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Tubal ve Ovarian Yayilim Gosteren
Plasental Site Trofoblastik Timor

Placental Site Trophoblastic Tumor with
Tubal and Ovarian Involvement: Case Report

OZET Plasental site trofoblastik tiimor (PSTT) intermediate trofoblastik hiicrelerin olusturdugu
nadir bir gestasyonel trofoblastik hastalik (GTH) tir. Cogu olguda benign seyirli olmakla birlikte
%15-20 olguda agresif davranmis gosterebilir. Anormal uterin kanama yakinmas: ile bagvuran 32
yasinda kadin hastaya, yapilan ultrasonografik incelemede uterin kavitede kitle gériiniimii
saptanmasi ve serum B-hCG diizeyinin 118 mIU/ml olmas: nedeniyle ile tanisal amagh kiiretaj uygu-
lanmigtir. Histopatolojik incelemede miyometriyuma invazyon gosteren intermediate karakterde
trofoblastik hiicre proliferasyonu goriilmesi ve koryonik villus yapis: izlenmemesi nedeniyle bul-
gular éncelikle PSTT ile uyumlu olarak degerlendirilmistir. Kiiretaj sonras1 f-hCG seviyesinde
azalma olmayan hastaya TAH+ sag salpingooferektomi operasyonu uygulanmistir. Histopatolojik in-
celemede neoplastik karakterde trofoblastik hiicrelerin miyomeriumu, serozayi, sag tuba ve over
dokusunu infiltre ettigi izlenmistir. Immunhistokimyasal incelemede tiimér hiicrelerinde hPL ile
yaygin, hCG ile fokal reaksiyon izlenmistir. Operasyon sonrasi 3. ayda f-hCG diizeyi 0.9 mIU/ml
olarak saptanmigstir. PSTT olgularinda operasyon &éncesi kesin tani verilmesi oldukga zordur.
Histopatolojik ayirici tanida immunhistokimyasal incelemeler 6nemli katki saglamaktadir. Olgumuz
nadir goriilen bir hastalik olmasi, uterus digina yayilim gostermesi ve kiiretaj materyalinde tan al-
mas1 nedeniyle literatiir bilgileri esliginde sunulmustur.

Anahtar Kelimeler: Plasental site trofoblastik tiimér; gestasyonel trofoblastik neoplaziler;
immunhistokimya

ABSTRACT Placental site trophoblastic tumour (PSTT) is a rare gestational trophoblastic disease
(GTD) consisting of intermediate trophoblastic cells. Despite its having a benign course in most
cases, in 15-20% of the cases it might display aggressive behaviour. Diagnostic curettage was per-
formed in a 32 year old woman admitted with the complaint of abnormal uterine bleeding after de-
tection of a mass image in the uterine cavity in the ultrasonographic examination and a serum
B-hCG level of 118 mIU/ml. In the histopathological examination, the findings have been inter-
preted to be primarily compatible with PSTT because of the detection of trophoblastic cell prolif-
eration of intermediate characteristic that invades the myometrial tissue and absence of a chorionic
villus structure. TAH+ right salphingo oopheroctomy operation was performed on the patient in
whom there was no reduction in the post-curettage 3-hCG level. In the histopathological exami-
nation trophoblastic cells of neoplastic characteristics were observed to infiltrate all layers of the
myometrium, serosa, right tuba and the ovarian tissue. In the immunohistochemical examination,
a widespread reaction with hPL and a focal reaction with hCG was observed in the tumour cells.
At 3 months after the operation, 3-hCG level was determined as 0.9 mIU/ml. In PSTT cases it is very
difficult to make a definitive diagnosis before the operation. In the histopathological differential di-
agnosis immunohistochemical examinations make a significant contribution. Our case has been
presented accompanied by literature information since it is a rare disease, spreads outside the uterus
and is diagnosed with the curettage material.

