OVERIN TRANSIZYONEL HUCRELI
TUMORLERI: 18 VAKANIN
RETROSPEKTIF ANALIZI

TURK JINEKOLOJiK ONKOLOJi DERGISIi
2015-1, Sayfa 18-21

Olgu Sunumu

TRANSITIONAL CELL TUMORS OF THE
OVARY: RETROSPECTIVE ANALYSIS OF
18 CASES

Selen Dogan', Murat Ozekinci', Ali Pota’,
Gulgtin Erdogan?, Tayup Simsek!

OzET

Amag: Overin nadir timorlerinden olan transizyonel hiicreli timorlerin klinik ve patolojik 6zelliklerini incelemek ve klinik deney-
imlerimizi paylasmak.

Yontem: Klinigimizde 2005-2014 yillari arasinda opere edilmis ve transizyonel hiicreli tiimor tanisi koyulmus olan 18 olgu, bilgisa-
yar ve dosya kayitlarindaki veriler incelenerek retrospektif olarak analiz edilmistir.

Bulgular: Toplam 18 hastadan, 14 hasta benign brenner tlimoéri (BT) (%71), 1 hasta malign BT, 3 hasta ise transizyonel hiicreli
karsinomu idi. Benign hastalarin %64’ (9/14), malign hastalarin %75 (3/4)'i postmenopozaldi. Benign BT olan hastalarin %78,5
(11/14)1, farkl nedenlerle histerektomi yapilirken, ya da histopatolojik incelemede insidental olarak saptanmis, yalnizca 3 hasta
(%21.5) preoperatif adneksiyel kitle tanisi ile prezente olmustur.

Sonug: Oldukga nadir gorilen bu tiimorlerin benign formlari siklikla insidental olarak saptanirken malign timorlerin prezentasy-
onu klasik epitelyal over karsinomu seklinde olmaktadir.

Anahtar Kelimeler: Brenner timori; Transizyonel hiicreli karsinom; Tuboperitoneal bileske.

ABSTRACT

Aim: To analyse transitional cell tumors which are the rare tumors of the ovary according to their clinical and pathological features.

Method: Eighteen patients with the diagnosis of ovarian transitional cell tumors were identified between 2005 and 2014. Patients
were analysed through patients file and computerized data system retrospectively.

Results: Fourteen of the eighteen patients (71,5%) were benign brenner tumor (BT), one patient was malign brenner tumor
and three patients were transitionel cell tumor of the ovary. 64% (9/14) of the patients with benign hystology and 75% (3/4) of
the patients with malign hystology were postmenauposal. 78,5% (11/14) of the patients with benign brenner tumor, detected
incidentally during an operation or hystologic examination. Only 3 of the 14 patients (21.5%) presented with an adnexial mass
preoperatively.

Conclusion: Frequently benign forms of these uncommon tumors were encountered incidentally and malign forms typically
presents with symptoms of classical epithelial ovarian carcinoma.
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GiRiS

Overin transizyonel hiicreli timorleri (THT) Dtnya
Saghk Orgttintin (DSO) siiflamasina gore ; Brenner
tiimorleri (BT) ve transizyonel hiicreli karsinom (THK)
olarak iki grupta incelenmektedir (1). DSO ntin sinifla-
masinda, brenner ttimorleri de 3 kategoriye ayrilmak-
tadir. Bunlar benign, borderline (atipik proliferatif) ve
malign BT seklindedir. BT ilk olarak 1907 de Alman
patolog Fritz Brenner tarafindan ‘oophoroma follicula-
re’ olarak tanimlanmistir (2). BT overin benign tiimor-
lerinin %5 ini olusturmaktadirlar. Cogu yasaminin 4.ve
5.dekadindaki kadinlar etkileyen benign ttimorlerdir
ve genellikle insidental olarak saptanirlar (3). Borderli-
ne ve malign BT literattirde oldukca nadir de olsa bildi-
rilmistir. Histopatolojik olarak transizyonel metaplaziye
ugramis overin yiizey epitelinden koken alan, trotel-
yuma benzeyen, epitelyal hiicre adaciklarini cevreleyen
fibromat6z stromadan olusurlar(4). Her ne kadar kla-
sik bilgi over ytizey epiteli kaynakli olduklari seklinde
ise de, son yillarda fimbriya epiteli ve tubal mezotelyal
serozanin birlesim yeri olan tuboperitoneal bileskede
bulunan transizyonel hticre metaplazisi alanlarindan
koken aldiklarina dair yaymlar mevcuttur (5-7).

