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ÖZET

Gestasyonel trofoblastik hastalık (GTH), değişken derecede lokal invazyon ve metastaz gösterebilen komplet ve parsiyel hidatiform mol, 

invaziv mol, koryokarsinom, plasental site trofoblastik tümör (PSTT) ve epiteloid trofoblastik tümörü içeren birbiriyle ilişkili tümör gru-

budur. Gestasyonel trofoblastik neoplazi (GTN) invazyon ve metastaz gösterebilen tedavi edilmezse ölümcül olabilen bir hastalıktır. Bu 

grupta invazif mol, koryokarsinom ve PSTT bulunur. Bu derlemede amacımız güncel literatür ışığında GTH’ın tanı, yönetimi ve takibini 

tartışmaktır.

Anahtar Kelimeler: Gestasyonel trofoblastik hastalık, gestasyonel trofoblastik neoplazi, komplet hidatiform mol  ve 
parsiyel hidatiform mol. 

 ABSTRACT

Gestational trophoblastic disease (GTD) includes a spectrum of interrelated tumors, including complete and partial hydatidiform mole, 

invasive mole, choriocarcinoma, placental site trophoblastic tumor (PSTT) and epithelioid trophoblastic tumor that have varying propen-

sities for local invasion and metastasis. Futhermore, invasive mole, choriocarcinoma and PSTT are classified as gestational trophoblastic 

neoplasia, which can progress, invade, metastasize, and lead to death if left untreated. In this review, our aim is to discuss diagnosis, man-

agement and follow-up of the GTD in light of the current literature.

Key Words: Gestational trophoblastic disease, gestational trophoblastic neoplasia, complete hydatidiform mole and partial hydatidiform 
mole.
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Giriş

Günümüzde gestasyonel trofoblastik hastalık (GTH), 

plasentadan köken alan değişken derecede lokal invaz-

yon ve metastaz gösterebilen komplet hidatiform mol 

(KHM) ve parsiyel hidatiform mol (PHM), invaziv 

mol, koryokarsinom (KK), plasental site trofoblastik 

tümör (PSTT) ve epiteloid trofoblastik tümörü (ETT) 

kapsayan bir terim olarak kullanılır. GTH, normal veya 

anormal fertilizasyonu takiben ortaya çıkar. En çok kür 

sağlanabilen jinekolojik malign hastalık grubunu oluş-

turmaktadır (1, 2).

PSTT ve ETT hariç, bütün GTH villöz trofoblast-

ların sitotrofoblast ve sinsityal hücrelerinden oluşur ve 

yüksek miktarda human koryonik gonadotropin (hCG) 

üretir. PSTT ve ETT’ler ekstravillöz trofoblastların in-

termediate hücrelerinden köken alırlar ve seyrek olarak 

hCG üretirler. Bu tümörlerde hCG’nin tümör markerı 

olarak güvenilirliği düşüktür (1-3).

Genelikle GTH, molar gebelikten sonra görülme-

sine rağmen terapötik veya spontan düşük ve ektopik 

veya term gebelikten sonraki gebeliklerde de görülebilir 

(1-4).

Gestasyonel trofoblastik neoplazi (GTN) veya per-

sistan trofoblastik neoplazi progresyon, invazyon ve 

metastaz gösterebilen, tedavi edilmezse ölümcül olabi-

len bir hastalıktır. Bu grupta invazif mol, KK ve PSTT 

bulunur. GTH sınıfl aması Şekil 1’de gösterilmiştir (1, 2, 

5).

Bu derlemede, güncel literatür bilgileri eşliğinde, 

GTH’ların, tanı, tedavi ve takibindeki yenilikleri pay-

laşmak istedik.

Risk Faktörleri

a. Yaş: Hidatiform mol (HM) ile ilişkili en iyi gösteril-

miş risk faktörü anne yaşıdır. Baba yaşı ile ilişki azdır 

veya yoktur. La Vecihia ve arkadaşları’nın yaptığı 132 

vakalık bir çalışmada 40 yaş üstü eşi olan kadınlarda 

riskin arttığı saptanmıştır. 45 yaş altında rölatif risk 1.6, 

45 yaş üstünde ise 4.9 olarak bulunmuştur (6). HM’lün 

nadiren menopozdan sonrada oluştuğu tespit edilmiş 

olup malign potansiyelin arttığı görülmüştür.

b.Geçirilmiş molar gebelik (MG) öyküsü: MG geçi-

renlerde bir sonraki gebeliğinde mol gelişme olasılı-

ğı %1’dir. Geçirilen MG sayısı arttıkça risk de orantılı 

olarak artmaktadır. Tekrarlayan MG riski, geçirilmiş 

bir molar gebelikten sonra %1-1.8, geçirilmiş iki molar 

MG’den sonra %20 oranında artar (4). Bu oranlar part-

ner değişimi ile azalmaz. Rekurrent MG’i olan hastalar-

da malign sekel riski daha fazladır.

c. Beslenme özellikleri: HM etiyolojisinde en çok araştı-

rılan konulardan biri, beslenme tarzı ile hastalık arasın-

daki ilişkidir. Ancak çalışmalardan elde edilen sonuçlar 

birbirleri ile çelişmektedir. HM olgularının, sosyoeko-

nomik düzeyi düşük toplumlarda daha sık görüldüğü 

saptanmış olup, bu durumun yetersiz protein alımına 

bağlı olabileceği şeklinde yorumlanmıştır. A vitamini 

prekürsörü olan karoten tüketiminin artmasıyla komp-

let mol hidatiform insidansının azaldığı bildirilmiştir. 

