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Pirminis kiaušidžių neuroendokrininis navikas (karcinoidas) yra labai retai pasitaikanti neoplazija. Skiriami keturi pagrindiniai 
histologiniai kiaušidžių neuroendokrininių navikų tipai: salelinis (izoliuotas), trabekulinis, struminis ir mucininis. Trabekulinis 
neuroendokrininis navikas yra vienas rečiausių, nesukelia karcinoidinio sindromo ir pasižymi geru pacientės išgyvenamumu. 
Mes aprašome 36 metų moters klinikinį atvejį. Atliekant šiai moteriai planinę laparoskopinę dešinės kiaušidės cistektomiją, 
pastebėtas mažas įtartinas darinys kairėje kiaušidėje ir paimtas bioptatas. Nustatytas kairės kiaušidės geros diferenciacijos 
trabekulinis neuroendokrininis navikas ir dešinės kiaušidės mucininė cistadenoma. Imunohistocheminio dažymo būdu nu-
statyti chromogranino A, sinaptofizino žymenys, Ki67 proliferacinis indeksas >5 %. Planine tvarka atlikta chirurginio stadija-
vimo operacija: laparoskopinė kairė salpingoovarektomija, miomektomija, kairės pusės dubens ir prieaortinė limfonodek-
tomija bei taukinės biopsija. Atlikus histologinį tyrimą navikinių ląstelių nerasta. Nuodugni organų apžiūra operacijos metu 
leido atsitiktinai nustatyti mažą, bet gyvybei pavojingą neuroendokrininį naviką ir laiku nuodugniai ištirti pacientę. Praėjus 
vieniems metams po neuroendokrininio naviko diagnozavimo ligos plitimo nenustatyta.
Reikšminiai žodžiai: trabekulinis neuroendokrininis navikas, kiaušidžių neuroendokrininis navikas NET, kiaušidžių karcinoidas

Primary neuroendocrine tumors (carcinoid) of the ovary are very rare neoplasms. They are subdivided into four categories: 
insular (isolated), trabecular, strumal and mucinous. Trabecular type is one of the least common. It is not associated with carci-
noid syndrome and has a good survival rate. We present a case of a 36 years old woman who was diagnosed with a left ovary 
well differentiated trabecular neuroendocrine tumor and a right ovary mucinous cystadonema. The diagnosis was made after 
a left ovary biopsy was taken during a laparoscopic cystectomy of the right ovary. Immunohistochemical staining showed 
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positivity for Chromogranin A, Synaptophysin and Ki67 proliferation index was >5%. A laparoscopic left salpingoovarectomy, 
myomectomy, omentum biopsy, left pelvic and paraaortic lymphadenectomy was performed for surgical staging purposes. 
The final hystological examination showed no signs of the neuroendocrine tumor. A thorough inspection of an organ system 
during surgery led to an incidental detection of a small but life threatening neuroendocrine tumor and full patient examina-
tion. 1 year after the diagnosis was established there are no signs of disease progression.
Key words: Trabecular neuroendocrine tumor, ovarian neuroendocrine tumor, NET, ovarian carcinoid

krinimo metu pilvo apčiuopa buvo neskausminga, dari-
nių per pilvo sieną nečiuopta. Išoriniai lytiniai organai 
be pakitimų. Makštyje negausiai įprastų išskyrų, gimdos 
kaklelis epitelizavęsis. Atliekant bimanualinį tyrimą 
darinių mažajame dubenyje neužčiuopta, infiltracijos 
parametruose nebuvo. Transvaginalinės echoskopijos 
metu dešinėje kiaušidėje rastas ~5 cm skersmens cistinis 
darinys su pertvara. Kairės kiaušidės echostruktūros pa-
kitimų nebuvo. Nuspręsta atlikti laparoskopinę dešinės 
kiaušidės cistektomiją. Operacijos metu apžiūrint pilvo 
ertmę, pakitimų kepenyse ir taukinėje nepastebėta. Ap-
žiūrint kiaušides, dešinėje rastas ~4 cm cistinis skaidraus 
turinio darinys, o kairėje – 1,5 cm dydžio gelsvos spalvos 
solidinis darinys blizgiu paviršiumi, panašus į fibromą. 
Pašalinus dešinės kiaušidės cistą, nutarta paimti kairės 
kiaušidės darinio bioptatą. 

