Patologia sistemului genital
feminin si a glandei mamare.




Tema: Patologia sistemului genital feminin si a glandei mamare.
I. Micropreparate:

Ne 215. Modificari fibro-chistice ale glandei mamare. (Coloratie H-E.).
Indicatii:

1. Ducturi dilatate chistic.

2. Tesut fibro-conjunctiv hialinizat intre ducturi.

3. Ducturi nemodificate.

in glanda mamara se observa dilatarea chistica a ducturilor cu formarea unor chisturi de forma si dimensiuni
diferite, tapetate cu epiteliu cuboidal, pe alocuri aplatisat sau atrofiat, in lumenul lor poate fi continut eozinofil.
Chisturile sunt inconjurate de tesut conjunctiv dens, fibrilar, cu zone de hialinoza si tesut adipos, care patrunde si in
lobuli. Nu se evidentiaza diferenta dintre tesutul conjunctiv interlobular si intralobular, caracteristica glandei normale,
stroma intralobulara normala fiind flasca, cu aspect mixomatos. In jurul chisturilor este infiltratie limfoida moderata.

La ora actuala se prefera termenul de ,, Modificari fibrochistice ale glandei mamare”, avind in vedere semnificatia
clinica minora a acestor leziuni. Reprezinta cea mai frecventa patologie a glandei mamare in perioada fertila. Se
manifestda Macroscopic prin aparitia in glanda mamara a unor densitati nodulare, slab delimitate, uneori dureroase,
unice sau multiple, unilaterale sau bilaterale. Se intalnesc de obicei in perioada de varsta de la 30 la 50 de ani, fiind
rare dupa menopauza. Se disting 2 tipuri clinico-patologice: a) modificari fibrochistice nonproliferative si b)
proliferative. Varianta nonproliferativa este cea mai frecventa, modificarile histologice principale fiind urmatoarele:
a) fibroza: proliferarea resutului conjunctiv interlobular, care patrunde in lobuli, inlocuind tesutul conjunctiv flasc
mixomatos intralobular; b) dilatarea chistica a ducturilor datorita proliferarii tesutului fibros, care comprima
segmentar ducturile si deregleaza procesul secretor conducand la dilatarea distala a ducturilor terminale (ductezie).
Chisturile pot fi unice, solitare sau multiple si pot avea dimensiuni de la mai putin de 1 cm pdna la 5-6 cm.
Modificarile fibrochistice se considera 0 reactie a ducturilor mamare la stimularea hormonala ciclica, care are loc
in ciclul menstrual normal. Diagnosticul de certitudine poate fi stabilit doar prin biopsie si examenul histologic.
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Ne 63. Salpingita purulenta. (coloratie H-E).

Indicatii:
1. Leucocite neutrofile in lumenul salpinxului.
2. Infiltratie leucocitard neutrofild a vilozitatilor mucoasei tubare.
3. Peretele saplinxului.

Vilozitatile mucoasei trompei uterine sunt ingrosate, hiperemiate, infiltrate difuz cu leucocite
neutrofile, intre vilozitati sunt aglomerari de neutrofile. Peretele trompei este ingrosat, edematiat,
vasele dilatate, hiperemiate, se observa infiltratia difuza a peretelui cu leucocite neutrofile
(inflamatie flegmonoasa).

Salpingita purulenta este o inflamatie a trompei uterine de origine infectioasa. Se intdalneste in
boala inflamatorie pelviana — infectie ascendenta a tractului genital feminin (cu Chlamydia,
Mycoplasma, gonococi, colibacili), inflamatii postpartum sau post abortion (cu streptococi si
stafilococi), in cazurile dispozitivelor intrauterine. Se poate complica cu salpingooforita. abces
tubo-ovarian, piosalpinx, peritonita locala sau generalizata, trecere in salpingita cronica.
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Ne 108. Sarcina tubara. (coloratie H-E).
Indicatii:

1. Vilozitati coriale.

2. Tesut decidual.

3. Peretele trompei uterine.

In lumenul trompei uterine se observd vilozitati coriale de forma si dimensiuni variabile,
acoperite cu epiteliu bistratificat, stratul intern de celule cuboidale — citotrofoblastul si stratul
extern de celule polimorfe, unele gigante, polinucleate, cu nuclee hipercrome -
sincitiotrofoblastul, stroma vilozitatilor este edematiatda. Sunt aglomerari de celule deciduale
poligonale cu citoplasma clar, focare de necrozi, hemoragii. In locul implantirii ovulului
fertilizat se constata penetrarea tesutului trofoblastic cu celule coriale multinucleate in peretele
tubar, inlocuind mucoasa si stratul circular al muscularei, fiind pastrat doar stratul longitudinal. In
perete - edem, dilatarea si hiperemia vaselor, hemoragii. Sunt zone intacte ale peretelui tubar (de
nu confundat vilozitatile mucoasei trompei uterine cu vilozitatile coriale!).

