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OzET

Plasental site trofoblastik timor (PSTT) intermediate gestasyonel trofoblastlardan kaynaklanan Gestasyonel trofoblastik neo-
plazilerden (GTN) bir tanesidir. GTN'lerin nadir gorilen bir tipidir ve simdiye kadar literatlirde 300 kadar olgu bildirilmistir (1).
Trofoblastik timorlerin %1-2'sini olusturur (2). Dusiik insidansda olmasi etyoloji ve klinikopatolojisinin anlasiimasini sinirlandirir.
Tipik olarak reproduktif yastaki kadinlarda gorilir ve term gebelikten aylar ya da yillar sonra ortaya ¢ikabilir. Fakat herhangi bir
gebelikten sonra da ortaya cikabilir. PSTT’ye erken evrede tani koymak kolay degil ¢clinkii hastalar siklikla diizensiz vaginal kanama
ve amenore ile basvururlar. B-HCG seviyeleri genellikle orta derecede yiiksek ve koryokarsinomlu hastalardan daha dusuktir (3).
Taniicin intermediate trofoblastlarda proliferatif blytiime myometrial kaslara infiltrasyon gereklidir. Tani icin intrauterin aspirasyon
yetersiz, uterin kiretaj gereklidir. GTN'ler kemoterapiye duyarli iken, PSTT'lar zayif biyolojik davranisindan dolayi goreceli olarak
kemorezistanstirlar (3). PSTT yavas buydr, uterus icine yayilir ve lenf nodlarina ge¢ metastaz yapar. Non metastatik hastaligin en
etkin tedavisi histerektomidir (3). Yiiksek mitotik indeksli blytik timor volumli ve metastatik olgularda adjuvan kemoterapi 6ner-
ilir. Biz bu olgu sunumunda 32 yasinda yiiksek B-HCG seviyesi ve diizensiz kanamalarla klinigimize basvuran bir hastada yapilan
tetkiklerde PSTT tanisi alan bir hastayr sunmayi amacladik.
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ABSTRACT

Placental site trophoblastic tumor (PSTT) is one of the gestational trophoblastic neoplasias (GTN) arising from intermediate ges-
tational trophoblasts. It is a rarely seen type of GTN’s, and 300 cases have been reported in the literature so far (1). Is also covers
1-2%of trophoblastic tumors (2). Having a low incidence limits the understanding of its etiology and clinical pathology. Typically
seen in women of reproductive age and term pregnancy may occur months or years later. It may occur after any pregnancy as well.
PTTY is not easy to diagnose in the early stages because patients often present with irregular vaginal bleeding or amenorrhea.
B-HCG levels are generally lower than those patients moderately high and choriocarcinoma (3). Infiltration of the proliferative
growth myometrial muscle in the intermediate trophoblast is required for diagnosis. intrauterine aspiration is inadequate and
uterine curettage is required for diagnosis. While GTNs are responsive to chemotherapy, PSTTs are relatively chemoresistance due
to the weak biological behavior (3). PSTT grows slowly, spreads into the uterus, and makes metastatis passing to lymph nodes.
Hysterectomy is the most effective treatment to the non-metastatic disease (3). For metastatic patients and with high mitotic
indexed large tumor adjuvant chemotherapy is recommended. We aim to provide a PSTT which is a rare form of GTNs'case ac-
companying the literature in the case report.

Key Words: Gestational Trophoblastic Neoplasia; Trophoblastic Tumor.

OLGU

32 yasinda gravida 2 parite 2 yasayan ¢cocugu 2 olan, bir
yil 6nce sezaryen ile dogum yapan hasta 4 aylik laktas-
yon amenoresinin ardindan diizensiz kanama sikayeti
ile tarafimiza bagvurdu. Gebelik takibinde herhangi bir
antenatal ve postnatal komplikasyon izlenmemis olup
saglikl bir erkek bebek sezeryanla dogum yapmustir.
Yapilan jinekolojik muayenede serviks nullipar, uterus
yumusak ve normal biiytkliikte, bilateral overler ser-
best idi. Yapilan transvaginal ultrasonografi’de uterusda
kaviteye bast yapan 4x5 cm kistik dejenerasyon iceren
kitle saptandi. $-HCG sonucu 237 mlU/mlt idi.Yapi-
lan MR gortinttilemede endometrial kavite icerisinde
heterojen yapida, icerisinde hemorajik alanlar ve kis-
tik alanlar-dilate vaskdler yapilar ile uyumlu olabilecek

Sekil 1 « Myometriumda kas demetleri arasinda karakteristik
infiltrasyon gdsteren intermediate trophoplastic hiicreler (H.E.

alanlar bulunan, myometrium-endometrium bileske- X200)

sinin bozulmasina neden olan kitle tesbit edildi. Tek-

rarlayan B-HCG dtizeyleri 7.52 ve 953 mIU/mlt olan

olguya bu bulgularla probe kiiretaj uygulandi. Patoloji TARTISMA

sonucu plasental site trofoblastik tiimor olarak geldi.
Torax BT ve pelvik MR'da metastatik hastalik bulgu-
suna rastlanmadi. Bu ¢n taniyla hastaya dis merkezde
histerektomi operasyonu yapildi. Uterus spesmeninin
histopatolojik degerlendirilmesinde uterus fundusta
lokalize yaklasik 2 cm capinda, myometriuma sinirh
lenfovaskiiler tutulum gosteren PSTT rapor edildi (Se-

