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OZET

Plasental site trofoblastik tiimor (PSTT) gestasyonel trofoblastik hastaliklarin (GTH) nadir goriilen bir varyanti olup implantasyon
bolgesindeki intermediate trophoblastlardan koken almaktadir. Bu olgu sunumunda 28 yasinda PSTT lii bir vaka sunulmustur.
Olgu klinigimize diizensiz vaginal kanama ve pozitif idrar gebelik testi ile yatirimistir. Onceki gebeligin 14 ay once ve normal
olarak miadinda sonlanmus oldugunu ifade etti. PSTT tamisi dilatasyon ve kiiretaj ile kondu ve ardindan makroskobik olarak normal
izlenen overler korunarak basit histerektomi uyguland:. Histerektomi materyalinin patolojik olarak incelenmesi tiiméoriin uterus
serozasina suuirl oldugunu gosterdi. Ancak yiiksek mitotik aktivite ve yaygin koagiilasyon nekrozu varligi nedeniyle olguya VAC

(Vincristin, Actinomycin-D and Cyclofosfamid) ile 6 kiir adjuvan ¢ok ajanli kemoterapi uygulanmasina karar verildi.
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SUMMARY
PLACENTAL SITE TROPHOBLASTIC TUMOR: A CASE REPORT

Placental site trophoblastic tumor (PSTT) is a rare variant of gestational trophoblastic disease (GTD) that originates from the
implantation site intermediate trophoblast. In this case report, a case of 28-year-old female with PSTT is presented. She admitted
to our clinic with irregular vaginal bleeding and a positive urine pregnancy test. Her antecedent pregnancy was a full-term normal
pregnancy and interval from the antecedent pregnancy was 14 months. The diagnosis of PSTT was established by dilatation and
curettage and subsequently simple hysterectomy was performed with preservation of grossly normal ovaries. Pathologic examination
of hysterectomy specimen revealed tumor infiltration limited to the uterine serosa. However, administration of 6 cycles of adjuvant
multidrug chemotherapy with VAC (Vincristin, Actinomycin-D and Cyclofosfamid) was decided because of the high mitotic rate

and the presence of extensive coagulative necrosis.
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GIRiS

Plasental site trofoblastik timor (PSTT) gestasyonel
trofoblastik hastahklarm (GTH) nadir goriilen bir varyantt
olup, literatiirde yaklasik 250 kadar vaka bildirilmigtir.
Sitotrofoblast ve sinsityotrofoblastlardan gelisen GTH
1 aksine PSTT implantasyon bolgesindeki ekstravilloz
trofoblastlardan (intermediate trofoblast-lardan) kdken
almaktadir(D, Giiniimiizde bu tiimor ile ilgili bilgiler az
sayidaki vaka serileri ve olgu sunumlariyla sinirl
oldugundan, tiimoriin biyolojik davranisi ve tedavisi ile
ilgili kesin bilgiler sinirlidir. Bununla birlikte, yas, dnceki
gebelik sekli, onceki gebelikle tan1 arasindaki siire,
tiimoriin uterusa sinirli olup olmamasi, tani anindaki 63-
HCG seviyesi, tiimor dokusundaki koagiilasyon nekrozu
ve yiiksek mitotik aktivite prognoz tizerinde etkili olan
faktorler olarak bildirilmektedir(®. PSTT daha ¢ok
reprodiiktif yas grubundaki hastalarda izlenmekle beraber
¢ok nadiren postmenapozal donemdeki kadinlarda da
rapor edilmistir(!-2). Diizensiz vaginal kanama bu tiimérde
izlenen en sik semptom olarak bildirilmektedir(!-3).

Bu makalede 28 yasinda diizensiz vaginal kanama
sikayeti ve pozitif gebelik testi ile klinifimize bagvuran
ve yapilan tetkik ve arastirmalar sonucunda PSTT

tanis1 alan bir olgu sunulmustur.