Parazinni ve arkadaşları düşük beta karoten tüketimin 

gestasyonel trofoblastik hastalık ile ilişkili olduğunu 

raporlamıştır (7). Hem karoten hem de hayvansal gıda 

tüketiminin yüksek olmasının, GTH insidansını azalt-

mada etkili bir faktör olduğu belirlenmiştir (5).

Şekil 1• Gestasyonel Trofoblastik Hastalıkların Sınıflaması.



GESTASYONEL TROFOBLASTİK HASTALIKLARA GÜNCEL YAKLAŞIM • 131

d. Etnik faktörler: Birçok araştırmacı, çeşitli etnik grup-

larda HM’ün farklı insidanslarda görüldüğünü bildir-

mişlerdir. Birçok ırk ve kültürü aynı anda değerlendiren 

çalışmaların bazılarında, HM’ün beyaz ırka oranla as-

yalılar da daha sık görüldüğü bulunmuştur (3-4). 

e. Spontan düşük öyküsü: KHM ve PHM için rapor 

edilen başka bir risk faktörü ise spontan abortus (dü-

şük) öyküsüdür. Daha önce düşük yapan kadınlar, dü-

şük yapmayan kadınlarla karşılaştığında 2-3 kat artmış 

MG riskine sahiptir (5,6). 

f. Genetik faktörler: Etiyolojiye genetik faktörlerin ola-

sı katkısı bir çok araştırmaya konu olmuştur. Oksidatif 

hasarın fonksiyonel ve patolojik bozukluklara yol aç-

tığı, serbest radikallerin DNA, proteinler ve lipidlerde 

hasara yol açtığı bildirilmiştir. DNA ve protein hasarı-

nın, lipidlerdeki hasardan daha önemli olduğu öne sü-

rülmektedir. Proteinlerde in vivo olarak meydana gelen 

oksidatif değişiklikler, proteinlerin rol oynadığı çesitli 

hücresel fonksiyonları etkiler. Reseptörlerin, sinyal ileti 

mekanizmalarının, yapısal proteinlerin, transport sis-

temlerinin ve enzimlerin rol oynadığı hücresel olaylar 

oksidatif protein hasarından etkilenir. Trofoblastlar ok-

sidatif strese karşı oldukça hassastırlar (1-4).

Ülkemizde Ülker ve arkadaşları tarafından yapılan 

çalışmada 19q13 kromozomunda NLRP7 mutasyonu 

(NALP7 olarak da bilinen) ve nadir olarak da 6. Kro-

mozomdaki KHDC3L, ailesel tekrarlayan HM ile ilişki-

li bulunmuştur (8).

p57(KIP2) geni paternal baskılanmış bir gendir ve 

maternal (anneden) ekprese edilir. Komplet mol pa-

ternal DNA’dan oluşur ve sitotrofoblastlar ve stromal 

villüs hücrelerinin nükleer boyanmasında p57 (KIP2) 

yokluğu mevcuttur. Öte yandan PHM maternal DNA 

içermekte olup, p57 pozitift ir (5).

g. Sigara: Sigara kullanımı ile GTH arasında güçlü bir 

ilişki bulunamamıştır (1-6).

h. Oral Kontraseptif (OKS) kullanımı: Risk kullanım sü-

resiyle artmaktadır. Parazinni ve arkadaşları uzun süre 

OKS kullanımının PHM riskini arttırdığını göstermiş-

lerdir (9). HM tedavisinden sonra kullanılan OKS’lerin 

ise bu riski artırmadığı bilinmektedir (2,3).

ı. Kan grubu: ABO kan gruplarına sahip ebeveynler ile 

koryokarsinom gelişimi arasında ilişki vardır. Özellikle 

A kan grubuna sahip kadınlar ile evli O kan grubuna 

sahip erkekler için risk artmıştır. Şimdiye kadar, human 

lenfosit antijen çalışmaları GTH ile ABO kan grubu 

arasında anlamlı bir ilişki bulunamamıştır.(k)

j. Parite: Bu hastalarda paritenin önemi yoktur (1,5).

Patofizyoloji

MG’ler ve GTN hepsi plasental trofoblastlardan köken 
alır. Normal trofoblast, sitotrofoblast, sinsityotrofob-
last ve intermediate trofoblastlardan oluşur. Blastokis-
tin implantasyonuyla sinsityotrofoblastlar endometrial 
stromaya invaze olurlar ve hCG üretirler. Sitotrofob-
lastların fonksiyonu sinsityum hücrelerini beslemek ve 
buna ek olarak da koryonik keseyi çevreleyen koryonik 
villüslerin oluşmasını sağlamaktır. Endometriuma biti-
şik koryonik villuslar ve endometriumun bazal tabakası 
birlikte maternal ve fetal madde alışverişini sağlayan 
fonksiyonel plasentayı oluşturular. İntermediate trofob-
lastlar implantasyon sahasındaki villüsler ve koryonik 
kesede yer alırlar. Bu üç tip trofoblastların aşırı anormal 
proliferasyonu sonrası GTN meydana gelir (1,2,10). 