Nustatyta dešinės kiaušidės mucininė cistadenoma ir 
kairės kiaušidės geros diferenciacijos (G2 pagal bendrą 
neuroendokrininių navikų gradavimą) NET – karci-
noidas. Navikas formuojamas trabekulinių, acinarinių 
ir smulkių solidinių struktūrų iš apvalios vidutinio 
dydžio ląstelės šviesiai eozinofiline citoplazma, apva-
liais, kiek polimorfiškais branduoliais, tolygiai grūdėtu 
chromatinu, rasta 1 mitozė 10-yje didelio padidinimo 

Įvadas

Neuroendokrininės kilmės piktybiniai navikai yra 
priskiriami neuroendokrininėms neoplazijoms (NEN) 
ir smulkiau skirstomi į neuroendokrininius navikus 
(NET) bei neuroendokrinines karcinomas (NEC). 
NET seniau vadinti karcinoidais, tačiau šis pavadinimas 
neberekomenduojamas ir turi tik istorinę reikšmę [1]. 
NET dažnis bendrojoje populiacijoje siekia 1–2 atvejus 
100  000 gyventojų [2]. Jie gali atsirasti bet kuriame 
organe, tačiau dažniausiai aptinkami virškinimo siste-
moje ar plaučiuose, nes kildinami iš pirminės žarnos, 
skirstomos į priekinę, vidurinę ir užpakalinę, ląstelių 
[3]. Labai retais atvejais NET aptinkami kiaušidėse 
ir sudaro vos 0,3–1,7 % visų NET atvejų bei <0,1 % 
visų kiaušidžių navikų [4–6]. Dauguma šių navikų ap-
tinkama teratomose, tačiau 10–15 % atvejų NET gali 
būti „gryni“ [7]. Apie 16 % atvejų neoplazinis darinys, 
pavyzdžiui, teratoma, mucininė cistadenoma, dermoi-
das ar cistadenokarcinoma, susidaro priešingos pusės 
kiaušidėje [8]. Nors kiaušidžių NET gali būti aptinkami 
ir jaunoms moterims, dažniausiai jie diagnozuojami jau 
po menopauzės [5, 8, 9]. Iki galo nėra aiškūs šių navikų 
skiriamieji požymiai bei histogenezė. 

Mes aprašome 36 metų moters klinikinį atvejį. At-
liekant planinę laparoskopinę dešinės kiaušidės cistek-
tomiją pastebėtas mažas įtartinas darinys kairėje kiauši-
dėje ir nustatytas kairės kiaušidės geros diferenciacijos 
NET – karcinoidas. Mūsų tikslas – pabrėžti nuodugnios 
operuojamų organų sistemų apžiūros svarbą operacijos 
metu visais atvejais, net kai onkologinė liga neįtariama. 
Taip pat siekiame atkreipti dėmesį į sunkumus, kylan-
čius dėl aiškių diagnostikos ir gydymo gairių trūkumo.

Klinikinis atvejis

36 metų moteris skundėsi dešinės klubinės srities mau-
dimu, atsiradusiu prieš pusę metų. Pacientė gimdžiusi, 
anksčiau ginekologinėmis ligomis nesirgusi, vaikystėje 
atlikta apendektomija. Profilaktinio ginekologinio pati- 1 pav. Kairės kiaušidės echoskopija
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laukų (DPL). Imunohistocheminiu tyrimu nustatytas 
chromogranino A stiprus (+++) citoplazminis dažymasis 
100 %, sinaptofizino silpnas (+) citoplazminis dažymasis 
90 %, Ki67 proliferacinis indeksas >5  %. Kalretino, 
inhibino, CDX2, TTF1 baltymų neaptikta. Taip pat 
nerasta ir kalcitonino, gastrino, insulino, serotonino 
ir somatostatino receptorių, o tai rodo, jog navikas 
neaktyvus.