Sarcina tubara este cea mai frecventa forma de sarcinda ectopica, in care trecerea ovulului
fertilizat prin trompele uterine este intarziata si implantarea se produce in afara corpului
uterului. Datorita infiltrarii peretelui trompei cu resut trofoblastic are loc erodarea vaselor
sanguine si hemoragie 7n lumenul trompei — hematosalpinx, iar pe masura cresterii embrionului
se produce distensia trompei si ruptura peretelui cu hemoragie intraperitoneald. In endometru
este prezenta reactie deciduala.
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Ne 107. Mola hidatiforma. (coloratie H-E).

Indicatii:
1. Vilozitati coriale edematiate, marite in dimensiuni.
2. Epiteliu corial proliferant.

Materialul este un raclat al cavitatii corpului uterin. Se observa vilozitati coriale marite in dimensiuni,
de forma variabila, stroma lor este edematiatd, mixomatoasa, CU cavitati chistice, contine un numar
redus de elemente celulare, vasele sanguine absente. Marginile vilozitatilor sunt neregulate, festonate,
pe suprafata lor focare de proliferare a epiteliului corial, cu degenerescenta vacuolara, constituite din
celule citotrofoblastice si sincitiotrofoblastice.

Macroscopic vilozitatile coriale sunt dilatate, cu diametrul de la 0,5cm pdna la 3 cm, forma sferica,
peretele foarte subtire, fin, contin lichid curat, transparent, avdnd aspect de ciorchine de struguri.
Aceste formatiuni chistice umplu cavitatea uterina si pot aparea si in scurgerile de sange in caz de
hemoragie vaginala. Mola hidatiforma reprezinta una din 3 forme de boli trofoblastice gestationale:
mola hidatiforma (completa sau partiala), mola invaziva si coriocarcinomul. Mola hidatiforma apare
in rezultatul fertilizarii anormale a ovulului, in varianta completa celulele epiteliale corionice sunt
diploide (mai frecvent cariotipul 46XX), foti cromozomii fiind de origine paterna, iar in varianta
partiala celule corionice sunt triploide, ovulul normal fiind fecundat de 2 spermatozoizi (de ex.,
cariotipul 69XXY). /n mola completa toate vilozitdtile coriale sunt afectate, embrionul este absent, iar
in cea partiala sunt vilozitati afectate si normale, embrionul este prezent. Clinic se manifesta prin
hemoragie uterina, cel mai caracteristic semn fiind cresterea nivelului de gonadotropina corionica
umand in sange. Se intdlneste mai frecvent la mame tinere pdna la 20 de ani si la mame cu varsta peste
40 de ani. In 10% de cazuri de mold hidatiforma completd se dezvoltd mold invazivd, iar in 2,5% -
coriocarcinom. Mola partiala foarte rar evolueaza in coriocarcinom.



Ne 107. Mola hidatiforma (coloratie H-E).
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Ne 111. Coriocarcinom uterin. (coloratie H-E).

Indicatii:
1. Celule epiteliale ale citotrofoblastului cu citoplasma clara (celule Langhans).
2. Celule atipice sincitiale cu hipercromia nucleelor.
3. Focare hemoragice.

In micropreparat se constatd tesut tumoral compact, constituit din 2 componente: celule
citotrofoblastice si sincitiotrofoblastice anaplazice, care provin din epiteliul corial. Celulele
tumorale sunt dispuse haotic, in diferite proportii, vilozitatile coriale lipsesc. Este prezent un
polimorfism celular si nuclear marcat. Celulele citotrofoblastice au citoplasma clara, nucleul slab
colorat, iar celulele sincitiotrofoblastice variaza dupa forma si dimensiuni, nucleele intens
bazofile, hipercrome, se intalnesc celule gigante polinucleate, figuri de mitozd. In tumoare
lipseste stroma, vasele sanguine sunt tapetate cu celule tumorale, se observa zone extinse de
necroza si hemoragii.

Coriocarcinomul este o tumoare maligna a trofoblastului, care se dezvolta din mola
hidatiforma completa (50%), din resturile placentare dupa avort (25%), dupa nastere normala
(20%) sau din sarcina ectopica (5%). Este o tumoare foarte agresiva, invaziva, care
metastazeaza rapid pe cale hematogena cu metastaze in plamani (80%), vagin (30%), creier
(10%), ficat (10%), rinichi. Metastazele limfogene nu sunt caracteristice. La etapa incipienta
tesutul tumoral patrunde in miometru si vasele sanguine. Tumoarea se deosebeste prin
senzitivitate remarcabila la chimioterapie, chiar si a metastazelor.






1. Macropreparate:
Ne 101. Endometrita acuta.
In cavitatea uterina sunt cheaguri de sange si mase necrotice de culoare gilbuie.