GEREC VE YONTEM

Bu calismada, Akdeniz Universitesi Tip fakiiltesi Kadin
Hastaliklart ve Dogum kliniginde 2005-2014 yillar
arasinda opere edilmis ve transizyonel hticreli timor
tanist koyulmus olan olgular, bilgisayar ve dosya kayut-
larindaki veriler incelenerek retrospektif olarak analiz
edilmistir. Verilerin kullanimu ile ilgili gerekli kurum
ici izinler alinmistir. Patolojik incelemeler jinekopato-
loji alaninda tecriibeli iki patolog tarafindan yapilmis-
tir. Hastalar yas, parite, menopozal status, semptomlar,
timor boyutu, timor tarah gibi klinik parametreler ve
timortn histopatolojik 6zellikleri, rektirrens olup ol-
madig1 gibi parametrelere bakilarak analiz edilmistir.
Malign olgularin evrelemesinde, 2014 de revize edilen
uluslararast jinekoloji ve obstetrik federasyonu (FIGO)
evrelemesi kullanilmuistir. Istatistiksel analiz icin spss
16.0 ve tanimlayict istatistiksel yontemler kullanilmis-
tr.

BULGULAR

Tespit edilen 18 THT vakast incelendiginde bunlardan
14 hasta benign BT (%71,5) iken 1 hasta malign BT, 3
hasta ise transizyonel hticreli karsinomdu. Benign BT
olan hastalarin yas ortalamast 51,2 malign THT in yas
ortalamast ise 52,7 idi. Toplam hastalarin ortalama pa-
ritesi 1,9°du. Benign hastalarin %64t (9/14), malign

hastalarin %75 (3/4)i postmenopozal durumda idi.
Olgular timor yerlesimi agisindan incelendiginde %50
(9)sinin sag overde, %38,9 (7)'unun sol overde yer-
lestigi, %11,1 (2)inin de bilateral oldugu tespit edil-
mistir. Benign ttimorlerde ttimér boyutu ortalama 1,1
cm iken, malign ttimorlerde ortalama boyut 14,7 cm
seklinde idi. THK tanist olan hastalardan 2 tanesi diger
karsinomlarla (endometrioid ve seréz) mix sekilde bu-
lunurken bir tanesi ptir THK du. Malign BT olan hasta-
da ise benign brenner ve atipik proliferasyon gosteren
borderline alanlar malign ttimorle bir arada bulunuyor-
du. Benign BT olan hastalarin %78,5 (11/14)i farkh
nedenlerle histerektomi yapilirken veya histopatolojik
incelemede insidental olarak saptanmistir, yalnizca 3
hastanin (%21.5) preoperatif adneksiyel kitle tanist
mevcuttu. Insidental olarak saptanan vakalarda en sik
sikayet menometroraji iken [%57,1(8/14)], bir hastada
es zamanl endometrioid tip endometriyum kanseri, iki
hastada ise basit atipisiz endometriyal hiperplazi tespit
edilmistir. Malign THT tanist alan hastalarin 6zellikleri
Tablo 1'de 6zetlenmistir.

TARTISMA

Brenner ttimorleri transizyonel hiicre morfolojisi goste-
ren, overin yiizey epitelinden koken aldigr diistintilen
oldukca nadir over tiimorleridir. Calismamizda, daha
once yayinlanan serilerdeki gibi brenner ttimorleri sik-
likla benign tiimorler olarak karsimiza c¢ikmaktadir.
Malignite orani bizim serimizde %7,1 olarak tespit
edilmistir. Tim transizyonel hticreli over ttimorleri ola-
rak ele alindiginda ise malignite oram %22,2 dir. Yine
literattirle uyumlu olarak benign BT siklikla insiden-
tal olarak saptanmakta (%78,5), hastalarin ¢ok az bir
kismi klinik ve fiziksel olarak adneksiyel kitle tanisiyla
prezente olmaktadir. Bunun nedeni mevcut ¢alismada
da oldugu gibi benign timorlerin ¢cogunlukla 2 cm al-
tindaki boyutlarda olmas: seklinde yorumlanabilmek-
tedir (8) Ayrica overin THT siklikla unilateral olup bi-
lateralite oran1 dustiktiir ve bu bulgularda yaymlanmis
serilerdekine benzerdir (3,9-10).

Geg¢misten gelen bilgiler 1s1¢inda BT nonfonksiyo-
nel ttimorler olarak bilinse de calismamizdaki benign
ttimorlerde endometriyal hiperplazi ve endometriyum
kanseri birlikteligi bu konuya stipheyle yaklasilmasi
gerektigini gostermektedir. Eslik eden endometriyum
kanseri olgusunun iyi diferansiye olmasi, yine eslik
eden endometriyal hiperplazilerin olmast ve olgularin
cogunda patolojik bir nedenle aciklanamayan tedavi-
ye direncli menometroraji olmast bu timérlerin hor-
mon sentez etme potansiyeli oldugunu gostermektedir.
Bunu kanitlayabilmek i¢in cesitli steroidojenik reseptor
ve steroid sentezi enzimlerinin immunohistokimyasal
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Tablo 1 - Overin Malign Transizyonel Hiicreli Tumorleri.

