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Streszczenie

Cel pracy. Ocena obrazoéw histopatologicznych endometrium u pacjentek z zespotem androgen-
nym z uwzglgdnieniem wzorca miesigczkowania.

Materiat i metody. Materiat stanowito 231 pacjentek w wieku 18-35 lat (§r.23,46+ 4,38) ho-
spitalizowanych w Klinice Endokrynologii Ginekologicznej Warszawskiego Uniwersytetu
Medycznego w latach 2003-2005 z powodu zespolu androgennego. Pacjentki podzielono
w zaleznosci od wzorca miesigczkowania na 4 grupy: eumenorrhoea(n=66), polymenorrho-
ea(n=32), oligomenorrhoea(n=93), amenorrhoea secundaria(n= 40). Grupg kontrolng stanowito
40 zdrowych kobiet z regularnymi miesiaczkami, bez cech androgenizacji. U kazdej pacjentki
poddano analizie nastgpujace dane: wiek metrykalny, wiek menarche, Indeks Masy Ciata (Body
Mass Index-BMI) oraz oceniano obrazy histopatologiczne endometrium po pobraniu materiatu
przy uzyciu sondy Pipelle. Analizy statystycznej dokonano przy pomocy testow: Anova, chi-
kwadrat oraz testu na rowno$¢ dwoch frakcji z dwoch prob. Wartosci p<0,05 uznano za istotne
statystycznie.

Wyniki. W badanej grupie 231 (100%) pacjentek z zespotem androgennym, u 75 kobiet (32,47%)
stwierdzono endometrium sekrecyjne, u 30 (12,99%) endometrium mieszane, u 117 (50,66%)
— endometrium proliferacyjne. U 6 kobiet (2,59%) biopsja aspiracyjna wykazata endometrium
polipowate, a u 3 (1,29%)-rozrost prosty bez atypii komérkowej. W grupach pacjentek z oli-
gomenorrhoea oraz amenorrhoea secundaria istotnie statystycznie czg$ciej zaobserwowano
endometrium proliferacyjne (odpowiednio: Z=5,23,p<0,001, oraz Z=6,89,p<0,001), natomiast
statystycznie istotnie rzadziej endometrium sekrecyjne (odpowiednio, Z=6,57, p<0,001 oraz
Z=1,56, p<0,001). W grupie kobiet z eumenorrhoea statystycznie istotnie rzadziej stwierdzono
endometrium sekrecyjne (Z=4,17, p<0,01)

Whioski. Pacjentki z zespotem androgennym charakteryzuja si¢ w stosunku do grupy kontrolnej
istotnie czgstszym wystgpowaniem przedtuzonej fazy proliferacyjnej endometrium. Powyzsze
badania potwierdzaja, iz wraz z nasileniem zaburzen miesigczkowania obserwuje sig istotnie
czgstsze wystgpowanie patologii dojrzewania endometrium u kobiet z zespotem androgennym.
Stowa kluczowe: hiperandrogenizm, zaburzenia miesiaczkowania, androgeny, biopsja endome-
trium.

Summary

Aim. To evaluate endometrial histological morphology in patients with androgen excess disor-
ders regarding the menstrual pattern.
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Material and methods. The material was 231 patients aged 18-35 years (average 23,46 + 4,38)
who were hospitalized in the Gynecologic Endocrinology Department of the Warsaw Medical
University due to androgen excess disorders from 2003 to 2005. The patients were divided into
4 groups depending on menstrual pattern, eumenorrhoea (n=66), polymenorrhoea (n=32), oli-
gomenorrhoea (n=93) and secondary amenorrhoea (n=40). The control group was 40 healthy
women with normal menstrual patterns and no symptoms of hyperandrogenism. The following
data was analyzed in every patient: age, menarche age, body mass index and endometrium
histological findings obtained with the Pipelle probe aspiration. Statistic analysis was perfor-
med and the values of p<0,05 were assumed to be significant.

Results. Out of 231(100%) patients with androgen excess disorders in 75 (32,47%) secretory
endometrium was observed. 30 patients (12,99%) had mixed type endometrium and 117 (50,66%)
had proliferative. Aspiration biopsy revealed polypoid endometrium in 6 women (2,59%) and
endometrial hyperplasia without cellular atypia in 3 patients (1,29%). In patient with oligome-
norrhoea and secondary amenorrhoea proliferative endometrium was observed significantly more
often (p<0,001 and p<0,001). Secretory endometrium respectively more seldom in the very study
groups (p<0,001 and p<0,001). In patient with normal menstrual cycles secretory endometrium
was significantly less frequently detected (p<0,01).

