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Presenter
Presentation Notes
בת 32כחלק מבירור כאבי בטן עוברת CT בסן פרנסיסקו אשר מדגים ממצא אגני ככל הנראה ציסטה שחלתית מורכבת בגודל 20*16*11 סמ שחלה שמאל המראה תקין. ללא לימפאדנופתיה. 



125CA-  =44  
 
ב- CT: 

mm  204.5  

mm  161.4 
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Presentation Notes
29/4/2016בת 32כחלק מבירור כאבי בטן עוברת CT בסן פרנסיסקו (PMCA גינאונק SF) אשר מדגים ממצא אגני ככל הנראה ציסטה שחלתית מורכבת בגודל 20*16*11 סמ שחלה שמאל המראה תקין. ללא לימפאדנופתיה. 
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 עברה בסן פרנסיסקו   13/05/2016בתאריך

לאור חשד גבוה לממאירות  . לפרוסקופיה חוקרת

בבטן  , בוצע מעבר לניתוח פתוח בגישה אורכית

כריתת , במהלכו בוצעה כריתת טפול ימין, תחתונה

ציסטה מהשחלה השמאלית ובוצעה כריתה של  

 .האומנטום

לא ניתן לשלול  . ציסטאדנופיברומה -בחתך קפוא

 .שינויים דיספלסטים

 

Presenter
Presentation Notes
בעקבות הממצא עברה במאי(13/5 ב PMCA סן פרנסיסקו)  ניתוח diagnostic laparoscopy and explorative laparotomy בניתוח - כריתת טפול ימין, כריתת ציסטה מהשחלה הנגדית וכריתת אומנטום. 
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Presentation Notes
גידול מוגבל לשחלה אחת ללא פריצת קפסולה וללא מעורבות פני שטח השחלה. IA 
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Presentation Notes
Cuboidal Epithelial liningסטרומה של אנדומטריוםמקרופגים עם המוסידרין (לא רואים בתמונה)מספיק 2 מתוך 3 קריטריונים. 



3-17%  40מגידולי השחלה הם בנשים מתחת לגיל .

 .STAGE I -מהם יתיצגו ב 30%כאשר 

  בחולות אלו אפשרות לשימור פריון אפשרית במספר

בעלות מחלה מוקדמת עם סוג  , חולות מצומצם

 )  favorable histology. (היסטולוגי מסוים

 



    2007-American College of Obstetrics and Gynecology 

(ACOG)   

 2008- European Society for Medical Oncology (ESMO)   

 המליצו על ניתוח משמר פריון בנשים עם ממאירות שחלתית  

 stage IA, Grade 1 or 2 with non-clear cell histology 
 

 2010- guide lines  NCCN  

יכולה   STAGE Ia -ב Clear Cellאישה עם ממאירות מסוג   

 . להיות מועמדת לטיפול משמר פיריון
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Presentation Notes
In the guidelines of the AmericanCollege of Obstetrics and Gynecology, or those of the EuropeanSociety for Medical Oncology, CCC is viewed as a contraindicationfor FSS as an unfavorable histological type



Clear-cell carcinoma היא ממאירות נדירה המהווה כ-  

 .  מהגידולים האפיתליאלים בשחלה 5-10%

חולות אלו בעלי סיכוי גבוה יותר למחלה בשלב מוקדם  ,

כ יופיעו יחד עם אנדומטריוזיס והידבקויות  "ובצעירות בד

 .אגניות

  תגובת הגידול לכימותרפיה נמוכה לעומת גידולים

ומכאן הגישה לניתוח נרחב תוך  , אפיתליאלים אחרים

 .  הוצאת כל שארית גידולית
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Presentation Notes
לאור הקשר לאנדומטריוזיס וההידבקויות אגניות חלק מהחולים מתגלים במסגרת בירור אי פוריות. Some patients with CCC are diagnosed at childbearing age, or aresometimes identified during treatment for infertility.An association between OCCA and endometriosis has been reported in 25–58% of cases in various studies**תגובה נמוכה לכימו עמידות מסויימת לתכשירי פלטינום – ולכן Irinotecan combined with cisplatinשיעורי תגובה – 11-27% עם רגימנטים קונבנציונלים מבוססי פלטינום. לעומת תגובה של 73-81% בסרוסthe incidence of CCC was reportedly .15% of EOC in Japan





* Sugiyama et al. Clinical characteristics of clear cell 
carcinoma of the ovary: a distinct histologic type with poor 
prognosis and resistance to platinum-based 
chemotherapy. Cancer 2000;88:2584–2589. 

