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Overde Malign Mikst Miillerian Timor:

iki Olgu Sunumu’

Mehmet KEFELI*, Oguz AYDIN*, Sancar BARIS*, Hande SARIHASAN™*,

Levent YILDIZ™**

v/ Overin malign mullerian mikst ttiiméri (karsinosarkom) karsinomatéz ve sarkomattz kom-

ponentleri birlikte iceren nadir gériilen agresif seyirli bir timérdiir. Tim over ttimorleri i¢in-
de %1’den daha az oranda izlenir ve olgularin énemli bir kismi diistik pariteye sahip post-
menapozal kadinlardir. Yazimizda histopatolojik ve immiuinohistokimyasal bulgularn ile ove-
rin malign miillerian mikst timorii olarak degerlendirilen iki olgu nadir gortilmesi nedeniy-
le sunuldu ve literatiir 1s181inda tartisildi.

Anahtar kelimeler: Malign miillerian mikst titmdér, karsinosarkom, over

Malignant Mixed Mullerian Tumor of The Ovary: Two Cases Report

Malignant mixed mullerian tumor (carcinosarcoma) of the ovary is a rare, highly aggressive
neoplasm that is characterized by the presence of both carcinomatous and sarcomatous
components. It accounts for less than 1% of all ovarian tumors and tend to occur in low parity
postmenopausal women. In this report, histopathological and immunohistochemically
findings of two cases of malignant mixed mullerian tumor that is presented because of its
rarity and discussed in the light of literature.
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GIRiS

Malign mikst miillerian timér (MMMT) kar-
sinomat6z ve sarkomat6éz komponentlere sahip
oldukca agresif seyirli bir timérdir. Tim over
tiimorleri icinde %1°’den daha az oranda izlenir.
Olgularn 6nemli bir kistm duistik pariteye sa-
hip postmenapozal kadinlardir. Ortalama go-
rillme yas1 60°dir1-2), Epitelyal komponent sik-
Iikla ytiksek dereceli ser6z veya endometrioid
karsinomdan, sarkomat6z komponent ise hi-
perkromatik oval-igsi niikleuslu atipik mezan-

kimal hticrelerden kuruludur. Sarkomat6z
komponent homolog ve heterolog olmak tizere
iki tiptir. Homolog tipte, sarkomattz kompo-
nent endometrial stromal sarkom, fibrosarkom
veya leiomyosarkoma benzer. Eger sarkomattz
komponenti olusturan elemanlar normal over
dokusunda yer almayan hiicreler igeriyorsa
(Orn: kikirdak, kemik, rabdomyoblast) hetero-
log tip olarak adlandirihir®4. Yazimizda overde
MMMT tanisi alan iki olgu sunulmus ve litera-
tir esliginde tartisilmistir.

fFXVH. Ulusal Patolgji Kongresi'nde (8-13 Eyliil 2007, Istanbul) poster sunumu olaralk kabul edilmistir.
*Yrd.Dog.Dr., **Prof.Dr., ***Arag.Gc'ir.Dr., ****Dog.Dr., Ondokuz Mayis Universitesi, Tip Fakiiltesi, Patoloji Anabilim Dali, SAMSUN
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OLGU BILDIRiMi

Ik olgumuz 67 yasinda kadin hasta olup
karinda sislik sikayetiyle kadin hastaliklar ve
dogum poliklinigine basvurdu. Batin tomogra-
fisinde tim pelvik bélgeyi dolduran 22x21x20
cm boyutunda kitle saptanan hastaya total
abdominal histerektomi ve bilateral salpingo-
ooforektomi yapildi. Makroskopik incelemede
sag overde 16x11x6 cm boyutunda acik kah-
ve-gri renkte, kanamali ve nekrotik kitle izlen-
di (Resim 1). Histopatolojik incelemede yiliksek
dereceli, seréz karakterde malign epitelyal
komponent ve arada rabdomyoblastik eleman-
lar da iceren belirgin pleomorfizm gosteren ig-
si nuikleuslu, eozinofilik sitoplazmali hiicreler-
den kurulu sarkomat6z komponentten olusan
ttimoéral doku izlendi. Ttimoér igcinde birkag
odakta belirgin osteoid ve kikirdak dokusun-
dan olusan heterolog komponent gézlendi (Re-
sim 2). Tumoérin %80 ’ini epitelyal kompo-
nent, %20’sini ise sarkomatéz komponent
olusturmaktaydi. Epitelyal komponent sitoke-
ratin (Clone AE1/AE3, Neomarkers) ile pozitif,
sarkomatéz komponent ise vimentin (Clone
V9, Neomarkers) ve desmin (Clone D33, DBS)
ile pozitif boyandi. Timor hiicreleri CEA (Clo-
ne C365D3, Neomarkers), CD-15 (Clone MMA,
Neomarkers), Calretinin (Clone CRTO1, Neo-
markers) ve sitokeratin 5/6 (Clone D5/16 B4,
Neomarkers) ile negatif sonug¢ verdi. Evre I1IB
olarak degerlendirilen olgu post-operatif birin-
ci ayinda exitus oldu.