Conclusion.Patients with the androgen excess disorders significantly more frequently present
the prolonged proliferative endometrium phase.The performed studies confirm the thesis that
with the intensification of the menstrual pattern disorders more often the pathology of the
endometrium maturation in women with androgen excess is observed.

Key words: hyperandrogenism, disturbances in the menstruation, androgens endometrial biopsy

WSTEP

Zespot androgenny (zespot hiperandrogenny) to stan
zwigkszonej produkcji lub/i nasilenia dziatania andro-
gendw u kobiet [1]. Nalezy on do najczestszych endo-
krynopatii wieku rozrodczego, dotyczy okoto 5 - 10%
ogdlnej populacji kobiet w wieku reprodukcyjnym
[1,2]. U pacjentek z zespotem androgennym, na sku-
tek braku lub oligoowulacji dochodzi do zaburzen
przemiany sekrecyjnej endometrium, czego konsekwen-
cja jest wystgpowanie nieprawidlowych obrazéw histo-
patologicznych btony $luzowej macicy [3]. Endome-
trium narazone jest wowczas na state proliferacyjne
dziatanie estrogenow, bez ochronnego dziatania proge-
steronu, co prowadzi¢ moze do rozrostow, a nawet raka
endometrium [4-6].

W dostepnym pisSmiennictwie wigkszo$¢ doniesien
dotyczy czgstosci wystgpowania raka endometrium
u pacjentek z hyperandrogenizacja [7,8], brak jest na-
tomiast analizy wystepowania wynikow histopatolo-
gicznych endometrium u kobiet z zespolem androgen-
nym w zaleznosci od rodzaju zaburzen miesiaczkowa-
nia.

CEL PRACY

Celem pracy jest ocena obrazéw histopatologicznych
endometrium u pacjentek z zespotem androgennym
z uwzglednieniem wzorca miesiagczkowania.

MATERIAt I METODYKA

Do badania zakwalifikowano 231 kobiet zgtaszajacych
si¢ do Kliniki Endokrynologii Warszawskiego Uniwer-
sytetu Medycznego w latach 2003-2005 z powodu
objawow zespotu androgennego.
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INTRODUCTION

Androgenic syndrome (hyperandrogenic syndrome) is
the state of increased production and/or excess andro-
gen activity in women [1]. It is one of the most com-
mon endocrinopathies in reproductive age, which is
seen in 5-10% of general population of women in
reproductive age [1,2]. Anovulation or oligoovulation
in patients with androgenic syndrome disturb normal
secretory phase in endometrium and, in consequence,
cause abnormal histopathologic appearance of uterine
endometrium [3]. In such case, endometrium is exposed
to constant proliferative activity of estrogens without
any protective activity of progesterone. It may lead to
hyperplasia or even to endometrial cancer development
[4-6].

In the available literature, most studies describe the
frequency of endometrial cancer in patients with hyper-
androgenic syndrome [7,8], while there is almost no
analyses of histopathologic picture of endometrium in
women with androgenic syndrome in relation to the
type of menstrual cycle disorders.

AIM OF THE STUDY

The aim of the study is to assess the histopathologic
slides of endometrium obtained from patients with
androgenic syndrome in relation to the menstruation
pattern.

MATERIALS AND METHODS

231 women who were admitted to the Clinic of Endo-
crinology, Medical University of Warsaw, between 2003
and 2005 because of androgenic syndrome symptoms,
were enrolled to the study.
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Pacjentki zakwalifikowane do badania spetniaty
nastepujace kryteria wlaczenia: wiek od 18 do 35 lat,
obecno$¢ objawdw zespotu androgennego (Wystgpowa-
nie minimum dwoch spos$réod nizej wymienionych
objawow: tradziku, hirsutyzmu, tysienia androgenowe-
go, tojotoku) oraz podwyzszonych wartosci stgzen
minimum jednego z hormonéw androgennych: testoste-
ronu (T), androstendionu (A), 170-hydroksyprogeste-
ronu (170-OHP), siarczanu dehydroepiandrosteronu
(DHEAS).

Kryteria wylaczenia z badania stanowity: przyjmo-
wanie lekéw hormonalnych przez okres, co najmniej
6 miesigcy przed rozpoczeciem badania, przyjmowanie
preparatéw psychotropowych i/lub lekéw majacych
wplyw na aktywno$¢ enzymoéw watrobowych, stosowa-
nie lekow mogacych jatrogennie powodowac¢ androge-
nizacje (np. fenytoina, cyklosporyna, diazoksyd, dana-
zol), hyperprolaktynemia, zaburzenia funkcji tarczycy,
choroby watroby, ciaza.