Presenter
Presentation Notes
כאשר ש מגיעה 3 שבועות מהניתוח לביקורת בבית החולים מוצגים בפניה האבחנה ותוכנית הטיפוללא דיברו על ניתוח משלים. לאור שיעורי ההישנות הגבוהים המליצו על טיפול כימותרפי משלים. Sugiyama et al. [15] reported recurrence in 27% of stage I patients, 37% of stage Ic patients, and 30% of stage II patients. The median time to recurrence was 12.2 months in patients with stage I/IIreshchyshyn et al. [26] reported a 6% recurrence rate in stage I EOC patients treated with adjuvant chemotherapy and Nishino et al. [19] reported only one recurrence among 18 patients with stage I/II disease treated with an adjuvant combination of irinotecan and mitomycin-C. Sugiyama T, Kamura T, Kigawa J et al. Clinical characteristics of clear cell carcinoma of the ovary: a distinct histologic type with poor prognosis and resistance to platinum-based chemotherapy. Cancer 2000;88:2584–2589.
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Presentation Notes
ככל הנראה פיזיולוגי == למעקב 
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Presentation Notes
בהתחשב בצביעות הם טוענים שככל הנראה המקור בכל זאת שחלתי שחלה שמאל – זקיק. ואומנטום שלילי. 
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ייעוץ ראשון   
 בישראל

יועצים  פתולוגיים  
 שונים
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Presentation Notes
מדובר בגידול ציסטי בשחלה הימנית.  התמונה ההיסטולוגית ותוצאות הצביעות האימונוהיסטוכימיות מתאימות ל-Clear cell tumor עם micropapillary elements borderline  אך ישנם מוקדים בהם לא ניתן לשלול Mucinous tumor.  ללא עדות לחדירה של תאי הגידול ל- .Stromaנצפו מספר איזורים החשודים ל.microinvsion ללא חדירה למעטפת של השחלה. כמו כן נצפו מוקדי אנדומטריוזיס. Cytokeratin (CK)7:  Diffusely positiveCK20 and CDX2:  Few of the tumor cells are positiveKi67: Positive in about 20% of tumor cells.p53: Positive in about 50% of tumor cells.CEA: Diffusely positivep16, WT and estrogen receptors: Negative



הגידול התפתח  , לדעתי.  יש לציין שמדובר בגידול נדיר"
לא ניתן לשלול לחלוטין  , אף על פי כן; בשחלה

 ".אפשרות שמדובר בגרורה ממקור אחר



ר זלודק מ"ד-  :UCSF 
 

CLEAR CELL BORDERLINE TUMOR 
AND 

MUCINOUS BORDERLINE TUMOR 
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Presentation Notes
דר' זלודק מ- USCF נתן תשובה דומה לזו של פרופ' צרנובילסקי. 



 החומר ההיסטולוגי נשלח לMD ANDERSON  

 .  לצורך רביזיה נוספת

CLERA CELL CARCINOMA 



המטופלת קיבלה ייעוץ לשימור פיריון  . 
 

:PET-CT   קליטה מעט מוגברת מאונה ימנית של

קליטה מוגברת ברחם  ) תקין FNA(בלוטת התריס 

 . מ בשחלה שמאל"ס 2.5ובסמוך לנגע ציסטי 
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 גניקואונקולוגית

 
 

 
ייעוץ ראשון  

 בישראל

יועצים  פתולוגיים  
 שונים

 





CK7 ו- PAX8 מכוונים לגידול שחלתי ולא לגרורה. 
 