Key Words: Trophoblastic tumor, placental site; gestational trophoblastic neoplasms;

immunohistochemistry
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STT nadir goriilen bir gestasyonel trofoblas-
Ptik hastaliktir. Tlk olarak 1895’de Marchand

tarafindan ‘atipik koryokarsinom’ olarak ta-
nimlanmigtir.! Gliniimiize kadar ‘sinsityoma’, ‘kor-
yoepiteliyozis’ ve ‘trofoblastik psédotiimor’ gibi
farkls kavramlar altinda tartisilsa da yapilan calis-
malar ‘intermediate’ trofoblastlarin olusturdugu
gercek bir neoplazi oldugunu gostermistir. Genel-
likle tireme ¢agindaki kadinlarda uterin biiyiime-
nin eslik ettigi amenore veya anormal uterin
kanama seklinde bulgu verir. Serum -hCG diizey-
leri hafif yiikselmistir. Tiimoriin primer tedavisi
cerrahidir. Metastatik olgularda cerrahi tedaviye ek
olarak kemoterapi uygulanabilmektedir. Cogu ol-
gu benign seyirli olmakla birlikte, %15-20 olguda
agresif davranis izlenebilir. PSTT olgularinda ope-
rasyon Oncesi kesin tani verilmesi oldukc¢a zordur.
Histopatolojik ayirici tanida plasental site nodul,
egzajere plasental reaksiyon, koryokarsinom, epi-
telioid diiz kas tiimérii ve skuamoz hiicreli karsi-
nom goz oniinde bulundurulmalidir.>*

Olgumuz nadir goriilen bir hastalik olmasi,
yaygin serozal ve adneksiyal yayilim géstermesi ya-
n1 sira operasyon Oncesi kiiretaj materyalinde tani
almasi ve rezeksiyon materyalinde tanisal uyumun
saglanmasi nedeniyle literatiir bilgileri esliginde su-
nulmustur.

IOLGU SUNUMU

Anormal uterin kanama yakinmasi ile Kadin Has-
taliklar1 ve Dogum Klinigi’ne bagvuran 32 yasin-
daki olgumuzun ultrasonografik incelenmesinde
endometrium ekojenitesinin diizensiz, ¢ift duvar
kalinliginin 31 mm olarak saptanmasi ve serum
B-hCG diizeyinin 118 mIU/ml (normal <1 ml-
U/ml) olmasi nedeniyle tanisal amaclh kiiretaj ya-
pilmistir. Kiiretaj materyalinin histopatolojik
incelemesinde genis tabakalar olusturan, yer yer
miyometrial diiz kas lifleri arasina girisleri izle-
nen “intermediate” karakterde trofoblastik hiic-
re proliferasyonu goériilmesi ve koryonik villus
izlenmemesi nedeniyle “ plasental site trofoblas-
tik timor” digtintilmis ancak kiiretaj materya-
linde asir1 plasental “site” reaksiyondan kesin
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ayrimi yapilamamigtir. Kiiretaj sonrasi f-hCG se-
viyesinde azalma olmayan hastaya TAH+ sag sal-
pingooferektomi operasyonu uygulanmaigtir.
Makroskobik incelemede uterin kavitede 5x5x2.5
cm Olciilerinde sari-krem renkte, serozaya uza-
nim gosteren infiltratif timoral kitle, sag tuba ve
over serozasinda sar1 renkli nodiiler alanlar izlen-
mistir (Resim1). Kitlelerden alinan kesitlerin in-
celenmesinde desidualize endometrium
icerisinde tek hiicreler ve tabakalar seklinde da-
gilim gosteren, poligonal sekilli, cogunlukla ge-
nis eozinofilik, bazilar1 seffaf sitoplazmals,
pleomorfik vezikiiler ntiveli, mitotik figiir iceren
(3-4 mitoz/10 Biyiik biyiitme alan1 (BBA)) “in-
termediate” trofoblastlarin miyometriyumun tiim
tabakalarini, serozayi, sag tuba ve overi infiltre
ettigi izlenmistir (Resim 2A). Tiimor dokusunda
yaygin nekroz alanlar1 dikkati ¢ekmistir (Resim
2B, 3). Immﬁnhistokimyasal incelemede timor
hiicrelerinde, pan-sitokeratin ve hPL ile yaygin-
kuvvetli, hCG ile fokal-zay1f reaksiyon izlenmis-
tir (Resim 4). Diiz kas aktini ve CD68 ile tiimorit
olusturan hiicrelerde reaksiyon izlenmemistir.
Morfolojik ve immunhistokimyasal bulgular ile
olgu PSTT tanis1 almigtir. Operasyon sonrasi 6.
ayda yapilan takipte serum $-hCG diizeyi 0.9 mlI-
U/ml olup, sistemik incelemede klinik ve radyo-
lojik olarak yaygin hastaliga yo6nelik bulgu
saptanmamistir.