Endometrita poate fi acuta si cronica. Forma acuta este cauzata mai frecvent de retentia in cavitatea
uterina a resturilor placentare dupa nastere (endometrita puerperala) sau dupa avort, de prezenta
dispozitivelor intrauterine sau poate fi 0 manifestare a infectiei ascendente in bolile inflamatorii
pelviene, de ex. in gonoree. [n unele cazuri poate avea 0 evolutie severd CuU inflamatie purulentd
difuza cu dezvoltarea metritei, tromboflebitei si a septicemiei. Endometrita acuta se asociaza, de
obicei, cu implicarea trompelor uterine - salpingita.

Ne 103. Polip endometrial.

In regiunea fundului corpului uterin este o formatiune polipoasd, care proemineazi in cavitatea
uterind, CU baza lata, sesila, diametrul de aproximativ 3-4 cm, suprafata neregulata, culoarea cenusie-
albicioasa, pe sectiune Se observa cavitati chistice mici.

Histologic sunt constituiti din glande endometriale de tip bazal, 7» majoritatea cazurilor cu dilatarea
lor chistica, este caracteristica prezenta unui grup de vase sanguine cu peretii ingrosati, sclerozati
din regiunea pediculului. Dupa componentul tisular predominant pot fi polipi glandulari, fibro-
glandulari sau leiomiomatosi. Se intdlnesc CU predominanta in perioada perimenopauzala. Se
manifesta clinic prin hemoragie uterina, iar cei de dimensiuni mici pot fi asimptomatici si se
depisteaza incidental.



Ne 101. Endometrita acuta.



Ne 103. Polip endometrial.



Ne 105. Carcinom de corp uterin.
In cavitatea uterina se gaseste un nod tumoral cu crestere exofita, care umple aproape in intregime cavitatea, are
suprafata rugoasa, neregulata, culoarea pe sectiune cenusie-albicioasa, consistenta friabila.

Carcinomul de corp uterin se intdlneste mai frecvent in perioada de varsta de 60-70 de ani, in perioada de
menopauzd, dar poate sa apara si la femei tinere. Precursorii principali sunt hiperplazia glandulara fara atipie a
endometrului  (1-3%) si deosebit de frecvent - hiperplazia glandulara atipica/neoplazia endometriala
intraepiteliala, care coexista cu carcinomul in 25-40% de cazuri. Variantele histologice cele mai frecvente ale
carcinomului endometrial sunt carcinomul endometrioid (70-80%), mucinos si seros. Tumoarea poate creste difuz
sau exofit, iz nodul tumoral pot surveni modificari secundare, focare de necroza, ulceratie, inflamatie. Carcinomul
de corp uterin poate infiltra miometrul, parametrul, colul uterin, vaginul, vezica urinard, colonul. Cele mai
frecvente metastaze apar 7z nodulii limfatici pelvieni, para-aortali, inghuinali. Metastazele hematogene se observa
in plamani, ficat, oase, alte organe.

Ne 106. Carcinom de col uterin.
In colul uterin se observa un nod tumoral cu crestere exo-endofita, care infiltreaza peretele cervical, de forma
neregulata, cu limitele imprecise, suprafata rugoasa, nodulara, culoarea cenusie-galbuie.

Carcinomul de col uterin ocupa locul 2-3 in totalitatea de cancere la femei. Se intdlneste mai frecvent in varsta
medie de 55 ani. Este precedat in majoritatea absoluta a cazurilor de infectia HPV, indeosebi serotipurile 16 5i18,
HPV 16 cauzdand carcinomul scuamos si HPV 18 — adenocarcinomul cervical. Manifestarile morfologice ale
infectiei papilomavirotice sunt leziunea scuamoasa intraepiteliala, care poate fi de grad redus si de grad inalt
(LSIL si HSIL). Formele histologice predominante ale carcinomului de col uterin sunt carcinomul scuamocelular
keratinizat sau nekeratinizat (~ 70%) si adenocarcinomul (10-25%). Macroscopic carcinomul portiunii vaginale a
colului uterin creste mai frecvent exofit, iar carcinomul canalului cervical — endofit. Tumoarea poate sa invadeze
peretele cervical, vaginul, fesuturile si organele pelviene adiacente, de ex., vezica urinara, rectul. Metastazele
limfogene apar in nodulii limfatici pelvieni, retroperitoneali, inghinali, iar hematogene — in plamdni, ficat, alte
organe.
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Ne 105. Carcinom de corp uterin.



Ne 106. Carcinom de col uterin.



Ne 107. Salpingita cronica.
Trompele uterine sunt deformate, membrana seroasa opaca, sclerozata, albicioasa, suprafata neregulata.