P53, WT1,P16   
SEROUS 

 
ER 
ENDOMETRIOD 

 
 

MUCINOUS 
CLEAR CELL 
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Presentation Notes
אם כולם מסתכלים על אותם סליידים איך יש כאלה הבדלים בתשובה CK 7 לא ספציפי אך מספיק כדי להגדיר OVARYוכנל PAX 8 עוזר להבחין בין OVARY ל METבדכ המורפולוגיה היא די ברורה אך יש מקרים בהם יש חפיפה של המאפיינים ההיסטולוגים. תאי הגידול מספיק אטיפים להקרא סרוס אך WT1 P16 שליליים ו P53 שלילי/הטרוגני ולכן זה שולל את האבחנה. ER רצפטורים לאסטרוגן



 
 

 

MUCINOUS CLEAR CELL 

CDX2  + NAPSIN A    - 

 CK20 + ß HNF1       + 

GRADE III NUCLEI 
HOBENAILING 
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Presentation Notes
אמנם דיברנו על 4 תחנות אך כל אחד מהפתולוגים התייעץ עם מיטב הפתולוגים. זלודק מ UCSF’, אנאיס מ MD  אנדרסון צרנובילסקי Cytokeratin (CK)7:  Diffusely positive מגדיר שחלה CK20 and CDX2:  Few of the tumor cells are positive מגדיר מוצינוסKi67: Positive in about 20% of tumor cells.  זה שרק 20% חיובי קצת מחליש את האבחנה של CCp53: Positive in about 50% of tumor cells.CEA: Diffusely positivep16, WT and estrogen receptors: Negative



 .  ללא ילדים' נ 32בת 
   INCOMPLETE STAGING PROCEDUREאחרי ניתוח 

 

 שלוש חוות דעת: בפתולוגיה
Clear Cell Carcinoma 
Mucinous Borderline 
Clear Cell Borderline with Mucinous elements 

 

 .  קליטה משמאל  PET-CT: בהדמיה
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Presentation Notes
ואנחנו בעצם עמדנו בפני 2 דילמות. האחת רביזיה מדוקדקת של החומר ההיסטולוגי והתשובות השונות שהתקבלווהשניה טיפול מיטבי תוך הרצון לשימור פריון באישה צעירה ללא ילדים. 
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Presentation Notes
התייחסות כאל HIGH GRADE והשלמת טיפול כימי כמקובל. 



 

Presenter
Presentation Notes
מחלה ככל הנראה LMP באישה אשר עברה INCOMP/DEBULK צעירה ללא ילדים המעוניינת בשימור פריון. התייחסות כ BL - ביצוע לפרוסקופיה חוקרת תוך נטילת ביופסיות מרובות, כריתת המלאות האגנית וממצאים חשודים נוספים, עם/ללא כריתת תוספתן. -?????? בלוטות??????????????stage IA (no rupture, no surface involvement, and negative cytology) having a greater than 90% 5-year disease-free survival (DFS)multicenter Italian Trials in Ovarian Cancer (MITO) 9 retrospective study. 1991-2007 in 20 Italian centers.lymphadenectomy has a strong prognostic role for clear cell ovarian cancer influencing disease-free survival and overall survival. The addition of paclitaxel to platinum-based chemotherapy does not affect the outcome



 Clear cellהשאלה אם לתת טיפול אדגובנטי בחולות עם     

carcinoma Stage I עדיין לא פתורה בספרות . 

 
 Mizuno M et al. Adjuvant chemotherapy for stage i 

ovarian clear cell carcinoma: is it necessary for  
stage IA? Int J Gynecol Cancer 2012 Sep;22(7):1143-9 

  
 Ho Cmet al. Evaluation of complete surgical staging 

with pelvic and para-aortic lymphadenectomy and 
paclitaxel plus carboplatin chemotherapy for 
improvement of survival in stage I ovarian clear 
cell carcinoma. Gynecol Oncol 2003 Mar;88(3):394-9 
 

 
 

Presenter
Presentation Notes
מיצונו ב 2012 בדק 185 חולים ב STAGE I של CCC בין השנים 91-2007=> 16 שנה . בחציון מעקב של 62 חודשים The 5-year recurrence-free survival  היה 97% ב SIA70% ב ICללא הבדל בשרידות בין אלו שקיבלו כימו לאלו שלא. **כימותרפיה אדגובנטית לא שינתה שרידות החולות עם SIA***MITO9 מרכז רב מרכזי איטלקי בדק נשים ב 20 מרכזים באיטליה בין השנים 1991-2007במחקר נכללו 240 חולות. (ב 7% ניתן טיפול משמר פריון). לימפדנקטומי בוצעה ב 48% מהנשים. 60% אדגובנטי.DFS היה ארוך יותר בחולות שעברו לימפדנקטומי גם בשלב מוקדם וגם במתקדם. OS היה ארוך יותר אחרי לימפטדקומי בחולות עם מחלה מתקדמת. במולטיוריאנט אנליזיס הראו שכימו לא היה משמעותי בשינוי השרידות וסיכמו כי /bolymphadenectomy has a strong prognostic role for clear cell ovarian cancer influencing disease-free survival and overall survival. The addition of paclitaxel to platinum-based chemotherapy does not affect the outcome.