 Yapılan çalışmalarda trofoblastların fizyopatolojik 
olarak invazyon ve metastaz özelliği olduğu gösteril-
miştir. Ayrıca bu yapıların maternal sirkülasyona da 
geçtiği görülmüştür. Hematojenik metastaz özelliği 
olan trofoblastların kontrolsüz proliferasyonu ve in-
vazyonu söz konusudur. Etyolojisinde fertilizasyonda 
olan genetik anormallikler dışında diferansiasyon ve 
pro-nükleer klijav, desidual implantasyon, myometrial 
invazyon ve immunolojik toleransta da anormallikler 
olması muhtemeldir (1,2).

HİDATİFORM MOL

İnsidans: Güney Asya ve Japonya’da 1000 gebeliğin 
2’sinde, Avrupa’da 1000 gebeliğin 1’inde, Amerika’da 
ise 1500 gebeliğin 1’inde görülür (11-13). Özalp ve ar-
kadaşlarının 2013 yılında yaptığı çalışmada Türkiye’de 
her 1000 gebeliğin 0,3-16’sında ve her 1000 doğumun 
1-24,5’unda görüldüğü raporlanmıştır (14).

Hidatiform Mol Sınıflandırılması

a. Komplet Mol:

Histolojik yapının karakteristik özellikleri şu şekil-
dedir:
• Villöz dokunun hidropik dejenerasyonu ve şişmesi,
• Şişmiş villüslerde kan damarının yokluğu (1mm-

2cm üzüm gibi),
• Trofoblastik epitelde değişik derecelerde proliferas-

yon,
• Fetus ve amniyonun yokluğu.

Sitolojik çalışmalarda kromozon içeriğinin sıklıkla 
46 XX (%85 oranında) ve kromozomların tamamen pa-
ternal olduğu gösterilmiştir. Fakat mitokondrial DNA 
maternal kaynaklıdır. Ovumun kromozomları yoktur 
ya da inaktif halde bulunur. Bu fenomen androgenez 
olarak adlandırılır. Tipik olarak ovumu fertilize eden 
haploid sperm, mayozisten sonra kendi kromozomunu 
kopyalayarak (reduplikasyon) kromozomların homozi-
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got olmasını sağlar. Nadir olarak boş bir ovum iki ayrı 
haploid sperm tarafından döllenir ve 46 XY kromozom 
paterni oluşur (heterozigot ve dispermi). Trofoblastik 
tümör geliştirme riski % 7-20’dır (1, 10,15).

b. Parsiyel Mol:

Histolojik özellikleri şu şekildedir:
• Fokal hidatiform şişme, kavitasyon ve trofoblastik 

hiperplazi (atipili veya atipisiz) gösteren değişik bü-
yüklükteki koryonik villuslar görülür.

• Belirgin villöz kümeleşme görülür.
• Belirgin stromal trofoblastik inklüzyonlar ve mini-

mal trofoblastik proliferasyon vardır.
• Tanımlanabilir embriyonik veya fetal dokular görü-

lür.
Fetuslar genelde ilk trimesterde ölür. Missed veya 

spontan abort olarak karşımıza çıkar. PHM’ün kesin ta-
nısı dilatasyon küretaj (D&C) sonrası histolojik incele-
me ile konur. PHM genelde triploid karyotipe (69 kro-
mozom) sahiptir. Ekstra haploid kromozom babadan 
gelir. Nadir olarak yaşayan fetuslar kromozonal anor-
mallikler ve intrauterin gelişme geriliği ile doğarlar. 
Normal bir yumurta iki ayrı sperm veya tek ovum ve 
kendi kendine replike olan bir sperm ile döllenir ve 69 
kromozon içeren XXY, XXX, XYY gibi (diantrik trip-
loidi) karyotipler oluşur. Ekstra haploid durum sperm 
mayozunun 1. ve 2. redüksiyon bölünmesinin durması 
sonucunda oluşabilir (1,10,15). 

PHM genelde daha yaşlı bireylerde görülür. 
PHM’den sonra KK histopatolojik tanısı görülmemiş-
tir. PHM’de anormal yakınma ve bulgu görülme sıklığı 
daha azdır. HCG değerleri daha düşüktür (< 100.000 

mIU/mL), GTH gelişimi daha azdır. Malign sekel riski 

% 2.5-7.5’dir (1, 2, 10,15) .

PHM ve KHM karşılaştırılması Tablo 1’de gösteril-

miştir.

Klinik:

Normal gebelik bulguları olabileceği gibi anormal gebe-

lik yakınma ve bulguları da olabilir ;

Vajinal kanama (%14-97):

Vajinal kanama en sık görülen semptomdur. Hemen 

hemen tüm hastalarda görülür. Molar dokular mater-

nal damarları bozarak desiduadan ayrılabilirler ve çok 

miktarda kanamaya neden olabilirler. İntrauterin pıhtı-

lar oksidasyon ve likefaksiyona uğrayarak erik suyuna 

benzer bir vajinal akıntıya neden olabilir. Uzun süreli 

vajinal kanama, bu hastaların yarısında anemiye neden 

olabilir (15).