Salpingita cronica este in majoritatea cazurilor o consecinta a salpingitei acute. Procesul inflamator cronic se
soldeaza cu fibroza si scleroza peretelui, deformarea trompei, lumenul devine neuniform stenozat, apar aderente
intre vilozitdtile mucoasei, ceea ce duce la sarcind tubard, iar dacd procesul este bilateral — la infertilitate. /n unele
cazuri se dezvoltd hidrosalpinx - trompa dilatata, peretele subtire, atrofiat, in lumen lichid apos. /n consecinta
salpingitei cronice pot apdrea aderente intre trompa si ovar, intestinul subtire, alte organe pelviene.

Ne 108. Sarcina tubara.

Trompa uterina este dilatata, diametrul pana la 2-3 cm, forma elipsoida, pe sectiune Se observa cheaguri de sange,
fragmente de tesut placentar si resturi fetale de culoare cenusie.

Sarcina ectopica constituie aproximativ 1% din numarul total al sarcinilor, iar localizarea tubara este cea mai
frecventa — mai mult de 90%. Mult mai rar se intdlneste sarcina ovariana si abdominala. Sarcina tubara este, de
obicei unilaterala, fiind cauzata de salpingite, anomalii congenitale ale trompei, endometrioza, tumori, inclusiv
tumori uterine, care pericliteaza procesul de migrare a ovulului fecundat spre cavitatea uterina.

Salpingitele se soldeaza cu procese de fibroza si deformarea ulterioara a trompelor. Localizarea mai frecventa este
In regiunea ampulara a trompei, mult mai rar in cea interstitiala la nivelul cornului corpului uterin. Sarcina tubara
in dinamica evolueaza spre ruptura peretelui, care se produce brusc, cu tablou clinic de abdomen acut si hemoragie
intraperitoneald cu soc hemoragic. /n unele cazuri embrionul este detasat de la peretele tubar, moare si este expulzat
in cavitatea peritoneala prin portiunea fimbriata a trompei — avort tubar. Embrionul/fatul mort in cavitatea
abdominala se poate mumifica (far papiraceu) sau calcifica (lithopedion). Aceleasi modificari pot surveni in
embrionul/fatul, care este eliminat in cavitatea abdominala prin ruptura trompei.
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Ne 107. Salpingita cronica.
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Ne 108. Sarcina tubara.
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Ne 110. Chistadenom ovarian.

In ovar este prezenti 0 formatiune chistici multicamerald (multiloculard) colabati, cu peretii
subtiri, grosimea 1-2 mm, suprafata interna neteda, curata, culoarea alba-surie, continutul absent.

Cele mai frecvente tumori ovariene sunt tumorile din epiteliul de suprafata — aproximativ 65%
din numarul total, intre ele predomina tumorile seroase, mucinoase si endometrioide, care au de
obicei structurd chistica. In tumorile seroase chisturile au continut seros, clar, cele mucinoase
contin mucina, 1ar chisturile endometriode au un continut hemoragic, ,, ciocolatiu”. Chisturile
seroase si mucinoase in majoritatea cazurilor sunt benigne, iar in 25% dintre cele seroase si 10%
dintre cele mucinoase sunt maligne.

Ne 111. Chist ovarian dermoid.

Macropreparatul prezinta 0 formatiune chistica umpluta cu sebum, par, are un aspect spongios,
culoarea alba-galbuie, ocazional pot fi focare de os, cartilaj, dinti.

Chisturile dermoide sunt o varianta a teratoamelor ovariene mature, care deriva din celulele
germinale ale celor 3 foite embrionale: ectodermul, entodermul si mezodermul. Reprezinta 15-
20% din tumorile ovariene, in special la femei tinere, de obicei unilaterale. /» majoritatea
absoluta a cazurilor sunt tumori benigne, iar aproximativ in 1% se pot maligniza, de obicel
carcinom scuamocelular.
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Ne 110. Chistadenom ovarian.




Ne 111. Chist ovarian dermoid.



Glandi mamari normald T

Modificari fibrochistice
(macro- si microscopic)
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Carcinom invaziv de
glanda mamara.
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Carcinom mamar invaziv:

a — ductal:
b — lobular.




Adenomioza.




Hiperplazie simpla si
complexa a endometrului.




Polip endometrial.



Carcinom endometrial,
varianta endometrioida.
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Neoplazie intraepiteliala cervicala
| (koilocitoza). HSIL (CIN 2,3).
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Carcinom de col uterin.

<. (micro — carcinom scuamos
cu keratinizare).




Chistadenom seros ovarian.




Tumoare ovariana borderline tip seros.
Carcinom seros de ovar.




Mucinous cystadenoma of the ovary

apical intracytoplasmic mucin

l note basal nuclei

8 . Chistadenom mucinos
z ovarian.




Carcinom ovarian mucinos.
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Abces tubo-ovarian.
Salpingita purulenta.



