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Pogostost in histopatoloSke znacilnosti

tumorjev veznice

Frequency and histopathological features of conjuctival tumors

Ana Pajtler, Brigita Drnovsek Olup

Izviecek

Izhodisc¢a: Predstaviti pogostost, klini¢ne in
histopatoloske znacilnosti tumorjev veznice, ki
smo jih operirali na Ocesni kliniki v Ljubljani v
zadnjih desetih letih.

Metode: Retrospektivna $tudija 111 bolnikov s
tumorji veznice, operiranih od junija 1998 do
junija 2008. VKljucili smo le primere s histopa-
tologkim izvidom spremembe na veznici. Dolo-
¢ili smo starost, spol, trajanje anamneze, mesto,
velikost in histopatologko diagnozo tumorja ter
klini¢ne znacilnosti primerjali med skupinama
benignih in malignih tumorjev.

Rezultati: Mediana starosti bolnikov je bila
35 let (od 4 do 86), 63 (57%) je bilo Zensk, 48
(43 %) je bilo mogkih. 68 (61%) od 111 bolnikov
je imelo melanocitne tumorje, 12 (11 %) benigne
tumorje epitela, 8 (7 %) predmaligne in maligne
epitelne tumorje, 4 (4 %) Zilne tumorje, 4 (4 %)
limfoidne tumorje, 1 (1 %) miksom, 1 (1 %) der-
moid, 13 (11 %) neneoplasti¢ne spremembe. Od
111 bolnikov je imelo 15 (14 %) bolnikov maligne
tumorje in 96 (86 %) benigne tumorje. Media-
na starosti bolnikov z malignimi tumorji je bila
statistiéno pomembno visja (70 let; od 30 do 86)
kot pri benignih tumorjih (32,5 let; od 4 do 85).
Mediana trajanja simptomov je bila pri malignih
spremembah statisticno pomembno kraj$a (4
mesece, od 1 do 24) kot pri benignih tumorjih
(24 mesecev; od 1 do 660). Velikost spremembe
je bila statisticno pomembno ve¢ja pri malignih
tumorjih (10 mm; od 3 do 20) kot pri benignih
tumorjih (5 mm; od 2 do 14).

Zakljucki: Spekter tumorjev veznice je zelo ra-
znolik. Vedina tumorjev veznice je benignih.
Najpogosteje se pojavljajo melanocitni tumorji
ter na drugem in tretjem mestu benigni in mali-
gni tumorji epitela.

Abstract

Background: To present the frequency, clinical
and histopathological features of conjunctival
tumors operated at Eye hospital in Ljubljana over
a 10-year period.

Methods: A retrospective study of 111 patients
with conjuctival tumors operated from June 1998
till June 2008. All samples were histopathologi-
caly verified. The age, gender, duration of patient
history, location, size of lesion and histopatho-
logical diagnosis were recorded and clinical fea-
tures were compared between benign and malig-
nant tumors.

Results: Median patient age was 35 years (range
from 4 to 86 years), 63 (57 %) were female, 48
(43 %) were male. 68 (61%) out of 111 patients
had melanocytic tumors, 12 (11 %) patients had
benign tumors of epithelium, 8 (7 %) had prema-
lignant and malignant epithelial tumors, 4 (4 %)
had vascular tumors, 4 (4 %) had lymphoid tu-
mors, 1 (1 %) had myxoma, 1 (1%) had dermoid,
13 (11%) had non-neoplastic lesions. 15 (14 %)
patients out of 111 had malignant conjuctival tu-
mors and 96 (86 %) had benign tumors. Median
age of patients with malignant tumors was sig-
nificantly higher (70 years; range 30 do 86) then
in patients with benign tumors (32.5 years; range
4 do 85). Median duration of history in patients
with malignant tumors was significantly shorter
(4 months, range 1 do 24) then in patients with
benign tumors (24 months; range 1 do 660).
Maximum diameter of malignant lesion was sig-
nificantly larger (10 mm; range 3 do 20) then in
benign tumors (5 mm; range 2 do 14).

Conclusions:Tumors of the conjuctiva occupy
a large spectrum of conditions. Most of them
are benign. The most common are melanocitic
tumors, second and third most common are be-
nign and malignant epithelial tumors.
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Tabela 1: Pogostost in histopatoloska razvrstitev tumorjev veznice.