Resim 1. Malign mikst mudllerian timérin makroskopik
gorinima.
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Resim 2. Osteoid ile karakterize sarkomatéz komponent ve
eslik eden epitelyal komponent (H&E, x100).

Ikinci olgumuz 62 yasinda kadin hasta
olup karinda sislik ve agr1 yakinmasi ile ka-
din hastaliklar1 ve dogum poliklinigine bas-
vurdu. Pelvik MR’da mesane posteriorunda
pelvisi dolduran 12x8x6 cm boyutunda, hete-
rojen, hiperintens ve kistik komponentleri
bulunan kitle saptandi. Hastaya abdominal
histerektomi ve bilateral salpingoooferektomi
yapild1 ve makroskopik incelemede sag over-
de i¢c ve dis ytliziinde papiller yapilar iceren,
9x6x2 cm boyutunda, sol overde 2.5x1.3x1.2
cm boyutunda, gri-beyaz renkte, yer yer nek-
rotik alanlar iceren kitle izlendi. Histopatolo-
jik incelemede kitlenin sitokeratin (Clone
AE1/AE3, Neomarkers) ile pozitif boyanan az
diferansiye ser6z karakterde epitelyal alanlar
ile vimentin (Clone V9, Neomarkers) ve fokal
olarak desminle (Clone D33, DBS) pozitif bo-
yanan, belirgin pleomorfizm goésteren igsi ce-
kirdekli mezankimal elemanlardan kurulu ol-
dugu izlendi. Mezankimal komponent i¢inde
malign kondroid ve tek tek dagilmis rabdom-
yoblastik hticrelerden olusan heterolog kom-
ponent gozlendi (Resim 3, 4). Timoérin %90’
1 epitelyal komponent, %10unu ise sarko-
matdz komponent olusturmaktaydi. Evre IIIA
olarak kabul edilen hastaya 21 giinde bir 6
kur taxol + cisplatin baslandi. Post-operatif
10. ayinda olan hastanin kontrollerinde ntiks
gozlenmedi.
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Resim 4. Malign kondroid doku ile karakterize sarkomatdz kom-
ponent (H&E, x100).

TARTISMA

Karsinosarkom, overin nadir gériilen agre-
sif bir timoéridiir. Overin ylizey epitelinden
veya endometriozis odagindan kaynaklandigl
distnilmektedir. Bu nedenle metaplastik
sarkomat6z elemanlar iceren yiiksek dereceli
bir karsinom oldugu kabul edilmekte ve
WHO'nun over timorleri smiflamasinda da
yuzey epiteli kékenli ttimérler bashgl altinda
yer almaktadir. Over karsinomlarma yoénelik
kemoterapi ajanlarina pozitif yanit vermesi de
bu goériisii desteklemektedir(V,

Karsinosarkomda epitelyal komponent sik-
Iikla seréz veya endometrioid karsinomdan
olusmaktadir. Ariyoshi ve ark.’larimin yaptik-

lann ¢calismada 23 MMMT olgusunda epitelyal
komponent 11 olguda serdz papiller adenokar-
sinom, 8 olguda endometrioid karsinom, 4 ol-
guda ise seffaf hiicreli karsinomdu. Sarkoma-
t6z komponenti 6 olguda andiferansiye sar-
kom, 17 olguda ise rabdomyosarkom (8 olgu),
kondrosarkom (2 olgu), osteosarkom (1 olgu)
ve rabdomyosarkom ile kondrosarkom birlikte
olusturmaktaydi (6 olgu). Bu calismada evre,
epitelyal komponentin histolojik tipi, hetere-
log-homolog sarkomattz komponent varligi,
mitoz orani, vaskiiler invazyon, tiimor capi,
Ki-67 ve p53 ekspresyonu gibi bir¢cok paramet-
renin prognoz ile iliskisi arastirillmis ve prog-
nozun yalnmizca evre ile iliskili oldugu bulun-
mustur (p=0.0113)6).