Uterus büyümesi (%25-50)

Hastaların yaklaşık yarısında görülen gestasyonel gebe-

lik yaşından büyük uterus, KHM’ün klasik belirtisidir. 

Endometrial kaviteyi koryonik doku ve kan doldurur. 

Aşırı uterus büyüklüğü ile yüksek hCG seviyesi arasın-

da ilişki vardır. Çünkü trofoblastik doku fazladır (15).

Hiperemezis Gravidarum (%5-30)

Antiemetik ve/veya intravenöz replasman tedavisi ge-

rektiren hiperemezis hastalarının dörtte birinde, aşırı 

büyük uterus ve belirgin yüksek hCG seviyeleri gözlen-

miştir. Şiddetli elektrolit bozuklukları gelişirse parente-

ral sıvılar ile tedavi gerekebilir (15).

 Tablo 1 • Parsiyel ve Komplet Hidatidiform Mol Karşılaştırılması

Karakteristik Parsiyel Mol Komplet Mol

Sitogenetik En sık 69,XXX triploidi 

(2xpaternal haploid setleri 

ve maternal haploid seti)

En sık 46,XX diploidi (tüm 

kromozomlar paternal 

kökenlidir.)

Patolojik Özellikleri

- Hidropik villus Fokal, değişken Diffüz, genellikle işaretlenmiş

-Trofoblastik proliferasyonlar Fokal genellikle hafif Diffüz, değişken yoğunluk

-Fetus veya fetal eritrositler Genellikle belirgin Yok

Klinik Seyir

-Mol klinik veya ultrason tanı Nadir >%50

-Gebelik tarihleriyle uterus büyüklüğü <%15 %25-50

-Teka lutein kisti Nadir %25-35

-Preeklampsi Nadir %10-20

-Hiperemezis Nadir %5-10

-Tirotoksikozis Nadir %20

-Malign sekeller <%5 %10-20 metastatik

Nadiren metastatik %25-33 koryokarsinom

Persistan mol
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Preeklampsi (%5-25)

Preeklampsi hastaların yaklaşık %27’sinde gözlenir. 

Preeklampsi sıklıkla hipertansiyon, proteinüri ve hiper-

refl eksi ile ilişkili olmasına rağmen, eklamptik konvül-

siyonlar nadiren oluşur. Toksemi sadece aşırı uterus bo-

yutu ve belirgin yüksek hCG düzeyleri olan hastalarda 

gelişir. Preeklampsi gebeliğin erken döneminde gelişir-

se MG düşünülmelidir (15).

Tirotoksikoz (%0-8)

Klinik olarak ortaya çıkan hipertiroidizm molar gebe-

liklerin %2-7’sinde gözlenmiştir. Bu kadınlarda taşikar-

di, sıcak cilt ve titreme görülebilir ve tanı için serum 

serbest tiroksin(T4) ve triiyodotironin (T3) değerlerine 

bakmak gerekir. Eğer hipertiroidizmden şüphelenili-

yorsa gebeliği boşaltmak için anestezi vermeden önce 

β-adrenerjik blokerlar kullanılmalıdır. Çünkü anestezi 

ve ameliyat tiroid fırtınasını tetikleyebilir. Tiroid fır-

tınası hipertermi, deliryum, konvulziyon, taşiaritmi, 

yüksek debili kalp yetmezliği ve kardiyovaskuler kol-

lapsa neden olabilir. β-adrenerjik blokerlar tiroid fırtı-

nasını engeller ve metabolik ve kardiyovaskuler komp-

likasyonları geri döndürür. Bazı durumlarda kısa süreli 

anti-tiroid tedavisi gerekebilir. MG’in boşaltımından 

sonra tiroid fonksiyon testleri normale döner. Nadiren-

de anti tiroid ted gerekebilir.

Trofoblastik Embolizasyon (%0-2)

Respiratuar distress komplet mol hastalarının yaklaşık 

olarak %2’sinde gelişir. Bu hastalar molar gebeliğin bo-

şaltımından sonra göğüs ağrısı, dispne, taşipne ve ciddi 

solunum sıkıntısı yaşayabilirler. Oskultasyonda diff üz 

raller duyulabilir ve akciğer filminde bilateral pulmo-

ner infiltirasyonlar görülebilir. Kardiyopulmoner des-

tek sağlandığında bu semptomlar ve bulgular 72 saat 

içerisinde geriler. Respiratuar yetmezlik trofoblastik 

embolinin yanı sıra tiroid fırtınasının kardiyopulmo-

ner komplikasyonları, toksemi ve masif sıvı replasmanı 

sonucu görülebilir (15).

Teka lutein kistleri

Belirgin teka lutein kistleri (> 6 cm) hastaların yakla-

şık yarısında gelişir. Bu kistler amber renkli ya da se-

rohemorajik sıvı içeren ve genellikle bilateral ve multi-

loküler kistlerdir. Bunların oluşumu hCG ve prolaktin 

serum düzeyleri ile ilişkili olabilir. Ovaryan büyüme 

yüksek hCG değerlerine sahip hastalarda görülür. Ute-

rus da büyüdüğü için teka lutein kistlerini palpe etmek 

zordur. Fakat ultrasonografi ile boyutları tespit edilebi-

lir. MG’in boşaltımından sonra teka lutein kistleri 2 ile 

4 ayda spontan olarak geriler (15).