HistopatoloSka razvrstitev St. bolnikov

Nevusi
Primarna pridobljena melanoza (PPM)

Maligni melanom (MM)

Aktini¢na keratoza

Papilom

Epitelijske inkluzijske ciste

3 3
5 4

2 2
9 8
1 1

Premaligni in maligni tumoriji epitela _

Konjuktivalna intraepitelijska neoplazija

Plosc¢atoceli¢ni karcinom

1 1

T [ C R

MALT-Limfom (angl. mucosa-associated lymphoid tissue)

Benigna reaktivna limfoidna hiperplazija

Kongenitalne spremembe — Kompleksni horistom (dermoid z

vlozZki zrele skeletne misSice)

Neneoplasti¢ne spremembe

(pingvekula, piogeni granulom, kroni¢no nespecifi¢no vnetje,

kovinski tujek)

seop ______________________w____ o |

Uvod

Tumorji veznice so raznovrstna skupina
sprememb, od pogostih, kot je nevus, do
zelo redkih, kot je miksom. Tumorje veznice
lahko razdelimo na prirojene (kongenital-
ne) in pridobljene spremembe. Pridobljene
spremembe razdelimo naprej glede na izvor
na: epitelne, melanocitne, Zzilne, fibrozne,
neuralne, histiocitne, miksoidne, miogene,
lipomatozne, limfoidne, leukemi¢ne in me-
tastaske tumorje. Melanocitne spremembe
vklju¢ujejo: nevus, primarno pridoblje-
no melanozo (PPM) in maligni melanom
(MM). Najpogostejsi nemelanocitni neo-
plasti¢ni spremembi sta plos¢atoceli¢ni kar-
cinom in limfom."* Zmurka ima nekoliko
drugac¢no vrsto tumorjev. Najpogostejsa sta
nevus in papilom, lahko pa najdemo tudi
onkocitom in adenom.’ Klini¢no razlikova-
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nje med tumorji temelji na anamnezi in do-
lo¢enih klini¢nih znacilnostih tumorjev, kot
so velikost, obarvanje in mesto spremembe.

V dlanku predstavljamo pogostost, kli-
ni¢ne in histopatoloske znacilnosti tumor-
jev ter primerjavo klini¢nih znacilnosti med
benignimi in malignimi tumorji.

Metode

V retrospektivno $tudijo smo vkljucili
111 bolnikov, ki so bili operirani na Ocesni
kliniki v Ljubljani od junija 1998 do konca
junija 2008. VKljucili smo le primere s histo-
patoloskim izvidom spremembe na veznici.

Pri vseh bolnikih smo dolo¢ili starost,
spol, trajanje anamneze, mesto, velikost in
histopatolosko diagnozo tumorja ter klinic-
ne znacilnosti primerjali med benignimi in
malignimi tumorji. Za statisticno analizo
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Tabela 2: Primerjava starosti, trajanja anamneze in najvecjega premera spremembe na veznici med

bolniki z benignimi in malignimi tumorji.

Starost (leta) 32,5 (4-85)
Trajanje anamneze 24 (1-660)
(meseci)

Najvedji premer (mm) 5 (2-14)

podatkov smo uporabili program SPSS 13.0.
Za analizo klini¢nih znacilnosti smo upora-
bili opisne statisticne metode. Za primerja-
vo klini¢nih znacilnosti med skupinama be-
nignih in malignih tumorjev smo uporabili
test hi-kvadrat za kategori¢ne spremenljivke
(spol in mesto tumorja) in Mann-Whitne-
yjev test za zvezne spremenljivke (starost,
trajanje anamneze in velikost spremembe na
veznici). Rezultati so prikazani za katego-
ricne spremenljivke v odstotkih, za zvezne
spremenljivke zaradi nesimetri¢ne razpore-
ditve v skupini kot mediana (srednja) vre-
dnost z minimumom in maksimumom.

Rezultati

V desetih letih je bilo na Ocesni kliniki
v Ljubljani operiranih 111 bolnikov z spre-
membami na veznici. Mediana starosti bol-
nikov je bila 35 let (od 4 do 86), 63 (57 %)
je bilo Zensk, 48 (43 %) je bilo moskih. 29
(26 %) je bilo otrok, mlajsih od 16 let, in 82
(74 %) odraslih. Pogostost in histopatoloska
razvrstitev tumorjev veznice je prikazana v
Tabeli 1. 68 (61%) od 111 bolnikov je imelo
melanocitne tumorje, 12 (11 %) benigne tu-
morje epitelija, 8 (7 %) predmaligne in mali-
gne epitelne tumorje, 4 (4 %) Zilne tumorje,
4 (4 %) limfoidne tumorje, 1 (1 %) miksom,
1 (1%) dermoid, 13 (11%) neneoplasti¢ne
spremembe. Od 111 bolnikov jih je imelo 15
(14 %) maligne tumorje in 96 (86 %) benigne
tumorje.