Sarcina ectopica
Intraperitoneala.

Sarcina ectopica ovariana.
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Mola disecanta.

Choriocarcinoma Dissemination to lung
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Coriocarcinom cu diseminare in plaméani. “

Coriocarcinom
gestational.



Afectiunele aparute pe parcursul sarcinii si
tulburarile  placentare reprezinta factori
importanti de morbiditate si mortalitate atat
pentru mama cat si pentru fat.

Inflamatiile si infectiile placentei.

Infectiile pot agunge la placenta pe una din urmatoarele doua cai:
1)Ascendent, prin canalul de nastere

2)Prin diseminare hematogena(transplacentar)



* Infectiile ascendente sunt de departe cele mai frecvente, de cele mai multe ori
bacteriene si se asocoaza cu ruperea prematura a membranelor fetale.

* La examinarea microscopica, corioamniosul prezinta infiltrat cu neutrofile asociat
cu edem si congestie(corioamnionita acuta). Prin extinderea dincolo de
membrane, infectia poate afecta cordonul ombilical si vilozitatile placentare,
cauzand vasculita acuta de cordon(funisita, sau inflamatia cordonului ombilical).



* Infectiile ascedentale sunt cauzate de Mycoplasma, Candida si
numeroase bacterii din flora vaginala.

 Rareori infectiile placentare se pot produce prin desiminarea
hematogena a bacteriilor si a altor microorganisme.



* La examenul histologic, structurile cel mai frecvent afectate sunt
vilozitatile placentare(vilita). Aceasta infectie poate fi cauzata de
sifilis, tuberculoza, listerioza, toxoplasmoza precum si de diverse
virusuri (rubeolic, citomegalovirus, virus herpes simplex).



Sarcuna ectopica(extrauterina).

Sarcina ectopica este definita ca implantarea unui ovul fecundat la
orice nivel, altul decat uterul. Un procent de aproximativ 1% din sarcini
sunt ectopice. In peste 90% din cazuri, implantarea are loc in trompele
uterine (sarcina tubara); alte localizari pot fi ovariene si cavitatea
abdominala.



* Orice factor care intarzie trecerea ovulului prin trompele uterine
predispune la sarcind ectopicd. In aproape jumatate din cazuri,
incetinirea migrarii poate fi atribuita inflamatiei cronice si cicatricilor
tubare. De asemenea, tumorile intrauterine si endometrioza pot
impiedica migrarea ovulului.



* Tn cealaltd juméatate de sarcine tubare nu poate fi puse in evident3
nicio cauza anatomica. Sarcina in interiorul cavitatii abdominale
apare in momentul in care ovulul fecundat este expulzat din capatul
fimbriat al trompei uterine si se implanteaza in peritoneu.



* Indiferent de localizarea sarcinii ectopice, dezvoltarea initiala a
acestea are loc normal, cu formarea tesuturilor placentar, a sacului
amniotic si poate patrunde prin peretele trompei uterine, cauzand
hematom intratubar (hematosalpinx), hemoragie intraperitoniana
sau ambele.



* Trompa uterina este de obicei dilatata, de chiaguri de sange recente
continand portiuni de tesut de culoare cenusie si resturi fetale.
Diagnosticul histologic are la baza vizualizarea vilozitatilor placentare
sau, rareori, a embrionului.






Vilozitatile choriale si tesut decedual




* Pana la momentul ruperii, sarcina ectopica nu poate fi deferentiata de o
sarcina normala deoarece determina amenoree si cresterea nivelului
seric si urinar al hormonilor placentari. Sub influenta acestori hormoni,
endometriul (in aproximativ 50% din cazuri) sufera modificarile
caracteristice de sarcina hipersecretorii si deceduale.






* Absenta nivelului ridicat de gonadotropine nu exclude totusi
diagnosticul, deoarece este frecventa atasarea slaba si necroza placentei
ectopice. Ruptura unei sarcini ectopice poate fi extrem de periculoasa, si
apare brusc cu durere abdominala intensa si semne de abdomen acut,
care pot fi urmate de soc. Este necesara interventia chirurgicala
prompta.



Boala trofoblastica gestationala.

Tumorile trofoblastice gestationale au fost impartite pe criterii
histopatologice in trei categorii morfologice care se suprapun partial:
mola hidatiforma, mola invaziva si coriocarcinomul. Aceste tumori au
agresivitate variata. De la mola hidatiforma benigna la coriocarcinomul

cu grad inalt de malignitate.



* Toate acestea produc gonadotropina corionica umana, care poate
avea valori serice si urinare mult mai mari comparativ cu cele din
sarcina normala. Cresterea sau scaderea nivelului acestui hormon in
sange sau urina este utila nu numai in diagnostic, ci si in
monitorizarea eficacitatii tratamentului.