Belirgin teka luetin kistleri pelvik basınca bağlı 

semptomlara neden olabilir. Laporoskopik dekompres-

yon ve transabdominal aspirasyon ile hasta rahatlatıla-

bilir. Eğer akut pelvik ağrı geliştiyse, kist torsiyonu ve 

rüptürünü ekarte etmek için diagnostik laporoskopi ya-

pılmalıdır. Gestasyonel haft aya göre beklenenden daha 

büyük uterus ve teka lutein kistleri kötü prognostik fak-

törlerdir. Bu hastalarda, postmolar GTN gelişme riski 

fazladır (15).

Mangili ve ark., tarafından yayımlanan çalışmada; 

40 yaş ve üzeri HM hastalarında, 40 yaş altı HM olan 

hastalara oranla, daha fazla vajinal kanama ve hiper-

mezis gravidarum ve de uterus boyutunun daha büyük 

olduğu gösterilmiştir. İlginç olarak teka lütein kist in-

sidansında istatistiksel fark bulunamamıştır (16). Sun 

ve ark., erken gebelik haft asında tanısı konulan KHM 

hastaların da daha az biyokimyasal hipertiroidizm, hi-

peremezis ve teka lütein kisti olduğunu göstermiş olsa-

lar da post molar GTN riskinin değişmediğini raporla-

mışlardır (17).

Doğal Seyir

KHM, lokal invazyon ve uzak metastaz potansiyeline 

sahiptir. MG’in boşaltımından sonra %15 hastada lo-

kal uterin invazyon ve %4 hastada metastaz görülür. 

Berkowitz ve arkadaşlarının yaptığı KHM tanısı almış 

858 hastadan oluşan çalışmada hastaların beşte ikisinde 

aşağıdaki belirtiler görüldü (13).

a. HCG seviyesi 100,000 mIU/mL den fazla olması

b. Aşırı büyümüş uterus

c. Teka lutein kistlerinin 6 cm den büyük olması

Bu semptomlara sahip hastalar persitan tümör açı-

sında yüksek risk altındadır. MG’in boşaltımından 

sonra yüksek riskli 352 hastanın %31’inde lokal uterin 

invazyon ve %8.8’inde metastaz görülürken 506 düşük 

riskli hastada ise lokal invazyon %3.4, metastaz ise sa-

dece %0.6 oranında görülmüştür (13).

 40 yaş üzeri hastalarda postmolar GTN görülme 

olasılığı fazladır (18). Elias ve arkadaşları yaptıkları bir 

çalışmada bu kadınların %53’ünde persistan GTN ge-

liştiğini bildirmiştir (18).

Tanı

Laboratuar:

Fetal kalp atımlarının olmadığı durumlarda yüksek 

hCG, HM anlamına gelir [1.000.000 mIU/mL]. Fakat 

tek hCG ölçümü tanı için yeterli değildir. HCG, sinsit-

yotrofoblastlardan üretilen non kovalent bağlarla bağlı 

α ve β sub-unitleri olan glikoproteindir. GTH’larda ise 

normal gebeliklerle karşılaştırıldığında β-hCG değerle-

ri yüksektir. GTH’da β-hCG’nin çeşitli formları vardır: 

Free-β, β-core, nicked free β ve karboksil-terminal frag-

man. Bu nedenle GTH için β-hCG’ın tüm çeşitlerine 

özellikle serbest beta sub-uniti, hiperglikozile β-hCG, 
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nicked hCG,terminal karboksil grubunun olmadığı 

hCG bakılmalıdır (2,15).

Öte yandan yüksek hCG değeri kanda yalancı dü-

şük hCG düzeyine neden olabilir (Hook Etkisi). Serum 

hCG değeri çok yüksek olduğunda, yeterli miktarda 

hCG’yi bağlayacak antikor olmadığı için ölçülen düzey 

düşük çıkmaktadır. Eğer yüksek hCG değerinden şüp-

henildiğinde, laboratuar bilgilendirilmeli, ölçümden 

önce serum dilue edilmelidir (15).

Miks morfolojik karakterde (demik eksikliğine ve 

folat eksikliğine bağlı) anemi meydana gelebilir. Eğer 

dissemine intravaskuler koagulasyon gelişirse trombo-

sitopeni, uzamış pıhtılaşma zamanı, pıhtılaşma faktör-

lerinin tüketimi meydana gelebilir. Nadiren hepatik ve 

renal anormallikler görülebilir (2-4).

Tüm hastalarda tiroid fonksiyon testleri bakılmalı, 

hipertiroidi anamnezi sorgulanmalı ve tiroid muayene-

si yapılmalıdır. T4 seviyesinde yükseklik GTN’de çok 

yaygın görülmez (15). Böbrek ve gastrointestinal sistem 

metastazları hematüri ve hematokezya semptomları ile 

meydana çıkar.

 CA-125, GTN’de yükselen tümör markerıdır. Per-

sistan GNT ile CA 125 seviyeleri arasında doğru orantı 

vardır. 