RESIM 1: PSTT, rezeksiyon materyalinde timoriin makroskobik
gOrindimii.
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RESIM 2: PSTT, A: Rezeksiyon materyalinde vaskiler yapilarin duvarini
invaze eden trofoblastik hiicreler B: Yaygin nekroz alani (H&E, A; X120, B;
X100).

I TARTISMA

PSTT degisken karakteristik 6zelliklere sahip nadir
goriilen bir GTHtir. Glintimiize kadar literatiirde
250 olgu bildirilmistir. Sitotrofoblast ve sinsityot-
rofoblastlardan koken alan diger GTH’ lardan fark-
L1 olarak implantasyon alanindaki “intermediate”
trofoblastlardan koken almakta, serum B-hCG dii-
zeyleri daha az yiikselmekte ve kemoterapiye da-
ha az yanit alinmaktadir.>”?

PSTT siklikla iireme ¢agindaki kadinlarda
goriilmekle birlikte literatiirde perimenopozal ve
postmenopozal olgular da bildirilmistir.>1° En s1k
uterin biiyimenin eslik ettigi amenore veya
anormal uterin kanama ile bulgu verir.>* Olgu-
muz 32 yasinda olup anormal uterin kanama ya-
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RESIM 3: PSTT; A: Over dokusunda, bir sekonder follikiil komsulugunda
trofoblastik hiicre infiltrasyonu (H&E, X100), B: Trofoblastik hiicrelerde izle-
nen mitotik aktivite (H&E, X200).

kinmasi ile hastaneye basvurmus ve jinekolojik
muayenede uterusun normalden biiyiikk oldugu
saptanmistir.

Genis hasta gruplarinda yapilan caligmalar,
olgularin yaklasik %78’inin dogum sonrasinda,
takiben,
%10’unun molar gebelik sonrasi, %1’inin ektopik

%]10unun abortus ve kiiretajlan
gebelik sonrasinda gelistigi bildirilmektedir. Ol-
gularin %1’inden azinda ise etiyolojiye yonelik
veri elde edilememektedir.*® Olgumuzun en son
gebeligi 4 yil 6nce olup, bu dénemden sonra abor-
tus, kiiretaj veya amenore dykiisii bulunmamak-
tadir. Olgumuzda PSTT’tin farkedilmeyen bir
erken gebelik sonlanmasini takiben gelistigini dii-

stinmekteyiz.
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RESIM 4: PSTT'de, A; Trofoblastik hiicrelerde fokal hCG immin reaktivitesi,
B; Ayni hiicrelerde yaygin hPL immiin reaktivitesi (B-SA, DAB, x100).

Bu tiimorlerde, intermediate trofoblastlarin
primer olarak hPL sentezlemeleri ve hCG’yi daha
az oranda iretmeleri nedeniyle, B-hCG diizeyi
ylikselmesi diger GTH’lardan daha diistik seviye-
lerde gerceklesmektedir. Olgularin ¢ogunda serum
B-hCG diizeyleri 500 mIU/ml nin altindadir.”¢ -
hCG diizeyleri hastaligin takibi ve tadaviye yani-
tin degerlendirilmesinde kullanilmakla birlikte,
hastaligin yayginligi ile paralellik gostermemekte-
dir. Bizim olgumuzda da timor uterus digina yayi-
Iim gostermesine ragmen en yiiksek 3-hCG diizeyi
118 mIU/ml (normal <1 mIU/ml) olarak saptan-

mistir.

Caligmalarda olgularin %65’inin uterusta
sinirli oldugu, %18’inin yaygin pelvik yayilim
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gosterdigi ve %17’sinin ise metastaz yaptigl

gorilmektedir.*>?

Olgumuzda tiim6r miyo-
metriumu tim duvar kalinli§1 boyunca invaze et-
mis, serozal, tubal ve ovarian tutulum goster-
mistir.