Mola hidatiforma: completa si partiala

Mola hidatiforma tipica este o formatiune voluminoasa care contine
vilozitati corionice dilatate, uneori cu dilatatii chistice , cu aspect
macroscopic de ciorchine. Vilozitatile dilatate sunt acoperite de proportii
diferite de epiteliu corionic cu aspect care variaza de la normal la extrem

atipic.



* Exista doua subtipuri de mola hidatiforma: completa si partiala.

* Mola hidatiforma completa este incompatibila cu embriogeneza si nu
contine niciodata elemente fetale. Toate vilozitatile corionice sunt
anormale iar celulile epiteliale corionice sunt diploide.

* Mola hidatiforma partiala este compatibila cu formarea embrionului si
de aceea poate contine elemente fetale, poate prezenta unele vilozitati
normale si este aproape intotdeauna triploida.



» Uterul poate avea dimensiuni normale in stadiile icipiente ale bolii, dar
in cazurile avansate cavitatea uterina este dilatata de o formatiune
friabila delicata, care contine structuri chistice translucide, cu pereti
subtiri. Elementele fetale sunt rareori prezente in mola completa, dar

apar frecvent in mola partiala.






* La examinul microscopic, mola hidatiforma completa este alcatuita din
vilozitati corionice dilatate hidropic, slab vascularizate, cu stroma redusa,
mixomatoasa, edematoasa. Epiteliul corionic prezinta aproape

intotdeauna proliferare atat a citotrofoblastului cat si a
sincitiotrofoblastului.






* Tn mola hidatiforma partial3, edemul vilozitatilor afecteaza doar unele
vilozitati, iar proliferarea trofoblastica este focala si minima. Vilozitatile
molei partiale au o margine neregulat3, festonats. In majoritatea
cazurilor de mola partiala sunt prezente cateva celule fetale, de la cateva

hematii in vilozitatile placentare pana la (in cazuri rare) un fetus complet
format



Tn general, 80-90% din mole nu prezinta recidive dupa chiuretaj;
10% din molele complete sunt invazive. lar 2-3% dau nastere
coriocarcinomului.



Mola invaziva.

Mola invaziva este o mola care prezinta un caracter invaziv local ridicat,
dar nu are potentialul matastatic al coriocarcinomului. Mola invaziva
contine vilozitati hidropice care penetreaza profund peretele uterin si
pot cauza rupturi sau uneori hemoragii care pun viata in pericol. La
examinul microscopic, epiteliul vilozitatilor prezinta modificari atipice, cu
proliferarea componentelor trofoblastice si sinticiale.



Coricarcinomul gestational

Coriocarcinomul, o tumoare maligna foarte agresiva, ia nastere fie din
epiteliul corionic gestational, fie, mai rar, din celulile multipotente
prezente in gonade. Coriocarcinomul este o tumora uterina hemoragica,
necrotica. Uneori necroza este atat de extinsa, incat numai o mica parte
din tumora ramane viabil3. Tn aceste conditii, formatiunea primara se
poate “auto-distruge” si raman doar metastazele ca dovada a bolii.



« Tn stadiul incipient tumora patrunde in miometriu si in vasele de sange.
Spre deosebire de mola hidatiforma si de mola invaziva, vilozitatile
corionice nu sunt formate; in citotrofoblast si sincitiotrofoblast de tip
cuboidal anaplazic. La momentul diagnosticului, majoritatea
coriocarcinoamelor au diseminat deja la distanta, pe cale hematogena,
in plamani (50%), vagin (30-40%), creier, ficat sau rinich. Invazia limfatica
se produce rar.



* Tn ciuda naturii extrem de agresive a coriocarcinomului, aceste tumori
sunt foarte sensibile la chimioterapie. Aproape 100% din paciente cu
coriocarcinom placentar se vindeca, inclusiv cele cu metastaze |la
distanta. In schimb, réspunsul la chimioterapie al coriocarcinoamelor cu
origine in gonade (ovar sau testucul) este relativ slab.



<«— <«— Mola hidatiforma




Tumora trofoblastica cu sediul placentar

Tumorile trofoblastice cu sediul placentar au originea in placenta sau
trofoblastul intermediar. Aceste tumori diploide rare, frecvent cu
cariotip XX, apar tipic la cateva luni dupa sarcina. Deoarece trofoblastul
intermediar nu produce cantitati mari de gonadotropina corionica
umana, concentratia acestuia in sange este doar usor crescuta.



e Mai caracteristic, aceste tumori produc lactogen placentar uman. De
obicei au crestere lenta si prognostic in general favorabil daca tumora
este atasata de endometriu. Totusi, trebuie notat ca tumorile
trofoblastice cu sediu placentar nu sunt la fel de sensibile |a
chimioterapie ca altele tumori trofoblastice, iar prognosticul este
rezervat daca s-a produs extensia dincolo de uter.