Tabela 2 prikazuje primerjavo starosti,
trajanja anamneze in najvejega preme-
ra spremembe med bolniki z benignimi in
malignimi tumorji. Mediana starosti bolni-
kov z malignimi tumorji je bila statisticno
pomembno visja (70 let; od 30 do 86) kot
pri benignih tumorjih (32,5 let; od 4 do 85).
Mediana trajanja anamneze je bila pri ma-

1-58

70 (30-86) <0,0005
4 (1-24) <0,0005
10 (3-20) <0,0005

lignih spremembah statisticno pomembno
krajsa (4 mesece, od 1 do 24) kot pri beni-
gnih tumorjih (24 mesecev; od 1 do 660)
(p<0,0005). Velikost spremembe je bila
statisticno pomembno vecja pri malignih
tumorjih (10 mm; od 3 do 20) kot pri beni-
gnih tumorjih (5 mm; od 2 do 14). Razpore-
ditev benignih in malignih tumorjev glede
na mesto na veznici je prikazana v Tabeli 3.
Najpogostejse mesto vseh tumorjev je bila
bulbarna veznica (74 %), sledijo ji Zmurka
(15 %), semilunarna plika (8 %) in palpebral-
na veznica (2 %). Maligni tumorji se v 80 %
pojavljajo na bulbarni veznici ob limbusu in
v 20 % drugje. Benigni tumorji se v 51 % po-
javljajo na bulbarni veznici ob limbusu in v
49 % drugje. Maligni tumorji v 40 % vrasca-
jo na rozenico, medtem ko benigni le v 3 %.

Razpravjanje

Na veznici se lahko pojavi veliko razli¢-
nih benignih in malignih tumorjev, vendar
so maligni tumorji redki in predstavljalo
manj kot 1% vseh malignih tumorjev.'

Pri primerjavi med skupinama benignih
in malignih tumorjev smo ugotavljali, da
so bili bolniki z malignimi tumorji veznice
statisticno pomembno starejsi (mediana 70
let) kot bolniki z benignimi tumorji (medi-
ana 32,5 let). Prav tako je bilo statisti¢no po-
membno krajse trajanje anamneze (mediana
4 mesece) kot pri benignih tumorjih (medi-
ana 24 mesecev). Zaklju¢imo torej lahko, da
benigne spremembe na veznici rastejo po-
casneje. Najvecji premer tumorja je bil pri
malignih tumorjih statisticno pomembno
vedji (10 mm) kot pri benignih tumorjih (5
mm), kar si lahko razlagamo, da se z veli-
kostjo spremembe veca verjetnost maligne
alternacije.
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Tabela 3: Razporeditev benignih in malignih tumorjev glede na mesto na veznici.

Benigni Maligni

Zmurka 17 (18 %) 0 (0 %) 17(15 %)

Semilunarna plika 8 (9 %) 1(6 %) 9(8 %)

Bulbarna veznica: ob limbusu 46 (48 %) 6 (40 %) 52 (47 %)
Lokacija Bulbarna vvezn‘ica: oblimbusu  3(3%) 6 (40 %) 9 (8 %)

raste na rozenico

Bulbarna veznica: zunaj 21 (22 %) 1(7 %) 22 (20 %)

limbusa

Palpebralna veznica 1(1%) 1(7%) 2 (2%)
Skupaj 96(100 %) 15 (100 %) 111 (100 %)

Do sedaj je bilo objavljenih le nekaj ve-
¢ih raziskav o vezni¢nih tumorjih."**
Grossniklaus s sodelavci je objavil veliko
serijo 2455 vezni¢nih tumorjev pri starejsih
od 15 let.* V njegovi raziskavi so bile najpo-
gostejSe spremembe pterigij (18 %), nevus
(8%) in vnetne nespecificne spremembe
(7 %). Najpogostejsi maligni tumorji so bili
ploscatoceli¢ni karcinom (4 %) in maligni
melanom (MM) (3 %). Podobna je razvrsti-
tev vezni¢nih tumorjev, ki jo je objavil Shi-
elds v retrospektivni raziskavi 1643 melano-
citnih in nemelanocitnih tumorjev, v kateri
je bilo melanocitnih tumorjev 53 % in neme-
lanocitnih tumorjev 47 %.> Najpogostejsi so
bili nevus (28 %), maligni melanom (13 %),
ploscatoceli¢ni karcinom (11%) in limfoi-
dni tumorji (8 %). Ceprav je bila naa serija
bolnikov manjsa, je razporeditev podobna,
kot sta jo objavila Grossniklaus in Shields s
sodelavci. V nasi $tudiji nekoliko izstopa vi-
sok odstotek nevusov (54 %), vendar so bili
v $tudijo vkljuceni tudi otroci, mlajsi od 16
let (26 %), medtem ko je Grossniklaus obja-
vil rezultate le za starejSe od 15 let. Elsas in
Green sta objavila serijo 302 epibilbarnih tu-
morjev pri otrocih, mlajsih od 15 let, in ugo-
tovila, da se pojavlja nevus v 29 %.° Shields je
naredil pregled klini¢nih znacilnosti in na-
ravnega poteka pri 410 bolnikih z nevusom
in objavil, da so spremembe v 65 % mocno
pigmentirane, v 19 % rahlo pigmentirane in
V 16 % nepigmentirane.® Obicajno se nevus
klini¢no pokaze v prvem ali drugem dese-
tletju Zivljenja, kar potrjujejo tudi nasi rezul-
tati, saj je bila mediana starosti bolnikov z
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nevusi 14 let (od 4-48 let). Nevus se tipi¢no
pojavlja na interpalpebralni bulbarni vezni-
ci.® Interpalpebralno mesto je tako znacilno,
da moramo v primeru, da se pigmentira-
na sprememba pojavi zunaj tega podrocja,
dvomiti v diagnozo nevusa. Razvoj nevusa
v maligni melanom (MM) je bil izredno re-
dek.®