Sulaukus galutinio histologinio tyrimo atsakymo, 
šis atvejis išnagrinėtas tarpdalykiniame pacientų aptari-
me. Įvertinus tokio naviko dažnį kiaušidėse, nuspręsta 
atlikti radiologinį ištyrimą siekiant įvertinti, ar tai pir-
minis, ar metastazinis kiaušidės navikas. Atlikta kūno 
kompiuterinė tomografija (KT) naudojant peroralinį 
kontrastavimą: rasti du nedideli židiniai kepenyse, 
panašūs į hemangiomas, kairėje kiaušidėje – geros vas-
kuliarizacijos židinys. Dar po mėnesio planine tvarka 
atlikta chirurginio stadijavimo operacija: laparoskopinė 
kairė salpingoovarektomija, miomektomija, kairės pusės 
dubens ir prieaortinė limfonodektomija bei taukinės 
biopsija. Galutinio histologinio tyrimo rezultatai: kai-
rės kiaušidės folikulinės, paratubarinės ir geltonkūnio 
cistos, nepakitęs kiaušintakis, reaktyvi limfadenopatija 
ir nepakitusi taukinė. NET neaptikta, dėl to rekomen-
duotas detalesnis ištyrimas, siekiant surasti kitą galimą 
pirminio naviko lokalizaciją. 

Praėjus 4 mėnesiams po pirmosios operacijos, nusta-
tyta CgA koncentracija – 217,69 ng/ml (nedaug padi-
dėjusi), vėžio žymuo Ca 125 – 50,6 kU/l (koncentracija 
padidėjusi), HE4 – 35,7 pmol/l (normali). Viso kūno 
dvimatės scintigrafijos bei pilvo srities vieno fotono 

emisijos kompiuterinės tomografijos (SPECT) vaiz-
duose patologinių židinių su somatostatino receptorių 
ekspresija nenustatyta. Echoskopiškai matomi židiniai 
kepenyse be – dydžio pokyčių. Rekomenduota onkolo-
go ir ginekologo kontrolė po 3–4 mėnesių. 

Praėjus 8 mėnesiams po ligos diagnozavimo, pakar-
totinai nustatytos vėžio žymenų koncentracijos neviršijo 
normos: CgA – 45,28 ng/mk, CA 125 – 15,5 kU/l, 
karcinoembrioninis antigenas (CEA) – 0,9 mkg/l. Ke-
penų fermentų kiekis normalus, o echoskopiškai matyti 
dariniai kepenų S3 ir S8 segmentuose – be dydžio poky-
čių. Kadangi liga neprogresuoja, rekomenduota atvykti 
pasitikrinti pas onkologą kas 3–6 mėnesius.

Praėjus 1 metams po operacijos, pacientė skundų 
neturi, jaučiasi gerai. KT ir magnetinio rezonanso to-
mografijos (MRT) vaizduose ligos progresavimo ar kito 
pirminio NET lokalizacijos nenustatyta. Pacientė toliau 
bus stebima onkologo ir ginekologo kas 3–6 mėnesius.

Diskusija

Skiriami keturi pagrindiniai histologiniai pirminių 
kiaušidžių NET tipai: salelinis (izoliuotas), trabekulinis, 
struminis ir mucininis. Salelinis tipas yra dažniausiai 
nustatomas ir kildinamas iš vidurinės pirminės žarnos 
ląstelių. Pavadinimas kilo iš neuroendokrininių ląstelių 
būdingo išsidėstymo pavienėmis izoliuotomis salelė-
mis [8]. Struminis NET yra germinogeninių ląstelių 
navikas, kildinamas iš priekinės arba užpakalinės 
pirminės žarnos, dėl to jis yra sudarytas iš NET ir skyd-
liaukės audinio ląstelių. NET ląstelės sudaro salelinę, 
trabekulinę ar mišrią struktūrą [3, 9]. Trabekulinis – 

2 pav. Dešinės kiaušidės echoskopija 3 pav. Kairės kiaušidės navikas
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retai diagnozuojamas tipas, kuriam beveik nebūdingas 
ligos plitimas [3, 10, 11]. Mucininis NET yra dažniau-
siai siejamas su kirmėline atauga, tačiau yra aprašoma 
ir pirminio kiaušidžių naviko atvejų. Tai pats rečiausias 
kiaušidžių NET tipas, kuriam, kaip ir apendikso lokali-
zacijos atveju, būdingas ligos išplitimas [3, 12]. 