BOS ile serum beta hCG oranı 60:1 den az ise beyin 

metastaz oranı düşüktür. Merkezi sinir sistemi hastalığı 

olan KK’lu %97-100 hastada pulmoner metastaz görül-

müştür (1-3). Rutin olarak asemptomatik hastalarda 

akciğer filmi istenmektedir. Eğer göğüs filmi anormal 

veya beta hCG plato çiziyor veya yükseliyorsa metasta-

zik hastalığı bulmak için daha kapsamlı tetkik yapılma-

lıdır. Yaygın metastazı değerlendirmek için beyin man-

yetik rezonans görüntüleme (MRG), abdomen ve pelvis 

bilgisayarlı tomografi (BT) çekilmelidir (15).

Ultrasonografi 

USG, en çok tercih edilen tanı yöntemidir. KHM’lerin 

çoğu ilk trimesterde tipik bir sonografik görünüm gös-

terir. Uterus içinde kompleks, çok sayıda kistik boşluk-

lar içeren ekojenik yapıda kitle (kar fırtınası görünümü) 

şeklinde görülür. KHM’ün tanısında USG sensitivitesi 

%86-50 dir (19). Fetal doku ve amniyotik kese yoktur. 

Fakat PHM’ün sonografik görüntüsünde embriyonik 

veya fetal dokular görülür. Plasentada İsveç Peyniri gö-

rüntüsü veya plasentomegali saptanabilir. PHM olgu-

larının %70 ten fazlasına USG ile kesin tanı koyulamaz 

(18).

Doppler ultrasonografi 

Pulse Doppler USG ve renk fl ow-metrenin HM ve 

GTN in tanısında önemli bir rolü olduğu kanıtlanmıştır 

(21,22). Doppler USG, B-mode USG’ye göre üstündür. 

B-mode USG sadece dokuların ara yüzlerini gösterir-

ken renkli Doppler USG doku fonksiyonunu saptayan 

doku perfüzyonunu gösterir (21). Molar invazyonun 

erken tanısı sayesinde kemoterapiye erken başlanarak 

prognoz iyileşir ve metastaz gelişimi engellenir. Myo-

metriumda vasküler invazyon, genişlemiş spiral ar-

terlerde düşük empedanslı dalga boylarının analizi ile 

anlaşılır (23). Bir çalışmada inkomplet abortus ve HM 

şüphesi olan kadınların uterin arter sinyalleri ile gebe 

olmayan kadınlar ve ilk trimestrdaki 3 kadının sinyal-

leri karşılaştırıldı (20). Analiz sonucunda GTN’lerde 

daha yüksek sistolik ve diastolik doppler değerleri sap-

tanmıştır. Bu çalışmanın erken sonuçları erken tanıda 

Doppler USG’nin yararını göstermektedir (20).

Manyetik Rezonans Görüntüleme 

Özellikle serebellum ve beyin sapını değerlendirilme-

si için, şüpheli durumlarda yararlı olabilir. Beyin sapı, 

serebellum,vaskuler metastazların değerlendirilmesin-

de MRG’ın BT’ye üstünlüğü vardır. İntrauterin ve ovar-

yan patolojiler pelvis MRG sayesinde belirlenebilir.

Histopatoloji

En değerli yöntemdir. Histokimyasal tanı Tablo 2’te 

özetlenmiştir.

Tedavi

a. Vakum Küretaj

Vakum küretaj MG’in boşaltılmasında uterus boyutuna 

bakılmaksızın fertilitenin korunması istenen hastalarda 

tercih edilen bir yöntemdir. Aşağıda aşamaları anlatıl-

mıştır (15):

1. Oksitosin infüzyonu: Bu aşama hasta anestezi al-

madan önce operasyonun başında başlar. Ameliyat 

sonrası dönemde birkaç saat devam eder. Oksitosin 

servikal dilatasyon sağlandıktan sonra verilir.

2. Servikal dilatasyon: Serviks dilate edildiğinde, cer-

rah artmış uterin kanama ile karşılaşır. Servikal 

dilatasyon boyunca endometrial kaviteden biriken 

kan gelir. Fakat aktif uterin kanama meydana gel-

meden servikal dilatasyon tamamlamak gerekir.

3. Vakum küretaj: Vakum küretaj uygulandıktan bir-

kaç dakika sonra uterus boyutu belirgin ölçüde kü-

çülür ve kanama genelde kontrol altına alınır. Küre-

tajı kolaylaştırmak için 12 mm lik kanüller önerilir. 

Eğer uterus 14 haft alık gebelik cesametinden büyük-

se, fundusa bir el yardımıyla destek verilir. Uterin 

kontraksiyon sağlamak ve perforasyon riskini azalt-

mak için masaj yapılmalıdır. On altı haft alık gebelik 

cesametinin altında uterus boyutuna sahip olanlar-

da vakum küretajın komplikasyon riski düşüktür. 

Eğer perforasyon meydana geldiyse küretaj hemen 

durdurulmalı oksitosin indüksiyonu artırılmalıdır. 

Laparoskopi ve laparotomi perforasyon alanını de-

ğerlendirmek için kullanılabilir. Eğer hemostaz sağ-
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landıysa ve çevre doku ve organlara hasar gelmediy-

se vakum küretaj direk bakı altında tamamlanabilir. 