Maligni melanom (MM) veznice se si-
cer pojavlja sorazmerno redko. Priblizno
1/40 redkeje kot MM horoideje in 500-krat
redkeje kot MM na kozi. Incidenca je 0,2 do
0,8 na milijon pri beli populaciji.”*® Obicaj-
no se pojavi v srednji starosti in pri starejsih,
kar potrjujejo tudi nasi rezultati, saj je bila
mediana starost bolnikov z MM 65 (od 49
do 86) let. V 12 % vznikne na novo, v 75 %
pa iz PPM z atipijo, redko pa lahko tudi iz
nevusa.'® Klini¢no se lahko MM kaze zelo
raznoliko. Pojavlja se lahko kjer koli na ve-
znici, najpogosteje pa ob limbusu (Slika 1),
tako kot tudi v nasi Studiji, kjer je bil v 80 %
na bulbarni veznici ob limbusu.'*? Debeli-
na tumorja, ki jo izmerijo od povrs$inskega
epitela do najglobljega dela tumorja v sub-
staciji propriji, je glavni napovedni dejavnik
za prezivetje. Desetletna umrljivost zaradi
MM veznice je 25-30 % in je visja, e je MM
zunaj bulbarne veznice, pri ve¢zari$¢nih tu-
morjih, lokalnem recidivu MM in vedji de-
belini tumorja.'®**!*

Drugi in tretji najpogostejsi tumorji ve-
znice so bili v nasi raziskavi benigni tumorji
epitela ter predmaligni in maligni tumorji
epitela, ki so predstavljali 11% oz. 7% vseh
tumorjev veznice. Shields je v primerjavi z
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Slika 1: 81-letna bolnica
z malignim melanomom
(zgoraj), ki je vzniknil iz
primarno pridobljene
melanoze s hudo atipijo,
in histopatolo$ki razrez
spremembe na veznici
(spodaj).
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nasimi rezultati opazal ve¢ predmalignih
in malignih tumorjev epitela (11 %) in manj
benignih tumorjev epitela (2 %).> Prav tako
je bil odstotek MM v njegovi $tudiji (11 %)
vi$ji in je bil na drugem mestu po pogosto-
sti med vsemi tumorji, medtem ko je v nasi
$tudiji niZji (4 %) in je na cetrtem mestu po
pogostosti med vsemi tumorji. Visji odsto-
tek Shields razlaga tudi sam kot posledico
njihovega posebnega zanimanja za MM in
pristranskih napotitev, saj k njim posiljajo
predvsem bolnike s sumljivimi spremem-
bami na veznici.> Glede mesta pojavljanja
ploscatocelicnega karcinoma je Shields
ugotavljal, da se v 65 % pojavlja na bulbarni

veznici ob limbusu.? Prav tako smo v nasi
Studiji ugotavljali, da se maligni tumorji
najpogosteje pojavljajo na bulbarni veznici
ob limbusu in v 40 % vras¢ajo na roZenico,
kar je posledica bolj invazivne rasti malignih
tumorjev. Benigni tumorji vra$¢ajo na roze-
nico zelo redko.! Na zmurki so maligni tu-
morji zelo redki in imajo nekoliko druga¢no
razporeditev.>"*

Kljub temu, da nasa serija predstavlja
manjSo skupino, zajema tudi zelo redke
oblike tumorjev veznice, kot je miksom. Do
sedaj je objavljenih le 29 dobro dokumenti-
ranih primerov miksoma na veznici.'®"’

Zakljucki

Tumorji veznice predstavljajo zelo ra-
znovrstno skupino sprememb, od pogostih,
kot je nevus, do zelo redkih, kot je miksom.
Vecdina tumorjev veznice je benignih. Naj-
pogosteje se pojavljajo melanocitni tumorji,
na drugem in tretjem mestu benigni in ma-
ligni tumoriji epitela.
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