Preeclampsia / Eclampsia (toxemia de sarcina)

Preeclampsia se defineste prin aparitia hipertensiunii, asociata cu
proteinurie si edem, in al treilea trimestru de sarcina. Acest sindrom
apare la 5-10% din sarcini, in special la prima sarcina in cazul femeilor cu
varsta peste 35 de ani.



» Atunci cand afectiunea este severa pot aparea convulsii, iar sindromul
este numit eclampsie. Uneori, preeclampsia si eclampsia sunt inca
denumite toxemie de sarcina, aceasta fiind terminologia folosita in
trecut foarte mult timp. Cu toate acestea, nicio toxina nu a fost pusa in
evidenta in sange, iar acest termen consacrat poate conduce la o
interpretare gresita. Recunoasterea si tratamentul precoce al

preeclampsiei a facut ca in prezent eclampsia si in special eclampsia
fatala sa fie rara.



* Evenimentele declansatoare exacte care initiaza aceste sindroame sunt
necunoscute, dar o caracteristica comuna a tuturor acestor cazuri este
fluxul sanguin matern insuficient catre placenta, secundar remodeladri
inadecvate a arterelor spiralate din patul vascular uteroplacentar.



« Tn sarcina normal3, peretii musculoelastici ai arterelor spiralate sunt
invadati de trofoblasti, ceea ce determina dilatarea lor sub forma unor
sinusoide vasculare largi. In preeclampsie si eclampsie, aceasta
remodelare vasculara este insuficienta, peretii musculoelastici nu se
dilata si vasele raman inguste.Scaderea fluxului sanguin uteroplacentar
duce la hipoxie si disfunctie placentara, urmata de tranzitia la o stare
antiangiogenica sistemica.



 Se presupune ca aceste tulburari conduc la disfunctia celulelor
endoteliale, hiperreactivitate vasculara si macroangiopatie.
Mecanismele de baza ale eclampsiei nu au fost definite, dar consecintele
severe ale afectiunei sunt bine cunoscute.



* Infarctul placentar — cauzat de hipoperfuzia cronica.

* Hipertensiunea arteriala — determinata de scaderea sintezei endoteliale
de substante vasodilatatoare — prostaciclina si prostaglandina, si de
cresterea productiei de tromboxan cu efect vasoconstrictor.



Infarct placentar(macroscopic)




Infarct placentar(microscopic




* Hipercoagulabilitatea — cauzata de disfunctia endoteliala si de eliberarea
factorului tisular placentar.

* Insuficienta organica — manifestata cel mai evident la nivelul renal si
hepatic, care apare la pacientele cu eclampsie complet constituita.
Aproximativ 10% din paciente cu preeclampsie severa dezvolta asa-
numitul sindrom HELLP, caracterizat prin hemoliza, cresterea enzimelor
hepatice si scaderea trombocitelor.



* Modificarile morfologice din preeclampsie si eclampsie sunt variabile si
se coreleaza, intr-o anumita masura, cu severitatea bolii.

Anomaliile placentei cuprind:

* Infarctul care poate fi o caracteristica a sarcinii normale, dar apare mult
mai frecvent in preeclampsia severa si eclampsie.

* Hemoragia retroplacentara



* Maturarea prematura a vilozitatilor placentare, asociata cu edem al
vilozitatilor, hipovascularizare si producerea crescuta de agregate
epiteliale sincitiale.

* Necroza fibrinoida si acumularea focala de macrofage care contin lipide
(ateroza acuta) in vasele deciduale.



Boala fibro-chistica a glandei mamare/displazia benigna a glandei
mamare sau mastopatia/

* Se carecterizeaza prin asocierea proceselor de formare a chisturilor, de
metaplazie apocrina a epiteliului, adenoza si fibroza/dupa ruptura
chisturilor/. Macroscopic in glanda mamara apar zone de induratie a
parenchimului mamar, dar in majoritatea cazurilor decurg asimtomatic.



* Modificarile fibro-chistice pot fi unice, prin formarea unui singur chist mare la
nivelul unui san, dar de obicei sunt multifocare si frecvent bilaterale.

e Zonele implicate sunt imprecis delimitate, cu cresterea difuza a densitatii si
nodularitate crescuta la mamografie.

* Chisturile au diametru cuprins intre 1 cm pana la 5 cm. Nesectionate au culoare
de la brun la albastru, si contin un fluid apos, tulbure.



* Secretiile din interiorul chisturilor se pot calcifica, iar la mamografie apar sub
forma de microcalcificari. Examenul histologic evidentiaza un epiteliu care |la
chisturile mari poate fi aplatizat sau chiar complet atrofic.