Praktikoje diagnozavus NET svarbiausia nustatyti ne 
tipą, o diferenciacijos laipsnį, kurį nulemia mitozių skai-
čius ir proliferacijos indeksas. Diferenciacijos laipsnis 
nustatomas pagal 1 lentelėje nurodytus kriterijus. NET 
priskiriami G1 ir G2, o NEC – G3. NET būdingas lėtas 
augimas ir neagresyvus biologinis elgesys, todėl laikomas 
ribinio piktybiškumo neoplazija. NEC navikai ypač 
agresyvūs, pasižymi greita proliferacija ir metastazuoja į 
kitus organus [1]. Mūsų atveju stebėta 1 mitozė 10-yje 
DPL ir Ki67 proliferacinis indeksas >5 %, tad histologai 
naviką apibūdino kaip geros diferenciacijos, G2, viduti-
nio piktybiškumo.

Dažniausiai kiaušidžių NET diagnozuojami, kai 
atsiranda pilvo organų spaudimo simptomų: pilvo 
apimties didėjimas, maudimas, kojų tinimas, vidurių 
užkietėjimas. Trečdalis kiaušidžių NET yra besimpto-

miai ir aptinkami atsitiktinai profilaktinio patikrinimo 
metu ar operuojant dėl kitų ginekologinių ligų. Kartais 
atsiranda kraujavimas iš genitalijų, retais atvejais – hir-
sutizmas [9, 13].

Ryškiausia NET išraiška – karcinoidinis sindromas. 
Neuroendokrininės naviko ląstelės geba išskirti kraujyje 
aktyvias medžiagas, pavyzdžiui, hormoną serotoniną 
ar substanciją P. Padidėjusi hormonų koncentracija 
kraujotakoje pasireiškia veido išraudimu, viduriavimu 
vandeningomis išmatomis, pilvo diegliais, kosuliu dėl 
bronchų spazmo ar net širdies nepakankamumu [11, 14, 
15]. Pabrėžiama, jog sindromas pasireiškia, kai neuro-
endokrininis navikas ar jo metastazės yra drenuojamos 
venų, apeinančių portinę sistemą [8]. Šis sindromas 
pasireiškia net iki trečdalio NET atvejų ir būdingiausias 
saleliniam tipui [8, 11, 14, 15]. Keli autoriai teigia, 
kad trabekulinis ir struminis NET pasižymi gebėjimu 
išskirti peptidą YY, kuris veikia žarnyno lygiuosius rau-
menis ir sutrikdo peristaltiką, taip sukeldamas ilgalaikį 
vidurių užkietėjimą. Autoriai šį reiškinį vadina naujuoju 
karcinoidiniu sindromu [13, 16]. Mūsų atveju NET 
buvo trabekulinis, mažas, be klinikinių simptomų ir 

1 lentelė. Diferenciacijos laipsnio kriterijai [1]

Diferenciacijos laipsnis Mitozių skaičius 10 DPL Ki67 indeksas (%) Klinikinė prognostinė charakteristika

G1 <2 <2 Mažo piktybiškumo

G2 2–20 3–20 Vidutinio piktybiškumo

G3 >20 >20 Didelio piktybiškumo

2 lentelė. Citomorfologinis kiaušidžių navikų ląstelių palyginimas [17]

Bruožas Granuliozinių 
ląstelių navikas

Sertolio ir Leidigo 
ląstelių navikas NET Smulkialąstelinė 

karcinoma

Ląstelių išsidėstymas Išsisklaidžiusios / išsi-
barčiusios grupelėmis

Išsisklaidžiusios / išsi-
barčiusios grupelėmis Daugiausiai pavienės Suformuotos grupelės