Pacjentki z zespotem androgennym podzielono
w zalezno$ci od wzorca miesiaczkowania na grupy:
eumenorrhoea — liczaca 66 kobiet z regularnymi cykla-
mi miesigczkowymi (24-35 dni), polymenorrhoea — li-
czaca 32 kobiety z cyklami miesiaczkowymi krotszy-
mi niz 24 dni, oligomenorrhoea — 93 kobiety z cykla-
mi rzadszymi niz 35 dni oraz amenorrhoea secundaria
— 40 kobiet z wtornym brakiem miesigczki (brak mie-
siaczki powyzej 6 miesigcy). Do grupy kontrolnej wia-
czono 40 kobiet zgtaszajacych si¢ do Ambulatorium
Kliniki Endokrynologii Ginekologicznej Warszawskie-
go Uniwersytetu Medycznego z regularnymi cyklami
miesigczkowymi, u ktorych w badaniu klinicznym nie
stwierdzono objawow androgenizacji.

U kazdej pacjentki poddano analizie nastgpujace
dane: wiek metrykalny wiek menarche, Indeks Masy
Ciala (Body Mass Index - BMI), oraz oceniano obraz
histopatologiczny endometrium. Oceny morfologiczne;j
endometrium dokonano po wykonaniu biopsji aspira-
cyjnej przy uzyciu jednorazowej sondy Pipelle.
U wszystkich badanych pacjentek pobrania materialu
dokonywano pomigdzy 22-24 dniem cyklu miesiaczko-
wego.

Analiza histopatologiczna przeprowadzona zostala
przez patologa z Pracowni Patomorfologii Szpitala
Klinicznego im. Ks. Anny Mazowieckiej w Warszawie.
U kazdej pacjentki przed wykonaniem biopsji aspira-
cyjnej przeprowadzano badanie ultrasonograficzne
narzadu rodnego sonda dopochwowa z zastosowaniem
glowicy sektorowej o czestotliwosci 7,5 MHz aparatem
Simens — Sonoline SI -250.

Analizy statystycznej dokonano w oparciu o stan-
dardowe testy statystyczne pakietu SPSS 7,5 dla $ro-
dowiska Windows. Wykorzystano nastgpujace testy
statystyczne: chi-kwadrat, test Anova, test na réwnos¢
dwach frakcji z dwoch prob. Dla wszystkich wyliczen,
jako poziom istotnosci przyjeto p < 0,05.

E. RUDNICKA, S. RADOWICKI

The inclusion criteria were the following: age be-
tween 18 and 35 years, symptoms of androgenic syn-
drome (at least two from the following: acne, hirsut-
ism, androgenic alopecia, seborrhea) and increased
levels of at least of one of the androgenic hormones:
testosterone (T), androstenedione (A), 174-hydrox-
yprogesterone (174-OHP), dehydroepiandrosterone
sulfate (DHEAS).

The exclusion criteria were the following: hormon-
al therapy for at least 6 months before the study, ther-
apy with psychotropic substances and/or drugs influenc-
ing liver enzymes activity, therapy with drugs which
may cause iatrogenic androgenisation (e.g. phenytoin,
cyclosporine, diazoxide, danazol), hyperprolactinaecmia,
thyroid gland diseases, liver diseases, pregnancy.

Patients with diagnosed androgenic syndrome were
divided into groups according to the menstruation
pattern: eumenorrhea — consisted of 66 women with
regular menstruation cycles (24-35 days), polymenor-
rhea — consisted of 32 women with menstruation cy-
cles shorter than 24 days, oligomenorrhea — 93 women
with menstruation cycles longer than 35 days and sec-
ondary amenorrhea — 40 women with secondary men-
struation cycles ceasing (lack of menses for longer than
6 months). Control group consisted of 40 women ad-
mitted to the ambulatory of the Clinic of Endocrinol-
ogy, Medical University of Warsaw who had regular
menstruation cycles and who had no features of andro-
genisation during the examination.

The following data were analyzed in each patient:
metrical age, age of menarche, Body Mass Index (BMI)
and histopathologic images of the endometrium. Mor-
phological analysis of endometrium was performed
after aspiration biopsy using disposable Pipelle probe.
In all patients the material was obtained between 22 and
24 day of menstruation cycle.