Hasta 1 Hasta 2 Hasta 3 Hasta 4
Yas 40 66 52 53
Menopozal status Premenopozal Postmenopozal Postmenopozal Postmenopozal
Sikayet Karin sisligi, pelvik kitle ~ Karin sisligi, pelvik kitle  Karin sisligi, pelvik kitle ~ Karin sisligi, pelvik kitle
Histolo bordarine brenner  PUTHK’ endomerroid e THK  THK
FIGOP evre 1A 2A 3A2 3A2
Tumor boyut (cm) 30 9 15 5
Tumor taraf Sag Sag Sag Sag
Asit Yok Hemorajik, 31t Yok Serdz, 3 It
Ca 125 (IU/ml) 15 4854 327 1246
Sitoloji Negatif Negatif Pozitif Pozitif
Lenfatik invazyon Yok Yok Yok Yok
Frozen Malign Malign Malign Malign
Omentum Metastaz Yok Yok Var Var
Adjuvan tedavi Yok Kemoterapi Kemoterapi -
Survey 24. ay, saglikli 12. aydan sonra 30. ay, persiste hastalik 2. aydan sonra takipsiz

takipsiz

a: Transizyonel hiicreli karsinom, b: Uluslararasi Jinekoloji ve Obstetri federasyonu

analizleri yapilmasi gerekmektedir. Kuhn ve arkadas-
lar1 bu analizleri kendi serilerinde uygulayarak BTnin
epitelyal ve stromal komponentinin hormon biyosente-
zinde rol alabilecegini gostermislerdir (4).

Literattirde BT ile miisindz ovaryen neoplazmlar ve
matir kistik teratom gibi diger overyan neoplazmlarin
birlikteligi bildirilmis ancak bizim serimizde boyle bir
iliski gosterilememistir (8,11). Calismamizda benign
BT tamamen ptr benign histolojide karsimiza ¢ikar-
ken malign transizyonel hiicreli ttimorlerin %751 diger
ttimorlerle beraber bulunmaktadir. Bunlardan malign
BT vakamizin histopatolojik incelemesinde benign
brenner ve atipik proliferatif brenner timorit adacik-
larinin malign ttimorle bir arada olmast simdiye kadar
kritize edilen malign BT ntn gelisim basamaklari ko-
nusunda aydinlatict olmaktadir. Daha ¢nce Kuhn ve
arkadaslarmin yaptiklan cesitli immiinohistokimyasal
ve genetik arastirmalar, benign BT ntn atipik prolife-
ratif (borderline) timorlere déntisimiinden sorumlu
gen mutasyonlarint (CDKN2A kaybi, KRAS ve PIK3CA
mutasyonlar1) tespit etmis ve bu bulgular benignden
malign ttimore sirali gecisi kamitlamistir (12). Border-
line timorler siklikla benign ttimorlere eslik ederken,
histopatolojik olarak borderline brenner ttiimérti tanisi
koyabilmek icin belirlenmis kriterler mevcuttur ve bu
bilgiler 1s1g1nda mevcut heterojenite nedeniyle yeni bir
siniflama ile borderline BT, grade 1 ve grade 2-3 olarak
iki gruba ayrlmistir. Grade 1, ek histopatolojik ozellik

icermeyen ptr borderline ttimorleri tanimlarken grade
2-3 intraepitelyal karsinomla beraber olan borderline
ttiimorlerini kapsamaktadir (3,9-10).

Overin THK ise oldukca nadir bir tiimér olmakla
beraber literattrde bildirilen vakalar sayilidir. Benign
ve borderline brenner alanlart icermeyen tretelyal 6zel-
likler gosteren, primer, ytiksek gradeli karsinom olarak
tammlanmustir (13). Siklikla overin seréz ve endomet-
rioid karsinomuyla beraber bulunduguna dair yayin-
lar mevcuttur (14). Bizim calismamizda da literatiirii
destekler sekilde,transizyonel hticreli karsinomlardan
bir tanesi ptr iken diger ikisi ser6z ve endometrioid
karsinomlarla mix sekilde bulunmaktadir. Bu tiimorler
overin yiiksek gradeli seroz karsinomuyla benzer mor-
folojik ozellikler gosterebilmektedir. Bu nedenle seroz
ttimorlerin bir varyanti m1, yoksa farkl bir antitemi ol-
dugu halen tartisilmaktadir. Farkh gortsler nedeniyle
DSO siniflamasina alternatif bir siniflama énerilmistir
(Sekil 1) (14). Ancak her ne kadar malign brenner tii-
morlerinden daha agresif bir klinikle seyretsede, serdz
over ttimorlerine gore tedaviye yanit ve prognozu daha
iyi oldugundan ayirici tanist 6nemlidir (13,15).

Sonug olarak overin transizyonel hticreli tiimorle-
1i olduke¢a nadir gortlen timorlerdir bengin ttimorler
siklikla insidental olarak saptanirken malign ttimorle-
rin prezentasyonu klasik over karsinomu seklinde ol-
maktadir.
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