Rozetės Nėra Nėra Yra Nėra
Hialino globulės Yra Nėra Nėra Nėra

Branduolys
Blyškus, pasklidęs 
chromatinas, yra 

griovelis

Blyškus, pasklidęs 
chromatinas, nėra 

griovelio

Monomorfinis, ekscen-
triškas, blyškus, druskos ir 
pipirų chromatino vaizdas, 
nėra branduolio griovelio

Hiperchromatinis, 
griovelio nėra

Citoplazma Blyški, menka Menka Vidutinė, eozinofilinė, 
grūdėta, aiškių ribų Menka
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be histologiniu būdu nustatytų hormonų receptorių, 
tad klasikinio karcinoidinio sindromo sukelti negalėjo. 
Tačiau reikia pabrėžti, kad peptidas YY nebuvo tiriamas, 
o renkant anamnezės duomenis į vidurių užkietėjimą 
galėjo būti neatkreiptas dėmesys, tad paneigti naujojo 
karcinoidinio sindromo buvimo negalime.

Įtariant NET ir planuojant gydymą ar neturint ope-
racinio gydymo galimybių, diagnozė gali būti patvirtina-
ma aspiracine punkcinės adatos biopsija. Histologiškai 
kiaušidžių NET diferencijuojami su granuliozinių 
ląstelių navikais, Sertolio ir Leidigo ląstelių naviku ir 
smulkialąsteline karcinoma. Šių ląstelių skirtumai apra-
šyti 2 lentelėje [17]. 

Didžiausias iššūkis patologams anatomams – diferen-
cijuoti pirminį NET nuo metastazinio. Kyla klausimas, 
ar kiaušidės navikas yra pirminis, ar metastazavęs iš 
kito organo. Esant NET metastazėms beveik visada 
paveikiamos abi kiaušidės, o liga išplinta ir kituose 
organuose. Beveik visais atvejais metastaziniai NET yra 
plintantys iš gastroenteropankreatinės srities, o daugiau-
siai – iš plonosios žarnos [8, 18]. Į pagalbą pasitelkiami 
imunohistocheminiai žymenys. CgA, sinaptofizinas ir 
CD56 yra NET tipui nespecifiniai žymenys, rodantys 
tik neuroendokrininę naviko kilmę [19]. Nustatyta, jog 
visos ląstelės, kilusios iš vidurinės pirminės žarnos dalies, 
ekspresuoja CDX2 baltymą. Navikuose, siejamuose 
su priekine ar užpakaline pirminės žarnos dalimi, šio 
baltymo neaptikta [20, 21]. Galima daryti išvadą, kad 
daugumoje metastazinių NET bus aptinkamas CDX2. 
Tyrimo jautrumas siekia 90–95 % [22]. Kitas svarbus 
NET žymuo yra skydliaukės transkripcijos faktorius 1 
(TTF1). Jis dažniausiai tiriamas skydliaukės ir plaučių 
vėžio atveju, bet pastebėta, kad plaučių atipiniai NET, 
kildinami iš priekinės pirminės žarnos, ir jų metastazės 
taip pat turi šį baltymą. Baltymo specifiškumas labai 
didelis, tačiau jautrumas mažas [22]. Rečiau tiriami 
žymenys yra PAX8, citokeratinas 7 ir 20 [19]. Mūsų 
atveju CgA ir sinaptofizinas buvo teigiami ir patvirtino 
neuroendokrininę naviko kilmę, o abu tipui specifiški 
imunohistocheminiai žymenys buvo neigiami. Tai rodo, 
jog kiaušidės NET yra kilęs iš užpakalinės pirminės 
žarnos ląstelių, todėl mažai tikėtina, kad navikas būtų 
metastazinis.