Zorzou ve ark.’larimin yaptiklar1 ¢calismada
ise 9 over MMMT olgusunda klinikopatolojik
ve immiinohistokimyasal prognostik faktoérleri
incelemislerdir. Epitelyal komponent olgularin
3’tinde endometrioid, 2’sinde seréz, 1'inde mii-
sindz, l'inde endometrioid ve seffaf hiicreli,
l'inde ser6z ve seffaf hiicreli, 1'inde ise ade-
noskuamoz olarak degerlendirilmistir. Sarko-
matdz komponent ise olgularin 5’inde hetero-
log (hepsi kondrosarkom), 4'tinde ise homolog
tip (endometriyal stromal sarkom benzeri) ola-
rak saptanmistir. Baskin komponent 9 olguda
da epitelyal komponent (%70-80) olarak belir-
lenmistir®. Bizim her iki olgumuzda da baskin
komponent epitelyal komponentti ve epitelyal
komponent tiim tiimériin %80’ini olusturmak-
taydi.

Malign mikst miillerian tiimérde evre en
6nemli prognostik parametredir. Chang ve
ark.’lar, evre I ve Il olgularin ileri evrelere go-
re prognozlarimin belirgin olarak daha iyi oldu-
gunu belirtmislerdir”. Brown ve ark.larimn
yaptiklari calismada ise 5 yillik sagkalim orani
evre | hastalia sahip olanlarda %83, diger ev-
relerde ise %0 olarak bildirilmistir. Aym ¢alis-
mada evre II epitelyal over kanserler icin 5 yil-
Iik sagkalim oram %32 olarak bildirilmisken,
ayni evre MMMT icin ise %0 olarak bildirilmis-
tir. Yine bu ¢alismada 65 MMMT olgusunun
41’1 (%63) evre III iken 746 seroz adenokarsi-
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nom olgusunun 471’1 (%63) evre III olarak bil-
dirilmistir. Bu da overin ser6z karsinomlar gi-
bi MMMT'lerin de tam konuldugu sirada ileri
evreye sahip oldugunu gostermektedir®. An-
cak daha agresif seyirli olan karsinosarkomun
nadir goriilmesi nedeniyle optimal tedavisinin
nasil olmasi gerektigi konusunda tam bir fikir
birligi yoktur. Genel olarak kabul géren tedavi
prosediirii  sitorediiktif cerrahi ve platinum
bazli kemoterapidir. Bu prosediirle ortalama
sagkallm 19 ay, 5 yillik sagkalim oram ise
%18-27 olarak belirtilmektedir(1-9-10),

Malign mikst miillerian ttimér olgularinin
immatir (malign) teratom ile aywric1 tanisi
o6nemlidir. Malign mikst miillerian timor olgu-
larinin hemen hemen tamami postmenapozal
dénemde goriilmekte iken immatiir teratom
siklikla cocuklarda ve adolesanlarda goril-
mektedir. MMMT de teratomda goézlenen néral
ve germ hiticrelerin izlenmedigi yontindeki bil-
giler belirgin néroektodermal farklanma goste-
ren vakalarin da tanmimlanmasi ile gecerliligini
yitirmistirl!-12), Sarkomatéz komponentin var-
g1 ile epitelyal tiimoérlerden ayrilan MMMT
overin daha nadir gériilen adenosarkom gibi
bifazik tiimoériinden ise epitelyal komponentin
malign olmasi ile ayrilir.

Histopatolojik ve immiinhistokimyasal bul-
gular esliginde overin primer MMMT'li olarak
degerlendirilen olgular nadir goriilmesi, imma-
tir teratom, overin baz epitelyal ve mezanki-
mal tiimorlerinden ayiriminin tasidigy klinik
6neme bir vurgu yapilmak amaci ile sunul-
mustur.
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