PSTT’lerde patolojik tani 6zellikle kii¢iik bi-
yopsi materyallerinde oldukg¢a zordur. Ayiric: ta-
nida intermediate trofoblastlarin olusturdugu
diger patolojiler olan plasental nodiil ve asir1 pla-
sental reaksiyonun yanisira koryokarsinom, epi-
telioid sarkomlar ve karsinomlar géz oniinde
bulundurulmalidir. Plasental nodiil mikroskobik
boyutlarda, yaygin hyalinizasyon igeren iyi sinir-
11 benign bir lezyondur. Diger bir benign lezyon
olan asir1 plasental reaksiyon, boyut ve morfoloji
olarak PSTT’e ¢ok benzemekle birlikte interme-
diate trofoblastlar PSTT’deki gibi biiyiik tiimor
hiicre tabakalar1 olusturmaz, nekroz yoktur ve mi-
totik aktivite cok digtiktiir. Gebelikle iligkili di-
ger bilesenler agir1 plasental reaksiyonda
izlenirken PSTT de genellikle goriilmezler. Kor-
yokarsinom’ un sitotrofoblast ve sinsityotrofob-
lastlardan olusan bifazik paternine zit olarak
PSTT’de intermediate trofoblastlarin monomorfik
iireyisi s6z konusudur. Immiinhistokimyasal ince-
lemede koryokarsinomdan farkli olarak hPL’in
yaygin, hCG'nin fokal pozitivitesi bu iki hastaligin
ayriminda 6nemlidir. Timor hiicrelerinin morfo-
lojik 6zellikleri ve dagilim paternleri nedeniyle
epitelyal timorler ayirici tanida mutlaka ele alin-
malidir. “Intermediate” trofoblastlar epitelyal ka-
rakterde hiicreler olmasi nedeniyle keratin
eksprese ederler. Yogun hPL pozitivitesi ve ultras-
tritktiirel caligmalar epitelyal tiimorlerden ayrim-
da yardimcidir. PSTT de diiz kas belirtegleri
negatiftir ve epitelioid diiz kas tiimorlerinden ay-

rimininda énemlidir.>*

PSTT’in primer tedavisi cerrahidir. Tedavi se-
¢iminde hastalarin ¢ocuk istemi ve tiimoériin yay-
ginlig1 g6z 6niinde bulundurulmalidir. Cocuk istemi
olmayan hastalarda en uygun tedavi secenegi total
histerektomidir. Cocuk beklentisi olan geng hasta-
larda kiiretaj veya lokal uterin rezeksiyon ile timor
kitlesinin ¢ikarilmasini takiben kemoterapi uygula-
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mas1 alternatif bir tedavi segenegi olarak oneril-
mektedir. Uterus digina yayilim gosteren olgularda
tek basina cerrahi tedavi yeterli degildir ve adjuvan
kemoterapi tedaviye eklenmelidir. Yiiksek risk gru-
bunda yer alan uterusta sinirh olgularda operasyon
sonrasi kemoterapinin gerekliligi ve secilecek teda-

vi sekli halen tartigmalidir.*67

Hastaligin seyrini 6nceden belirlemek olduk-
ca giictiir. Uterusta sinirli olgularda cerrahi tedavi
sonrasi1 hastaligin seyri oldukgea iyi iken, uterus di-
sina yayilim gosteren olgularda genis cerrahi gika-
rim ve agresif kemoterapiye ragmen 9%15-20
oraninda 6liimle sonuglanmaktadir.>® Baergen ve
ark. derin myometrial invazyon, yaygin koagiilatif
nekroz, yiiksek mitotik indekse sahip ve seffaf sito-
plazmali hiicrelerin baskin oldugu olgularda yay-
gin metastazin daha stk gorildiigini ifade
etmektedirler.”® Bizim olgumuzda da PSTT’{in ag-

Niliffer ONAK KANDEMIR ve ark.

resif seyirli olabilecegini gosteren parametreler ara-
sinda yer alan yiiksek mitotik indeks, yaygin nek-
roz, seffaf hiicre komponenti ve uterus digina
yayilim izlenmistir.

Sonug olarak; PSTT olgularinda operasyon
Oncesi kesin tani verilmesi olduk¢a zordur. His-
topatolojik ayirici tanida plasental site nodiil, ag1-
r1 plasental reaksiyon, koryokarsinom, epiteloid
diiz kas timori ve karsinomlar goz oniinde bu-
lundurulmalidir. Histomorfolojik bulgulara ek
olarak yapilacak immunhistokimyasal inceleme-
ler taniya 6nemli katk: saglamaktadir. Olgumuz-
da kiiretaj materyalinde o6n planda PSTT
distintilmis ve rezeksiyon materyalinde tanisal
uyum saglanmigstir. Olgumuzda yaygin serozal,
tubal ve ovarian yayilim saptanmasi da bu timor-
lerin agresif davranis potansiyeline sahip olabile-

cegini gostermektedir.
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