OLGU SUNUMU

Yirmi sekiz yasinda G1P1 olgu bir aydir devam eden
diizensiz vaginal kanama ve idrarda pozitif gebelik testi
ile klinigimize bagvurdu. Oykiisiinde 14 ay once vaginal
yolla saglikl bir kiz ¢ocuk dogurdugunu ve prezervatif
ile korundugunu belirtti. Kendisinde ve aile dykiinde
herhangi bir sistemik hastalik oykdisii yoktu.
Jinekolojik muayenesinde uterus yaklagik bir aylik gebelik
cesametinde ve yumusak, adneksler bilateral normal
olarak palpe edildi. Spekulum muayenesinde sizint1 tarzi
vaginal kanama mevcuttu. Serum 8-HCG degeri 435
mIU/ml olan olgunun transvaginal USG de uterin kavitenin
bos oldugu, endometriumun diizgiin ve kalinliginin 7 mm
oldugu izlendi. Adnekslerde dig gebelige ait herhangi bir
bulgu goriilmedi, douglasta serbest siv1 izlenmedi. Klinige
dis gebelik 6n tanisi ile yatirilan olguya iki giin sonraki
3-HCG degerinin 485 mIU/ml gelmesi ve kanamasinin
devam etmesi iizerine probe kiiretaj uygulandi. Kiiretaj
materyalinin histopatolojik olarak incelenmesi sonucunda
olguya PSTT tamis1 kondu.
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Toraks ve abdomino-pelvik BT ¢ekilen olguda metastatik
hastalik bulgular1 saptanmadi. Bir hafta sonraki 3-HCG
degeri 2000 mIU/ml olan olguya adneksler hari¢ total
abdominal histerektomi uygulandi. Batin gozleminde
uterusun yaklasik 1 aylik gebelik cesametinde ve yumugsak
oldugu ayrica fundus 6n yiiziinde seroza altinda yaklagik
0.5 cm.lik iki adet nodiil izlendi. Bilateral tuba ve overleri
normal olan olgunun iist batin organlarinda herhangi bir
anormallik izlenmedi. Periton ve omentum biyopsileri
alind1.

Uterus spesimeninin histopatolojik incelenmesinde kavitede
en biiyiigii 3 cm ve en kiigtigii 0.7 cm boyutlarinda olan
timor odaklari izlendigi, tiimériin serozaya dayandigi ve
lenfovaskiiler tutulum oldugu rapor edildi. Histopatolojik
olarak tiimor, genis stoplazmali, monoformik hiicrelerden
meydana gelip (Resim 1), immunohistokimyasal olarak
human plasental laktojen (HPL) (Resim 2), HCG ve
sitokeratin ile pozitif boyanmaktaydi. On biiyiik biiyiitme
alaninda (BBA) 15 mitoz saptanmig olup Ki-67
proliferasyon indeksinin %30 (+) oldugu goriildii (Resim
3). Ayrica tiimor dokusunda koagiilasyon nekrozu izlendigi
bildirildi. Periton ve omentum biyopsileri ile postoperatif
batin yikama stvis1 benign olarak rapor edildi.

Resim 1: Genis berrak stoplazmaya sahip tiimor hiicreleri

izlenmektedir (HE X 100).

Resim 2: Tiimor hiicrelerinde immunohistokimyasal olarak HPL

pozitlifligi izlenmistir (anti-HPL X 200).
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Resim 3: Tiimor hiicrelerinde yiiksek oranda izlenen Ki-67 pozitifligi

(anti-Ki-67 X 400).

Postoperatif 2 ve 4. giinlerdeki 3-HCG degerleri sirastyla
615 mIU/ml ve 330 mIU/ml olarak bulundu. Tiimoriin
uterus serozasina kadar uzanmis olmasi, lenfovaskiiler
tutulum, mitotik indeksin yiiksek olmasi ve beraberinde
nekroz varlig1 nedeniyle olguya 6 kiir VAC (Vincristin,
Actinomycin-D ve Cyclofosfamid) tedavisi uygulan-

masina karar verildi.