Histopathologic analysis was performed by the
pathologist from Pathomorphology Laboratory of the
Duchess Anna Mazowiecka Clinical Hospital in War-
saw. Before the aspiration biopsy in each patient ultra-
sound scan of the reproductive system with a sector
probe of 7,5 MHz frequency using Siemens — Sonoline
SI -250 device.

The statistical analysis was performed using SPSS
7,5 for Windows software. Chi-square test, analysis of
variance (ANOVA test) and test for equality of two
fractions from two samples. In all calculations, statis-
tical significance was stated for p value <0,05.
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WYNIKI

Nie stwierdzono réznic istotnych statystycznie pomig-
dzy badanymi grupami w zakresie parametrow: wiek,
wiek menarche oraz Indeks Masy Ciata (BMI).

W badanej grupie 231 (100%) pacjentek z zespo-
fem androgennym, u 75 kobiet (32,47%) stwierdzono
endometrium sekrecyjne, u 30 (12,99%) endometrium
mieszane, natomiast u 117 (50,66%) — endometrium
proliferacyjne. U 6 kobiet (2,59%) biopsja aspiracyjna
wykazata endometrium polipowate, a u 3 (1,29%)-roz-
rost prosty bez atypii komorkowej (tab.1.)

U pacjentek z grupy kontrolnej stwierdzono u 85%
(n=34) obraz sekrecji, a u 15% (n=6) obraz prolifera-
cji endometrium. Czgsto$¢ wystgpowania poszczegdl-
nych obrazéw histopatologicznych w zaleznosci od
wzorca miesiaczkowania z uwzglednieniem grupy
kontrolnej przedstawia tabela 2.

Réznice istotne statystycznie w czgstosci wystepo-
wania poszczegdlnych obrazow histopatologicznych
endometrium pomigdzy badanymi grupami kobiet
z zespotem androgennym a grupa kontrolng zaobserwo-
wano w grupie:

B eumenorrhoea — endometrium sekrecyjne wystapito
istotnie statystycznie rzadziej niz w grupie kontro-
Inej (test na réwnos¢ dwoch frakceji, Z=4,17, p<0,01)

B oligomenorrhoea — endometrium proliferacyjne
stwierdzono istotnie statystycznie czgsciej w stosun-
ku do grupy kontrolnej (Z = 5,23, p<0,001), a en-
dometrium sekrecyjne istotnie statystycznie rzadziej
(Z=6,57, p<0,001).

B amenorrhoea secundaria — endometrium proliferacyj-
ne obserwowano istotnie statystycznie czg$ciej niz
w grupie kontrolnej (Z=6,89, p<0,001), natomiast en-
dometrium sekrecyjne istotnie rzadziej (Z=7,56,
P<0,001).

DYSKUSJA

Endometrium jest tkanka hormonozalezna, w ktorej
zachodzace cyklicznie zmiany morfologiczne zaleza
przede wszystkim od stgzenia estradiolu i progestero-
nu oraz ich sekwencyjnego wspoétdziatania [9,10].
W fazie folikularnej wzrastajace stezenia estradiolu pro-

RESULTS

No statistically significant differences between the stud-
ied groups concerning metrical age, age of menarche
and BMI were found.

In the studied group of 231 (100%) patients with
androgenic syndrome, in 75 women (32,47%) secre-
tory endometrium was found, in 30 (12,99%) — mixed
endometrium, while in 117 (50,66%) — proliferative
endometrium. In 6 women (2,59%) aspiration biop-
sy showed polypous endometrium, while in 3 (1,29%)
— simple endometrial hyperplasia without atypia
(Table 1).

In the control group 85% of patients (n=34) secre-
tory endometrium was found, while in 15% (n=6) —
proliferative. The frequency of each histopathologic
image in relation to menstruation pattern including
control group results is shown in Table 2.

Statistically significant differences in frequency of
each histopathologic image of endometrium between
the studied groups with androgenic syndrome and
control group were the following:

B eumenorrhoea — secretory endometrium was signi-
ficantly less frequent than in control group (test for
equality of two fractions from two samples, Z=4,17,
p<0,01)

B oligomenorrhea — proliferative endometrium was
significantly more common in comparison to control
group (Z = 5,23, p<0,001), while secretory endome-
trium was significantly less frequent (Z=6,57,
p<0,001).

B secondary amenorrhea — proliferative was significan-
tly more frequently observed in comparison to con-
trol group (Z=6,89, p<0,001), while secretory endo-
metrium was seen significantly more seldom
(Z=17,56, P<0,001).