* Frecvent, celulele bazale sunt mari si au forma poligonala, avand citoplasma
abundenta granulara, eozinofila si nuclei mici, rotunzi, hipercromi. Acest tip de
morfologie se numeste metaplazie apocrina si este, teoretic, intotdeauna
benigna.



e Stroma care inconjoara toate tipurile de chisturi este in general alcatuita
din tesut fibros comprimat, care a pierdut aspectul delicat, mixomatos al
stromei mamare normale. Un infiltrat stromal limfocitar este frecvent in
toate tipurile de modificari fibrochistice.



*\/ariantele

*1. Forma neproliferativa- aparitia in glanda
mamara a focarelor de tesut fibroconjunctiv cu
cavitati chistice si atrofia lobulilor.

2. Forma proliferativa- proliferarea epiteliului
ducturilor sau a lobulilor, apar structuri
cribroase, solide.

*Variantele atipice ale proliferarii epiteliului
ducturilor si lobulilor reprezinta un risc de
dezvoltare a cancerului.
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* Afectiunele inflamatorii

* Mastita — inflamatia glandei mamare. Se
observa de regula, in perioada sarcinii si
perioada lactatiei. In majoritatea cazurilor este
legata cu staza laptelui cu formarea unor dopuri
cazeinice in ducturile glandei mamare, ceea ce
faforizeaza aparitia inflamatiei. Dura evolutia
clinica poate fi acuta si cronica. Mastita acuta de
obicei este purulenta.



Tumorile glandei mamare

Tumorile sunt cele mai importante leziuni ale glandei mamare la femei.
Ele pot avea originea atat in tesutul conjunctiv cat si in structurile
epiteliale, de obicei neoplasmele mamare iau nastere din structurile
epiteliale.



* Fibroadenomul este cel mai frecvent neoplasm benign mamar la
femei.este o tumora bifazica, alcatuita din stroma fibroblastica si din
glande acoperite de epiteliu; cu toate acestea, doar celulele stromale
sunt clonale si in mod real neoplazice.



* Fibroadenomul se prezinta ca o formatiune distincta, cu diametrul cuprins intre 1
si 10 cm, de consistenta ferma. Pe sectiune are culoare alb-cafenie uniforma,
punctata de mici pete galben-roz de consistenta mai redusa, reprezentand zonele
glandulare. La exzaminare histologica se observa o stroma fibroblastica laxa care
contine spatii asemanatoare ductelor, tapetate cu epiteliu, de diferite forme si
marimi. Ca si in tesutul mamar normal, aceste spatii glandulare sunt acoperite de
celule luminale si mioepiteliale, cu 0o membrana bazala bine definita, intacta.



Papilomul intraductal

* Papilomul intraductal este o proliferare papilara neoplazica benigna. Se
intalneste mai frecvent la femeile in premenopauza. De obicei aceste
leziuni sunt solitare si localizate in interiorul ducturilor sau sinusilor
galactofore principale.



Caracteristicile clinice |la prezentare pot fi

* Scurgere mamelonara seroara sau sanguinolenta
* Prezenta unei tumori subareolare mici cu diametrul de cativa milimetri
e In cazuri rare, retractia mamelonului



* Tumora este de obicei solitara si are diametrul sub 1cm si consta dintr-o
proliferare delicata, ramificata in interiorul unui duct dilatat. La
examenul histologic este alcatuita din multiple papile, fiecare avand o
zona centrala formata din tesut conjuctiv acoperit de celule epiteliale in
dublu strat, stratul extern, luminal, acoperindu-I| pe cel mioepitelial



* Prezenta acestui epiteliu in dublu strat permite diferentierea
papilomului intraductal de carcinomul papilar intraductal care poate
avea clinice similare papilomului benign.



e Cancerul mamar- este cea mai frecventa tumoare maligna a glandei
mamare. Se observa, de regula, in perioada de virsta de |la 45 pina la 65
ani. Stare de precancer — displazia benigna a glandei mamare si
papilomul ductal.

* Macroscopic se distinge forma nodulara si difuza. Variantele histologice
— neinfiltrativ si infiltrativ.



Carcinomul neinfiltrativ/in situ/:
* a) intraductal

* Solid

* Cribros

* Papilar

* Acneiform

* b) intralobular
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 Carcinomul infiltrativ/invaziv/ - se caracterizeaza prin atipism si
polimorfism celular si tisular.

Variantele:

* Intraductal infiltrativ

* Lobular infiltrativ

e Carcinom medular

e Carcinom solid sau mucinos
e Carcinom tubular sau cribros
e Carcinom papilar
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CENTIMETERS

Cancer invaziv de glanda
mamara




Metastaze:

—1n limfoganglionii regionali/ axilari, pectorali, sub- si
supraclaviculari, parasternali/.

* Hematogene —in oase, plamini, ficat, rinichi.

Tn diagnosticul cancerului de glandd mamara cea mai mare important3 au
mamografia si biopsia.
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