TARTISMA

GTH 1n oldukga az goriilen bir varyant: olan PSTT daha
cok reprodiiktif cagdaki kadinlarda izlenmektedir. fleri
yaslarda daha nadir goriilmekle beraber su ana kadar
bildirilen postmenopozal vaka sayist 10 dur(), PSTT
iin patogenezi tam olarak bilinmemekle beraber en sik
olarak miat normal gebelikleri, daha nadir olarak da
abortuslari, GTH 1, 6li dogumlar ve hatta dig gebelikleri
takiben ortaya cikabildigi bildirilmektedir (25, PSTT
lii olan vakalarin biiyiik kisminin disi konseptus dykiistinii
takiben meydana geldigi bilinmektedir(!-3). Hui ve ark
20 PSTT lii olgu tizerinde yapmus olduklari ¢alismada
bu tiimorlerde paternal kaynakl X kromozomu varlig
ve Y kromozomu eksikligini gostermisler ve dolayisiyla
bu tiimorlerin genomdan Y kromozomunun diglanmasi
sonucunda disi konseptus trofoektoderminden
gelistiklerini bildirmiglerdir(®,

Diizensiz vaginal kanama PSTT lii olgularda klinige en
sik bagvuru nedeni olarak bildirilmekle beraber, daha
nadir olarak amenore, karm agrisi, ve tiimoriin salgiladigt
hPL ye bagli galaktore de rapor edilmistir (1-5).
Sundugumuz olgunun 28 yasinda olmasi, 14 ay 6nce
miadinda bir kiz bebek dogurmus olmasi ve diizensiz

vaginal kanama sikayeti ile bagvurmasi literatiirde
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sunulan vakalarin genel klinik 6zellikleri ile benzerlik
gostermektedir.

PSTT iin biyolojik davranis1 ve tedavi segceneklerinin
belirlenebilmesi acisindan kotii prognostik faktorlerin
ortaya konmasi 6nem tagimaktadir. Literatiirde en genis
vaka serilerinin oldugu dort calismadaki toplam 119
hastanin 78’inde (%065.5) tiimoriin uterusa sinirl oldugu
(evre I), 14’tinde (%11.8) pelvise yayildig: (evre II),
18’inde (%%15.1) akciger metastazlarmn oldugu (evre
) ve 9’unda (%7.6) diger organ metastazlarin oldugu
(evre IV) rapor edilmistir-5), Tiimoriin uterusa smirl
kaldig1 vakalarda sag kalim oranlarinin %95’lerde oldugu,
buna karsin uterus digina yayilimin oldugu vakalarin
%70’inin cerrahi ve ¢cok ajanli kemoterapiye ragmen
kaybedildigi bildirilmistir2-5). Dolayisiyla giiniimiizde
uterus digina yayilim olmasi en belirgin kotii prognostik
faktor olarak kabul edilmektedir(2->),

Bununla birlikte, 6nceki gebelik tizerinden 2 yihi agkin
bir stirenin ge¢mis olmasi, 40 yas iizerinde olma, 10
BBA’nda 5 den fazla mitoz bulunmasi, maksimum -
HCG degerinin 1000 mIU/ml olmasi, derin myometrial
invazyon, yogun koagiilasyon nekrozu ve timér dokusu
icerisinde berrak sitoplazmali hiicrelerin varlig1 da
kotii prognostik faktorler olarak kabul edilmektedir (-
5),

Koryokarsinoma ve molar gebeliklerin degerlendiril-
mesinde ve tedaviye yaniti belirlemede 3-HCG 6nemli
bir belirte¢ olmakla beraber, PSTT lii olgulardaki 6nemi
tartigmalidir. En yiiksek serum 3-HCG seviyelerinin ileri
evredeki tiimorlerde izlendigi, buna karsin baglangic -
HCG seviyelerinin evre ve sag kalim oranlart ile korelasyon
gostermedigi bildirilmistir(?). Cogu vaka serilerinde
baglangi¢c B-HCG degerinin 500 mIU/ml altinda oldugu
rapor edilmistir(>->:7), Hassadia ve ark 10.000 mIU/ml
tizerindeki B-HCG degerlerinin kotii prognoza igaret
ettigini ileri siirmiiglerdir®. Giiniimiizde 8-HCG halen
hastalifin takibinde ve tedaviye yaniti izlemede en gecerli
serum belirteci olarak kabul edilmektedir.