DISCUSSION

Endometrium is a hormone-dependent tissue, which
cyclically changes its morphology. The changes de-
pend mainly on the levels of estradiol and progester-
one as well as their sequential cooperation [9,10].
During follicular phase the increasing concentrations

Tab. 1. Ot?razy histopato.l.ogicz‘ne Endometrium Endometrium Endometrium Endometrium Rozrost prosty
endometrium w populacji kobiet sekrecyjne mieszane proliferacyjne polipowate bez atypii
z zespotem androgennym (n=231)
n=75 n =30 n=117 n=26 n=3
(32,47%) (12,99%) (150,66%) (2,59%) (1,29%)
n = liczebno$¢ grupy
T.ab.. 1. I-.Iistologica[.endometrial Secretory Mixed Proliferative Polypous Simple endome-
findings 1.'1 women with androgen endometrium endometrium endometrium endometrium | trial hyperplasia
excess disorders without atypia
n=75 n =30 n =117 n=26 n=3
(32,47%) (12,99%) (50,66%) (2,59%) (1,29%)

n = number of patients in each group

GinPolMedProject 3 (13) 2009
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wadza do proliferacji komorek endometrium, wzmozo-
nej syntezy jadrowego DNA oraz cytoplazmatycznego
RNA, czego efektem jest wzrost blony §luzowej ma-
cicy [9,11]. Po owulacji, pod wplywem progesteronu
dochodzi do zahamowania proceséow proliferacji, syn-
tezy DNA oraz aktywnos$ci mitotycznej komoérek endo-
metrium, a nastgpnie do zapoczatkowania procesow
sekrecji btony §luzowe;j.

U kobiet z podwyzszonymi st¢zeniami hormonow
androgennych, na skutek braku lub oligoowulacji, za-
burzona jest ochronna rola progesteronu na btong $lu-

E. RUDNICKA, S. RADOWICKI

of estradiol lead to proliferation of endometrial cells,
increased synthesis of nuclear DNA and cytoplasmic
RNA which in consequence lead to endometrium
growth [9,11]. After ovulation, because of progester-
one activity, proliferation is inhibited and secretion
phase is started.

In women with increased levels of androgenic
hormones protective role of progesterone on endometri-
um is disturbed, because of an- or oligoovulation. In
such case endometrium is exposed to unbalanced ac-
tivity of estrogens. In consequence, endometrium

Tab. 2. Obrazy histopatologiczne endometrium a wzorce miesigczkowania u pacjentek z zespotem androgennym

Eumeno-rrhoea Polymeno-rrhoea | Oligomeno-rrhoea | Ameno-rrhoea sec. | Grupa kontrolna
(n = 66) (n =32) (n = 93) (n=40) (n=40)
Endometl“lum 29 21 ” 3 24
sekrecyjne
(n = 75) (43,94%)* (65,63%) (23,65%)* (7,5%)* (85%)
Endometrium
. 17 3 10 0 0
mieszane
(n = 30) (25,75%) (9,37%) (10,75%)
Endometrium
. . 16 6 60 35 6
proliferacyjne
(n = 117) (24,25%) (18,75%) (64,52%)* (87,5%)* (15%)
Endometrium
. 4 2
polipowate 0 0 0
(n = 6) (6,06%) (6,25%)
Rozrost prosty | )
bez atypii 0 0 o ) 0
(n=3) (1,08%) (5,0%)

n — liczba badanych
* — roznice istotne statystycznie w stosunku do grupy kontrolnej

Tab. 2. Histological endometrial findings and menstrual pattern in women with androgen excess disorders

Eumeno-rrhoea Polymeno-rrhoea | Oligomeno-rrhoea | Ameno-rrhoea sec. Control group
(n = 66) (n =32) (n = 93) (n=40) (n=40)
Secretory
endometrium 29 21 22 3 24
(n = 75) (43,94%)* (65,63%) (23,65%)* (7,5%)* (85%)
Mixed 17 3 10
endometrium 0 0
(n = 30) (25,75%) (9,37%) (10,75%)
Proliferative 16 6 60 35 6
endometrium
(0 = 117) (24,25%) (18,75%) (64,52%)* (87,5%)* (15%)
Polypous 4 )
endometrium 0 0 0
(n = 6) (6,06%) (6,25%)
Simple endometrial | )
hyperplasia without 0 0 0
atypia (n = 3) (1,08%) (5,0%)