Nadiren perforasyon miyometrial dokuda aktif ka-

namaya neden olabilir. Cerrahi teknik perforasyon 

alanının büyüklüğüne ve derinliğine göre belirlenir. 

Perforasyon alanının onarımı denenir. Histerektomi 

gerekli durumlarda yapılabilir.

b. Keskin küretaj

Vakum küretaj işlemi sonlandırıldıktan sonra rezidü 

molar doku kalmasın diye nazikçe keskin küretaj yapı-

labilir. Eğer uterus kanaması var ve uterus kontrakte ise 

vakum yerine direk keskin küret kullanılabilir. Özellikle 

keskin küret ile elde edilen molar doku ayrı bir kapta 

invazif mol veya koryokarsinom açısından patolojiye 

gönderilmelidir (1-6,10,15). 

Trofoblastik dokular RhD faktör salgıladıkları için, 

kan uyuşmazlığı varsa anti-D (Rho) immunoglobulin 

yapılır. İki ünite eritrosit süspansiyonu yedekte bulun-

durulmalıdır. Kan ve kristaloid replasmanı pulmoner 

konplikasyonlara neden olabileceği için dikkat edilme-

lidir(1-6,10,15).

 Uterus cesametinin 16 haft anın üstünde olan has-

talarda boşaltım sırasında kanama, perforasyon ve pul-

moner komplikasyon gibi riskler daha sık görülür. Aşırı 

büyük uterusa sahip olan hastalarda komplikasyonları 

azaltmak için büyük damar yolu açılmalı ve transfüz-

yon ihtimaline karşın eritrosit süspansiyonu hazırda 

bulunmalıdır. Bu hastalar için hemodinamik monito-

rizasyon sağlanmalı ve laparotomi veya laporoskopi iş-

lem sırasında hazır bulundurulmalıdır. Şiddetli uterin 

kanamada tek doz ergotamin uygulanması uterin ka-

sılmayı sağlayarak kanamayı efektif bir şekilde durdur-

maktadır (1-6,10,15).

c. Laparotomi

Histerektomi fertilitesini tamamlamış kadınlarda uy-

gulanabilir. Fakat teka lutein kistleri olsa bile overler 

korunmalıdır. Teka lutein kistleri çok büyükse aspire 

edilebilir. Histerektomi kemoterapi gereksinimini ve 

dozunu azaltabilir. GTN riskini D&C’ye göre daha fazla 

azaltmasına rağmen, %3-5 post-molar GTN riski vardır. 

Mutlaka seri hCG takipleri yapılmalıdır. Histerektomi 

post-molar GTN riskini %20 oranında, vakum küretaj 

ise %3,5 oranında azaltır. Bu özellikle yaşlı hastalar için 

önemlidir. Histerektomi, lokal invazyon riskini azalt-

masına rağmen, uzak metastazı engellemez (10,15).

 Histeretomi ve doğumun medikal indüksiyonu 

molar gebelik tahliyesi için önerilmez. Bu metodlar kan 

kaybı, D&C gerektiren inkomplet tahliye ve ilerleyen 

gebeliklerde sezaryan ihtiyacına neden olarak maternal 

morbiditeyi artırabilir. Ayrıca trofoblastik disseminas-

yona ve kemoterapi gerektiren postmolar GTN sebep 

olabilir. İstisna olarak histeretomi canlı ikiz gebelik ile 

birlikte mol gebelik varsa tercih edilmektedir (1-6,15). 

Hidatidiform Molde İzlem

KHM’lerin, yaklaşık %15 ile 20’sinde sonradan GTN 

gelişir. GTN gelişen kadınların dörtte üçünde lokal 

invazif molar hastalık varken, kalan dörtte birinde 

ise metastaz gelişir. Bunun aksine, boşaltma sonrası 

PHM’lerin yalnızca %1 ile 5’inde GTN gelişir (15).

Β-hCG düzeyi;

Molar tahliye veya histerektomi sonrası, hastalar haf-

talık hCG kontrolüne çağrılır, üç kez negatif değer (<5 

mIU/mL) elde ettikten sonra aylık kontrole geçirilir. 

Aylık kontrollerde üç kez negatif değer saptanıncaya 

kadar takip edilir (15).

 Tablo 2 • Hidatiform Mol Tanısında Algoritmik Yaklaşım
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GTN takiplerinde, değişik formların çoğunu sapta-

yabilecek monoklonal antikortestleri ile hCG ölçümü 

yapılmalıdır. GTN hastalarında hCG normal gebelere 

göre daha fazla oranda parçalanmış ve heterojen form-

larda bulunur (15).

HCG değerleri molar tahliyeden ortalama 8-12 haf-

ta sonra normal değerlere iner. Her gebelikten sonra 6 

ve 10 haft ada molar reaktivasyon olup olmadığı kontrol 

edilmelidir (4).

Genel fizik ve pelvik muayene;

MG, boşaltıldıktan sonra 3 ay süreyle 2 haft ada bir, 

kalan 9 ayda da ayda bir genel fizik ve pelvik muayene 

yapılmalıdır. Uterin involüsyon değerlendirilmelidir. 

Uterusun subinvolüsyonu ve buna eşlik eden anormal 

uterin kanama persistan hastalık yönünden uyarıcı ol-

malıdır (15).