Sunmus oldugumuz olgunun 28 yaginda olmasi, baglangic
B3-HCG degerinin 435 mIU/ml olmasi, tiimoriin uterus
serozasinda sinirli kalmig olmasi ve B-HCG degerinin
operasyon sonrasi hizla diigme egilimi gostermis olmasi
iyi prognostik faktorler olarak degerlendirilmis, ancak 10
biiyiik biiyilitme alaninda 15 mitoz bulunmasi ve yogun
koagiilasyon nekrozu kotii prognostik faktorler olarak
kabul edilerek olguya 6 kiir VAC (Vincristin, Actinomycin-
D ve Cyclofosfamid) tedavisi uygulanmasina karar

verilmistir.



GTH 1n diger formlarinin aksine PSTT in kemoterapiye
daha az duyarli olduklar1 bilinmekte ve bu yiizden
uterusa sinirli vakalarda cerrahinin ilk tedavi segenegi
olmas gerektigi bildirilmektedir(!-3:8). Uterusa smirlt
kalmig tiimorlerde adneksiyal mikrometastazlara
nadiren rastlandig1 (%3) i¢in premenopozal olgularda
overlerin korunmasi &nerilmektedir(1:3.7),

Uterusa sinirlt olan vakalarda adjuvan kemoterapinin
tartismali oldugu bildirilmekle beraber, Kim ve ark
histerektomiye ek olarak perioperatif tek ajanl (metotreksat
veya aktinomisin-D ile) kemoterapi uygulanmasini
onermislerdir®. Diger bazi aragtirmacilar ise uterusa
siirh fakat onceki gebelik tizerinden 2 yili agkin siire
gecen olgularda ve 10 biiyiik biiylitme alaninda 5’ten
fazla mitoz varliginda erken donemde cok ajanlt
kemoterapi (Etoposid-Metotreksat-Aktinomisin-D/
Siklofosfomid-Oncovin; EMA/CO) veya Etoposid-
Sisplatin/Etoposid-Metotreksat-Aktinomisin-D (EP/EMA)
tedavisini énermiglerdir (47-10),

Metastatik hastalikta ise cerrahiye ek olarak EMA/CO
veya EP/EMA ile mutlaka adjuvan kemoterapi verilmesi
onerilmektedir(3->). EP/EMA rejiminin metastatik ve
tekrarlayan PSTT olgularinda en uygun tedavi secenegi
oldugu bildirilmigtir®. Ancak her iki rejimde de ilag
rezistanst ile kargilagilabilecegi rapor edilmistir(3.5). Tlag
direncine karsin uygun tedavi secenegi su an igin
belirlenebilmis degildir. Metastatik hastaligin cerrahi igin
bir kontrendikasyon olmadig: bildirilmekte, ayrica
radyoterapinin ancak palyatif olarak baz1 vakalarda faydali
olabilecegi bildirilmektedir(11:12). PSTT lii olgulardaki
en stk metastaz yerlerinin akciger, karaciger, vagina ve
beyin oldugu rapor edilmistir(2-).

Ozetle, PSTT nadir goriilen bir tiimor olmakla beraber
diger GTH 1n aksine plasental yapigsma bolgesindeki
intermediate trofoblastlardan koken alir, daha az oranda
B-HCG iiretir ve kemoterapiye nispeten daha az
duyarlidir. Vakalarin biiyiik cogunlugu tani sirasinda
uterusa sinirlidir ve cerrahi tedavi bu vakalarda yeterli
olmaktadir. Buna kargin tiimdriin uterus digina yayildigi
vakalarda cerrahi ve agresif kemoterapiye ragmen
vakalarin biiyiik bir boliimii kaybedilmektedir. Onceki
gebelik iizerinden 2 yil1 agkin bir siirenin ge¢cmesi, 40
yasin iizerinde olma, mitoz sayisinin 10 BBA’'nda 5’in
tizerinde olmast, tiimor dokusunda koagiilasyon nekrozu
ve saydam sitoplazmali hiicrelerin varligt diger kotii

prognostik faktorler olarak kabul edilmektedir.
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