n — number of patients in each group

* — statistically significant differences in comparison to the control group

GinPolMedProject 3 (13) 2009
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zowa macicy, ktore poddane jest niezrownowazonej
ekspozycji na estrogeny. Konsekwencja powyzszych
zmian sa zaburzenia dojrzewania endometrium, a przy
dtugotrwatej ekspozycji na estrogeny, takze rozwoj
rozrostow oraz raka btony $luzowej trzonu macicy
[12,13]. W dostepnym pi§miennictwie wiele doniesien
wskazuje na czgstsze wystgpowanie raka endometrium
u pacjentek z zespotem androgennym [7,8]. Niewiele
jest natomiast publikacji oceniajacych obrazy histo-
patologiczne endometrium u pacjentek z hyperandroge-
nizacja. Jedna z prob oceny czgstosci wystgpowania
poszczegbdlnych obrazéw endometrium u pacjentek
z hyperandrogenizacja jest praca Csaba i wsp. [14].
Stwierdzili oni u 42,85% kobiet endometrium prolife-
racyjne, u 26,97% endometrium nieaktywne, u 6,49%
endometrium atroficzne oraz u 23,69% pacjentek roz-
rost blony §luzowe;.

W naszym materiale obejmujacym 231 pacjentek
z androgenizacja, w 32,47% przypadkow uzyskano en-
dometrium sekrecyjne. Najczgstszym obrazem histopa-
tologicznym bylo endometrium proliferacyjne, ktore
zaobserwowano u 50,66% kobiet. Endometrium mie-
szane byto u 12,99% kobiet, endometrium polipowate
u 2,59% oraz u 1,29% stwierdzono rozrost prosty bez
atypii komorkowej. W poréwnaniu do badan Csaba
i wsp. uzyskali$my wigc podobny odsetek pacjentek
z endometrium proliferacyjnym, natomiast znacznie
mniejsza byta grupa kobiet z rozrostem endometrium.
W naszych badaniach w 32,47% rozpoznaliSmy en-
dometrium sekrecyjne, podczas gdy w przytoczonej
powyzej pracy nie stwierdzono prawidtowych wynikéw
histopatologicznych. Jednak w badaniach Csaba i wsp.
poddano analizie pacjentki z klasycznym zespolem
policystycznych jajnikow, a wige z cyklami o typie
oligomenorrhoea, brakiem owulacji oraz hyperandroge-
nemia, podczas gdy w naszej pracy ocenialiSmy endo-
metrium kobiet z cechami zespotu androgennego oraz
ré6znym wzorcem miesiaczkowania. Wsrod pacjentek
analizowanych przez nas byly, wigc takze kobiety
z regularnymi miesigczkami.

Wigkszy odsetek kobiet z rozrostem btony §luzowej
macicy otrzymali, takze Cheung i1 wsp. [3] oraz Ting-
thanatikul i wsp. [15]. W badaniach Cheunga odsetek
ten wynosit 35,7% kobiet, natomiast Tingthanatikul
1 wsp. stwierdzili rozrost endometrium u 48% pacjen-
tek. Czynnikiem roznicujacym nasze badania oraz po-
wyzsze prace, a mogacym mie¢ wplyw na tak wysoki
odsetek rozrostoéw endometrium, byt wiek pacjentek.
W naszych badaniach $redni wiek badanych wynosit
23,46 + 4,38 lat, podczas gdy w pracy Tingthanatikul
i wsp. 32,0 + 6,0 lat, a w pracy Cheunga 33,2 + 6,8 lat.
Nalezy wigc wnioskowac, iz czynnikiem majacym
wplyw na nasilenie patologii blony $luzowej macicy,
jest czas trwania ekspozycji na dziatanie samych estro-
gendw, czyli taczny czas trwania bezowulacyjnych cykli
miesiaczkowych.

Kolejna zmienna, ktora réznicuje nasze badania od
badan Tingthanatikul i wsp. jest wskaznik masy ciata
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maturation is disturbed. Moreover, long lasting expo-
sition to estrogens it may lead to hyperplasia or even
endometrial cancer [12,13]. In the available literature,
there are many studies showing higher incidence of
endometrial cancer in patients with androgenic syn-
drome [7,8], while only a few studies assess histopatho-
logic images of endometrium in hyperandrogenised
patients. One of such studies which analyses the inci-
dence of endometrial images in patients with androgenic
syndrome was performed by Csaba et al. [14]. In this
study 42,85% of women had proliferative endometri-
um, 26,97% - inactive, 6,49% - atrophic while in
23,69% of patients endometrial hyperplasia was found.