Akciğer grafisi;
Başlangıçta bir kez çekilmelidir. Eğer hCG değeri pla-
to çizer veya yükselirse, klinik bulgu varsa tekrarlanır 
(15).

Kontrasepsiyon 
Normal gebelik ile persistan veya rekürren hastalı-
ğı ayırmak için normal hCG sonucuna kadar 6-12 ay 
kontrasepsiyon önerilir. OKS önerilir. OKS, avantajları 
Tablo 3’te verilmiştir (1-6,15). 

Uterus içi aygıtlar, hCG normale dönünceye dek 
yerleştirilmemelidir, çünkü rezidüel halde tümör var 
ise uterus perforasyonu, kanama ve enfeksiyon için risk 
bulunmaktadır.

 Güvenilir olmasa da erkek veya kadın kondomu 
ve diyafram gibi bariyer yöntemlerde vajinal metastaz 
yoksa kullanılabilir. Kullanılması kesildiğinde fertilite 
geri döner. Cinsel yolla bulaşan hastalıkları ve pelvik 
infl amatuar hastalığı engellediği için fertiliteyi etkile-
yen pelvik adezyon olasılığını da azaltır (2,10,15).

Eğer hasta altı ay içinde gebe kalırsa bu gebelik takip 
edilmelidir. Çünkü fetal anomali ve persistan trofoblas-

tik hastalık riski minimaldir. Hasta takiplere düzenli 
gelmesi konusunda bilgilendirilmelidir.

2015 yılında Bolze ve arkadaşları (24) tarafından 
yayımlanan Avrupa Trofoblastik Hastalık Tedavisi Der-
neğinin üyeleri tarafından onaylanan GTH önerileri 
Tablo 4’te özetlenmiştir. 

 Tablo 3 • Oral Kontraseptiflerin Avantajları

1.    Düşük seviyelerde hCG ölçümünü engeleyen endojen lüteinizan 

hormonu (LH) bastırdıkları ve postmolar trofoblastik neoplazi 

riskini artırmadıkları için OKS’ler tercih edilir.

2. HCG ile çapraz reaksiyonu önler

3. Anormal kanamalar ve fonksiyonel over kistleri önlenir.

4. Kemoterapiden etkilenmiş anormal gebeliği (>%99) ön-

ler.

5.  Kemoterapi sırasında follikül hasarı ve prematür over yet-

mezlik önlenir.

6.  OKS’ler postmolar trofoblastik hastalığı artırmazlar ve 

hCG’in regresyon süresini etkilemez.

 Tablo 4 • Avrupa Trofoblastik Hastalık Tedavisi 

Organizasyonu’nun Gestasyonel Trofoblastik Hastalık 

Yönetimi

Hastalıkta yaklaşım

GTH,  parsiyel (PHM) ve komplet hidatiform molden (KHM) 

oluşan premalign hastalıkları ve   gestasyonel trofoblastik 

neoplazi (GTN) olarak adlandırılan  malign hastalıkları içe-

rir. GTN aşağıdaki hastalıklarından oluşur;

• İnvaziv mol

• Gestasyonel  koryokarsinom

• Plasental site trofoblastik tümör(PSTT) ve epiteloid tro-

foblastik tümör(ETT).

İlk trimester boyunca HM’in tanısı için dikkatli olmak gerekir.

HM şüphesi için pelvik ultrasonografi önemlidir. Normal ult-

rasonografi HM’yi ekarde edemez.

Ultrasonografi de HM’ den şüpheneliyorsa, serum human 

koryonik gonadotropinin(hCG) serumda kantitatif ölçü-

mü önerilir.

HM tanısı koyulurken metastaz için herhangi bir araştırma 

yapılmaz.

HM tanısını doğrulamada histolojik inceleme zorunludur.

HM incelemesinde referans bir patolog önerilir.

Zor HM vakalarında yardımcı tekniklere başvurulabilir.

Hidatiform Molün Tedavisi

HM standart tedavisinde sonografik kontrolle uterin evaku-

lasyon tam bir tedavi sağlar.

HM fonksiyonal kistlerin tedavisine, komplikasyonlara yol 

açmıyorsa (kist rüptürü,torsiyon veya kanama) gerek du-

yulmaz.

HM Negatif kan gruplu PHM veya KHM kadınlara anti-D im-

munglobulin önerilir.

Çocuk istemi olmayan kadınlarda HM tedavisinde histerek-

tomi düşünülebilir.

Ultrasonografide rezidual molar doku şüphesi varsa ikinci 

bir evakulasyon yapılabilir.

Üçüncü evakulasyon, HM tedavisinde uterin sineşi riskini ar-

tırdığı için önerilmez

Hidatiform Molün Takibi

HM, hCG takibi normal sınırlara ulaşılıncaya kadar devam 

edilmelidir.

HM, normal değerlere ulaşıldıktan sonra, aylık hCG takibi 

yapılmalıdır.

HCG, Normal değerlere ulaşıldıktan sonra aylık takip 6 ay bo-

yunca yapılmalıdır.

HM, hCG değerleri düşüyorsa rutin görüntüleme  önerilmez.

GTN tanısını koymak için HM takibinde kantitatif hCG ölçü-

mü yapılmalıdır. 
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