 Magazzino F et al. Surgical and medical treatment of 
clear cell ovarian cancer: results from the 
multicenter Italian Trials in Ovarian Cancer (MITO) 9 
retrospective study. Int J Gynecol Cancer. 2011 
Aug;21(6):1063-70 

 

 Segev Y et al Surgical Stage I high-grade ovarian 
cancer: is adjuvant chemotherapy              
warranted?  Eur J Gynaecol Oncol.                        
2015; 36(6):633-6 
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Presentation Notes
בלוטות Gynecol Oncol. 2003 Mar;88(3):394-9.Ho CM1, Chien TY, Shih BY, Huang SH.Evaluation of complete surgical staging with pelvic and para-aortic lymphadenectomy and paclitaxel plus carboplatin chemotherapy for improvement of survival in stage I ovarian clear cell carcinoma.מטרת המחקר היתה לבדוק את היתרון בלימפדנקטומי וטיפול אדגובנטי (קרבו-טקסול/ מבוסס על ציספלטין) בחולות עם S1  CCC20  חולת 1991-2001 חולקו ל 2 קבוצות COMP DEBULK  וטיפול אדגובנטי עם ובלי כריתת בלוטות אגניות ופרהאאורטליות. ל 1 מתוך 12 החולות בקבוצה הראשונה שעברה בלוטות היתה הישנות. לעומת 6 מתוך 8 בקבוצה שלא עברה כריתת בלוטות. החוקרים הסיקו כי טיפול הכולל קומפ דבלק. לרבות בלוטות אגניות וPA עם טיפול אדגובנטי משפר שרידות בחולות עם CCC SISurgical Stage I high-grade ovarian cancer: is adjuvant chemotherapy warranted?Segev Y, Ismiil N, McVey R, Covens A.AbstractOBJECTIVE:To review the results of patients with high-grade Stage I ovarian cancer managed without adjuvant treatment.MATERIALS AND METHODS:A retrospective chart review identified patients with newly diagnosed Stage I high-grade ovarian cancer, who underwent comprehensive surgical staging.RESULTS:Thirty-three patients with FIGO surgical Stage I high-grade ovarian cancer were identified. After a median follow-up of 40 months, nine patients (27%) recurred. The median time to recurrence was 19 months. Of the nine patients with recurrences, four (44%) are alive with disease, three (33%) patients have no evidence of disease, and two have died of disease (22%). The two- and five-year overall survival is 100% and 90%, respectively.CONCLUSIONS:It would appear the recurrence rates of Stage I high risk epithelial ovarian cancer completely staged, without adjuvant treatment are comparable to those of treatment arms reported in the literature. A proportion of these patients can be salvaged at recurrence, yielding a high overall survival.



 לפרוסקופיה חוקרת–  

 .  איברי האגן במראה תקין 

 .  נוזל מהדוגלס נשלח לציטולוגיה 

 . תוספתן במראה תקין 

 נגע החשוד כאנדומטריוזיס בדוגלס נכרת   

ביופסיות מהאומנטום מהידבקויות אגניות ומשחלה  

 .  שמאל

 .כולם ללא עדות לתאים ממאירים



בטן רכה צלקות במראה תקין. חשה בטוב  . 

TVS- משמאל שחלה במראה . רחם בגודל ומרקם תקין

 . ללא ממצאים חריגים אחרים. תקין

  הוצגו שוב אפשרויות הטיפול ממעקב ועד טיפול כימותרפי

 . משלים

 

       

 .  בני הזוג מעוניינים במעקב שמרני                

 

 



 



פתולוגי-חשיבות שיתוף פעולה קליני. 
 
לפי ה- NCCN                   יש מקום לטיפול שמרני

 .CLEAR CELL CARCINOMA STAGE IA-ב
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