In our material obtained form 231 patients with
androgenic syndrome, 32,47% cases showed secretive
endometrium. The most common histopathologic im-
age was proliferative endometrium found in 50,66% of
patients. Mixed endometrium was found in 12,99%
cases, polypous in 2,59% while in 1,29% of cases
simple endometrial hyperplasia without atypia was
found. Our study showed similar percentage of patients
with proliferative endometrium in comparison to Csa-
ba et al, however, the frequency of hyperplasia in our
material was lower. In our material secretive endometri-
um was found in 32,47% of cases while in the described
study no normal histopathologic results were fund.
However, Csaba et al. analyzed patients with typical
features of polycystic ovarian syndrome (PCOS) such
as: oligomenorrhea, anovulation and hyperandrogene-
mia, while in our study analyzed population consisted
of women with androgenic syndrome symptoms and
various patterns of menstruation cycles. Therefore,
population studied in our study included also women
with regular menstruation cycles.

Higher incidence of women with endometrial hyper-
plasia was found also by Cheung et al. [3] and Tingth-
anatikul et al. [15]. In the first study the percentage of
hyperplasia was 35,7% of patients, while in the latter
— 48%. In this case the differences in obtained results
are presumably caused by different age of studied
patients. In our study mean age of patients was 23,46
+ 4,38 years, while in the cited papers it was 32,0 +
6,0 and 33,2 + 6,8 years respectively. We conclude, that
duration of exposition to estrogens alone (total duration
of anovulatory menstruation cycles) is a major factor
influencing incidence of endometrium pathology.
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BMI (Body Mass Index). W populacji pacjentek bada-
nych przez Tingthanatikul i wsp. §rednia warto§¢ BMI
wyniosta 27,3 + 6,5 kg/m?, podczas gdy w naszych
badaniach 22,8 + 8,5 kg/m? Uwaza sie¢, iz wraz
z wzrastajacymi warto$ciami BMI, wzrasta insulino-
opornos¢ oraz stezenie insuliny, a takze stezenie estro-
nu, co jest istotnym czynnikiem ryzyka powstania
rozrostu btony §luzowej macicy.

W prawidtowych cyklach miesiaczkowych, na sku-
tek dziatania progesteronu, dochodzi w btonie $§luzowe;j
trzonu macicy do przemiany sekrecyjnej [16]. W na-
szych badaniach u pacjentek z grupy kontrolnej uzyska-
liSmy u 85% badanych endometrium sekrecyjne. We
wszystkich grupach kobiet z objawami androgenizacji
odsetek kobiet z prawidtowymi obrazami blony $luzo-
wej trzonu macicy byt nizszy i wynosit odpowiednio:
w grupie eumenorrhoea - 43,94%, w grupie polymenor-
rhoea — 65,63%, w grupie oligomenorrhoea - 23,65%
oraz w grupie amenorrhoea secundaria — 7,5%. Jedy-
nie w stosunku do grupy z zaburzeniami miesigczko-
wania o typie polymenorrhoea roznice te nie byly istot-
ne statystycznie. W naszych badaniach wykazali§my, iz
wraz z wydtuzaniem si¢ cyklu miesiaczkowego istot-
nie rzadziej obserwujemy prawidlowa sekrecyjna prze-
mian¢ endometrium.

Na zaburzenia owulacji lub jej brak, wskazuja ni-
skie st¢zenia progesteronu w Srodkowej fazie lutealnej
oraz wynik biopsji endometrium §wiadczacy o prolife-
racji btony §luzowej. W przypadku badanych przez nas
kobiet z androgenizacja zaobserwowaliSmy wzrastaja-
cy wraz z dlugoscia cyklu miesiaczkowego odsetek
wynikow histopatologicznych: endometrium prolifera-
cyjne. W przypadku kobiet z cyklami miesiaczkowy-
mi o typie poly- oraz eumenorrhoea réznice w stosun-
ku do grupy kontrolnej nie bylty istotne statystycznie,
natomiast istotno$¢ ta uzyskaliémy w stosunku do gru-
py z rzadkimi miesiagczkami oraz wtérnym brakiem
miesigczki.

