnie. Badaniem
przedmiotowym stwierdzono: prawidtowy rozwdj fizyczny, pet-
ny rozw0j piciowy w klasyfikacji Tannera M4,P5,A4.

Badanie ginekologiczne wykazalo prawidlowo wyksztalco-
ne zewngtrzne narzady plciowe, wyrazna estrogenizacjg blony
dziewiczej. Miednice mniejsza i jame¢ brzuszna do wysokosSci
pepka wypetniat guz wychodzacyprawdopodobnie z przydatkow
prawych. Badanie ultrasonograficzne potwierdzito obecnos¢ litej
zmiany o wymiarach 18-20 cm, hipoplastycznej macicy i pasmo-
watych przydatkow lewych. W czasie operacji stwierdzono lity
guz $rednicy okoto 20 cm wychodzacy z przydatkow prawych,
przydatki po stronie przeciwnej mate, pasmowate, macica hipo-
plastyczna. Usunigto przydatki prawe z guzem i siecia, pobrano
wycinki z budzacych podejrzenie dysgenezji przydatkow lewych.
Jednoczesnie oznaczono stezenie FSH- 80mIU/ml i estradiolu-
60pg/ml.

Wynik badania histopatologicznego wykazal obecno$¢ no-
wotwordw: gonadoblastoma i dysgerminoma w guzie oraz dys-
genetyczng gonadg lewa.

Badania genetyczne — potwierdzity kariotyp 46,XY i obec-
no$¢ genu SRY. Podjeto decyzje o usunigeiu dysgenetycznej go-
nady i chemioterapii adjuwantowej. Pacjentka przeszta 3 kursy
BEP.

Dyskusja

Dysgenezja gonad jest wrodzong patologia ujawniajaca si¢
w okresie pokwitania. Pierwsze istotne klinicznie objawy to
brak thelarche mimo ukonczenia 14 roku zycia i pierwotny brak
miesiaczki mimo ukonczenia 16 roku zycia [4]. Potwierdzeniem
rozpoznania sg niskie st¢zenia estrogendow i wysokie gonadotro-
pin w surowicy krwi oraz nieprawidtowa budowa gonad, ktore
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Fot. 2.

pozbawione sa pgcherzykow jajnikowych [5]. Wezesne (przed
pokwitaniem) rozpoznanie dysgenezji jest trudne z uwagi na
fizjologiczny w okresie dziecinstwa hipoestrogenizm i niskie
w tym czasie (takze u dzieci z dysgenezja) stgzenia gonado-
tropin. Wérdd dziewczat z dysgenezja, u ktorych stwierdzono
chromosom Y lub gen determinujacy pte¢ mgska SRY istnieje
zwigkszone ryzyko rozwoju nowotwordw germinalnych [1, 2].
Sekrecja estrogenéw przez hormonalnie czynny guz prowadzi do
rozwoju piersi, krwawien z macicy maskujac obraz dysgenezji
[6, 7]. U obu pacjentek obecnos¢ hormonalnie czynnego guza
spowodowata rozwdj trzeciorzedowych cech plciowych oraz
w jednym przypadku krwawienia z macicy, co imitowato pokwi-
tanie i opoznito rozpoznanie dysgenezji.

Badanie ultrasonograficzne spetnia istotng rolg w diagnosty-
ce dysgenezji — ujawnia pasmowata budow¢ gonad oraz umoz-
liwia wykrycie nowotworéw powstatych na podtozu dysgenezji.
Nieprawidlows, pozbawiona pegcherzykéw budowe jajnikoéw
mozna wykry¢ przed pokwitaniem i charakterystycznymi dla
dysgenezji zmianami hormonalnymi (hipergonadotropizm). Na-
lezy pamigtac, ze nowotwory hormonalnie czynne manifestuja
si¢ klinicznie wezesnie, a wykrycie guzow malych wymaga wni-
kliwej oceny struktury gonad. W pierwszym przypadku wielko$¢
gonad byta prawidlowa, guz nie byt widoczny w obrazie ultra-
sonograficznym, watpliwosci budzita pasmowata budowa gonad.
W drugim przypadku badanie ultrasonograficzne wykazato obec-
nos$¢ duzego guza prawdopodobnie wychodzacego z przydatkow
prawych oraz pasmowate przydatki lewe. W obu przypadkach
macica byta mata, hipoplastyczna [8].

Dysgenezje gonad sa postacia hipogonadyzmu hipergonado-
tropowego. Wysokie stezenia gonadotropin (FSH 64,8-80mIU/ml,
LH - 60,7mIU/ml) — wskazywaty na pierwotna niedomogg jaj-
nikow. Zwigkszony wyrzut prolaktyny w tescie z metoklopra-
midem, przy prawidtowych wartosciach podstawowych wyklu-
czal microprolactinoma 1 sugerowat zaburzenia czynno$ciowe.
Stezenia estrogenéw rzedu 40-60pg/ml (oznaczone dwukrotnie
ze wzgledu na labilno$¢) oraz zaawansowany rozwoj trzeciorze-
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dowych cech pitciowych — nie potwierdzaly hipoestrogenizmu
i budzity podejrzenie hormonalnie czynnego guza wydzielajace-
go estrogeny co bylo wskazaniem do interwencji chirurgicznej.
W pierwszym przypadku rozpoznanie dysgenezji ustalono przed
operacja a zabieg polegat na obustronnej gonadektomii, w drugim
przypadku, leczenie operacyjne miato charakter dwuetapowy —
w pierwszym etapie usunigto przydatki z guzem, a po uzyskaniu
wynikoéw badan histopatologicznych, hormonalnych i genetycz-
nych potwierdzajacych dysgenezj¢ usunigto gonadeg druga.

Nowotwory germinalne sa najczgstsza grupa nowotworow
u dziewczat i mtodych kobiet do 25 roku zycia [9]. Ryzyko trans-
formacji nowotworowej u kobiet z czysta dysgenezja gonad sza-
cowane jest na 30%. U obu pacjentek przemiana nowotworowa
doprowadzita do rozwoju gonadoblastoma - najczestszego typu
guza w dysgenetycznych gonadach [10]. Klinicznie istotna jest
mozliwos$¢ wspotistnienia z guzami ztosliwymi (dysgerminoma,
chorioncarcinoma, yolk sac tumor) oraz czynnos¢ hormonalna
[11]. Wspotistnienie gonadoblastoma i dysgerminoma u drugiej
pacjentki wymagato radykalizacji zabiegu operacyjnego i che-
mioterapii adjuwantowej. W obu przypadkach sekrecja estroge-
néw przez hormonalnie czynny guz spowodowata rozwdj plcio-
wy, w jednym - krwawienia z macicy, co imitowato pokwitanie
i opdznito rozpoznanie dysgenezji. Nalezy zaznaczy¢, ze u obu
pacjentek rozwoj piciowy przebiegat nieprawidlowo — thelarche
wystapito po 15 roku zycia, a krwawienia nie mialy charakteru
cyklicznych.

Whnioski

1. Brak widocznego w badaniu ultrasonograficznym apara-
tu pecherzykowego moze by¢ pierwszym, istotnym kli-
nicznie objawem dysgenezji gonad.

2. Pacjentki z czysta dysgenezja gonad sa grupa ryzyka roz-
woju nowotwordéw germinalnych.

3. Sekrecja estrogenéw przez nowotwory germinalne moze
indukowaé rozwoj plciowy imitujac prawidtowe pokwi-
tanie co utrudnia rozpoznanie dysgenezji gonad.
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