Ligos eiga stebima pasitelkiant laboratorinius tyri-
mus. Tikrinama Ca 125, CgA koncentracija kraujyje 

ir serotonino metabolizmo produkto 5-hidroksiin-
doleaceto rūgšties (5HIAA) koncentracija šlapime.  
Ca 125 yra mažai specifiškas kiaušidžių navikinių ląstelių 
išskiriamas baltymas, kurio koncentracija stebima esant 
įvairioms kiaušidžių neoplazijoms. CgA yra specifiškas 
žymuo, būdingas visų lokalizacijų NET, todėl ypač 
tinkamas ligos vystymuisi stebėti. 5HIAA koncentraci-
ja šlapime atspindi serotonino koncentraciją kraujyje, 
todėl padidėjimas būdingas vidurinės pirminės žarnos 
dalies NET (plonosios žarnos, kirmėlinės ataugos) ir jų 
metastazėms. Padidėjusi 5HIAA koncentracija šlapime 
leidžia nustatyti karcinoidinį sindromą [23]. Mūsų atve-
ju pasirinkta stebėti tik Ca 125 ir CgA koncentracijas, 
nes atliekant imunohistocheminį tyrimą nustatyta, jog 
navikas neaktyvus ir serotonino neišskiria.

NET diagnostika neatsiejama nuo radiologinių ty-
rimų, nors šie navikai ir neturi išskirtinių radiologinių 
bruožų. Paprasčiausias ir mažiausiai kenksmingas tyri-
mo metodas – pilvo organų echoskopija [24]. Įtariant 
karcinoidinį sindromą privaloma atlikti kardioechosko-
piją [14, 15]. Tikslesnis ištyrimas gali būti atliekamas 
KT ar MRT būdu. Abdominalinio išplitimo atveju KT 
jautrumas siekia 75 %, specifiškumas – 99 %, o MRT – 
atitinkamai 89 % ir 100 %. Tiksliausiai NET galima 
nustatyti SPECT ar pozitronų emisijos kompiuteriniu 
tomografu (PET/KT), tačiau dėl radiacijos šis tyrimas 
turi būti atliekamas išskirtiniais atvejais [24].

Kadangi NET yra lėtai augantys ir retai metastazuo-
jantys navikai, gydymas dažniausiai apsiriboja vienpuse 
salpingoovarektomija ar histerektomija su abipuse 
salpingektomija, atsižvelgiant į moters amžių [25]. 
Pašalinus ankstyvos stadijos naviką 10 metų išgyvena-
mumas gali siekti 100 %, tačiau aprašomi atvejai, kai 
metastazės nustatytos praėjus 3,5 ar net 13–14 metų po 
IA stadijos naviko pašalinimo [26, 27, 28]. Metastazavę 
NET gali būti gydomi minimaliai invazyviais metodais, 
pavyzdžiui, krioabliacija, radiodažnine abliacija ar krau-
jagyslių embolizacija [29]. Dėl mažo atvejų skaičiaus 
standartizuotų chemoterapinių schemų nėra. Gydant 
progresavusią ligą 5 metų išgyvenamumas siekia tik 
20–30  % [26, 30]. Mūsų pacientei atlikta vienpusė 
salpingoovarektomija ir chirurginis stadijavimas. Nors 
kepenyse pastebėti keli diferencijuotini židiniai, netu-
rint užtektinai duomenų išplitusiai ligai diagnozuoti, 
chemoterapinis gydymas netaikytas. 
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Išvados

Įprastinės kiaušidžių cistos šalinimo operacijos metu 
atlikta nuodugni ir pilnutinė dubens organų apžiūra 
leido atsitiktinai pastebėti smulkų, bet pavojų gyvybei 
keliantį NET ir paimti biopsinės medžiagos. Tai lėmė, 
jog pacientė buvo laiku ir iki galo ištirta bei atliktas chi-

rurginis stadijavimas, leidęs atmesti ligos išplitimą. Pa-
cientės būklė nuolat stebima ginekologų bei onkologų. 
Praėjus vieniems metams po NET diagnozavimo atlikti 
radiologiniai bei laboratoriniai tyrimai ligos progresavi-
mo nerodo. Atsižvelgus į naviko histologiją ir klinikinių 
tyrimų duomenis, pacientės prognozė yra gera, tačiau 
būtina toliau ją stebėti. 
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