W dostgpnym pismiennictwie niewiele jest donie-
sien badajacych zalezno$¢ pomiedzy wzorcem mie-
siaczkowania a wystgpowaniem poszczeg6lnych obra-
z6w histopatologicznych endometrium. Probg oceny
czgstosci wystgpowania patologii blony §luzowej trzo-
nu macicy u pacjentek z androgenizacja w stosunku do
dtugosci cyklu miesiaczkowego podjat Cheung i wsp.
[3]. U 64,3% kobiet stwierdzit endometrium prolifera-
cyjne, a u pozostatych 35,7% — rozrost blony §luzowe;j,
w tym u 5% rozrost z atypia komérkowa. Autorzy Ci
stwierdzili, iz wystgpowanie miesiaczek czgsciej niz, co
3 miesiace, dodatnio koreluje z wynikiem-endometrium
proliferacyjne. W przypadku mniej niz 4. miesiaczek
w roku, istotnie czgSciej wystepuja rozrosty endome-
trium. Czgsto$¢ wystepowania endometrium w stadium
proliferacji, byta wigc nieco wyzsza niz w naszych ba-
daniach - (50,66%). Nie stwierdzono natomiast prawi-
dltowych obrazéw endometrium i znacznie czg¢$ciej za-
obserwowano rozrosty btony §luzowej. Zaréwno jednak
badania Cheunga i wsp., jak i wyniki uzyskane przez
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BMI was another factor which diversified our re-
sults from Tingthanatikul et al. In our population mean
BMI value was 22,8 + 8,5 kg/m?, while in the cited
study — 27,3 + 6,5 kg/m?. Tt is considered that parallel
with increasing values of BMI, insulin resistance and
insulin level increase, as well as concentration of es-
trone, which is an important risk factor of endometrial
hyperplasia development.

During normal menstruation cycles progesterone
activity leads to secretory changes in endometrium [16].
In our study, control group patients had secretory en-
dometrium in 85% of cases. In all analyzed studied
groups the percentage of normal endometrium was
lower - 43,94%, 65,63%, 23,65% and 7,5% in eumen-
orrhea, polymenorrhea, oligomenorrhea and secondary
amenorrhea groups respectively. The differences were
statistically significant in all above groups except poly-
menorrhea group. We also showed, that increasing
duration of menstruation cycle correlated with low
incidence of normal, secretory endometrium.

Ovulation disorders or anovulation can be confirmed
with low concentration of progesterone in the middle
luteal phase and proliferative endometrial biopsy result.
In the studied population of women with androgenic
syndrome we observed increasing incidence of prolif-
erative endometrial biopsy results parallel to increas-
ing duration of menstruation cycles. In poly- and eu-
menorrhea cases the results were not statistically sig-
nificant, however, in the groups of oligomenorrhea and
secondary amenorrhea the results reached statistical
significance level.

There are a few papers in the available literature
studying the relation between the menstruation pattern
and the incidence of various histopathologic images of
endometrium. Cheung et al. described the relation
between the incidence of endometrium pathology in
patients with androgenic syndrome and the duration of
menstruation cycle [3]. In this study, 64,3% patients had
proliferative endometrium while 35,7% - endometrial
hyperplasia including 5% of hyperplasia with atypia.
The authors concluded, that menstruations occurring
more often than every 3 months positively correlate
with proliferative endometrial biopsy result. When the
menstruation occurs less often than 4 times a year, the
incidence of endometrial hyperplasia is much higher.
The incidence of proliferative endometrium was a bit
higher in the cited study in comparison to ours
(50,66%). Moreover, Cheung et al. described no cases
of normal endometrium and much more cases of en-
dometrial hyperplasia. Both Cheung et al. and our
results showed higher incidence of endometrium mat-
uration disorders and endometrial pathology parallel to
longer duration of menstrual cycles. Three cases of
endometrial hyperplasia observed in our studies were
found in women with oligomenorrhea and secondary
amenorrhea.
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Ocena obrazow histopatologicznych endometrium u pacjentek z zespolem androgennym... B]

nas wskazuja na czgstsze wystgpowanie zaburzen doj-
rzewania endometrium oraz patologii btony §luzowe;j
macicy wraz z wydtuzaniem si¢ cykli miesigczkowych.
Trzy przypadki rozrostu endometrium zaobserwowane

CONCLUSIONS

1.

In comparison to control group patients with andro-
genic syndrome have significantly longer prolifera-
tive endometrial phase.

przez nas, byly u kobiet z cyklami o typie oligomenor- 2. The more profound menstruation cycle disorder is,
rhoea oraz amenorrhoea secundaria. the more often pathology of endometrium matura-
tion in women with androgenic syndrome is obse-

WNIOSKI rved.
1. Pacjentki z zespolem androgennym charakteryzuja

si¢ w stosunku do grupy kontrolnej istotnie czgst-

szym wystgpowaniem przedluzonej fazy prolifera-

cyjnej endometrium.
2. Wraz z nasileniem zaburzen miesiagczkowania obser-

wuje si¢ istotnie czgstsze wystgpowanie patologii

dojrzewania endometrium u kobiet z zespolem an-

drogennym.
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