PSTT invazif intermediate gestasyonel trofoblastlardan
kaynaklanan GTN’ 1n nadir goriilen bir formudur ve
tiim GTN’lerin %1-2 sini olusturur (2). Diger GTN tip-
leri parsiyel ve komplet mol hidatiform, invazif mol,
koryokarsinom epiteloid trofoblastik tiimordur. PSTT
ilk olarak 1978'de Kurrman ve ark. Tarafindan 12 olgu

kil 1). Immunohistokimyasal inceleme sonucu B-HCG
seyrek hticrede pozitif, P 63 negatif, Ki 67 proliferasyon
indeksi degisken olup %5-40 idi. Mitotik index:10/10
BBA idi. Olgu Evre 1 olarak kabul edildi. Medikal on-
koloji tarafindan ek girisim dtstilmedi. Hastanin 3
aylik takibinde B-HCG ve pelvik MR sonucu normal
olarak degerlendirildi.

serisi olarak tanimlanmis ve trofoblastik pseudotiimor
olarak adlandirilip benign bir patoloji oldugu dust-
ntlmiistiir. O zamandan bu yana literatiirde 300 olgu
tanimlanmis olup malign potansiyel tasidig ortaya ko-
yulmustur.

PSTT'ler herhangi bir gebelik durumundan sonra
olusabilirler. Mol Hidatiform, spontan abort, ektopik



106 - A RARE GESTATIONAL TROPHOBLASTIC NEOPLASIA FORM;

PLACENTAL SITE TROPHOBLASTIC TUMOR AND LITERATURE REVIEW

gebelik ve en sik da term gebelik sonrasi meydana ge-
lirler (3). Baergen ve ark yaptiklari literatiir tarama-
sinda olgularin %57 sinin term gebeligi, %17 sinin
abortusu %26’sinin molar gebelik ile birlikte oldugunu
buldular (4). Postmenopoz PSTT nadir gortltr PSTT
siklikla amenore ile prezente oldugundan postmeno-
poz olgularda gozden kacabilir. Gitlespie ve ark.da (5)
4998 GTN li olgunun 7 tanesinin PSTT oldugu bir der-
lemede bir olgunun daha énce bir gebeligi olmadigim
tanmimladilar. Ayni ¢alismada olgularin 5 i disi konsep-
sustan sonra birininde cogul gebelikten sonra olustugu
bildirilmistir. Hui ve ark yaptiklar bir ¢calismada 20 ol-
guda Y kromozom yoklugunu géstermislerdir (6). Pa-
ternal X kromozomunun bu tiimérde fonksiyonel bir
role sahip olabilecegini duistinmuslerdir. Yine Hassadia
ve ark. PSTT li olgularda disi fetus predominansi oldu-
gunu gostermislerdir (7).Bizim olgumuzda literatiirden
farkl olarak erkek bebek dykiisti mevcuttu.

Hastalar en sik amenore periyotlar ile birlikte olan
anormal vaginal kanama ve cesitli organ metastazlari
ile basvururlar. Ayrica abdominal agri, uterin riptiir,
postmenopoz kanama sikayetleride gortilebilir (7). Bi-
zim olgumuz literattirle uyumlu olarak term gebeligi
takiben amenore ve diizensiz adet kanamasi ile bas-
vurmustur. Bazi olgular asemptomatik olup yalnizca
B-HCG seviyesindeki persiste artis ile tan1 konulabilir
(8). PSTT 1i hastalarda siklikla dtistik persiste serum
B-HCG duzeyleri mevcuttur. f-HCG' nin PSTT’li olgu-
lardaki énemi koryokarsinom ve molar gebeliklerin ta-
nis1 ve tedavisindeki yeri kadar aciklik kazanmamuistir.
Ileri evre PSTT’ de ytiksek serum B-HCG seviyeleri iz-
lendigi fakat baslangic -HCG seviyelerinin evre ve sag
kalim oranlar ile korelasyon gostermedigi bildirilmistir
(4). Hassadia ve ark. 10.000 mIU /ml tizerindeki deger-
lerin kotit prognoza isaret ettigini bildirmislerdir (7).
Guintimiizde B-HCG degerleri halen hastaligin takibi ve
tedaviye yaniti izlemede en gecerli yontem olarak kabul
edilmektedir. Bizim olgumuzda da literatiirle uyumlu
olarak duistik B-HCG seviyeleri mevcuttu.

PSTT’ nin klinik ve biyolojik davranisini 6ngérmek
zordur. GTN i¢in kullanilan WHO’ nun prognostik sis-
temi ve FIGO’ nun evrelendirilmesi gtinimuzde kul-
lanilmakta fakat PSTT ile ¢cok uyumlu degildir. Prog-
nostik faktorler arasinda onceki gebelikten 2 yildan
daha uzun stire gecmesi, mitotik miktarin 5/10 HPF
nin tizerinde olmasi, yogun koogulatif nekroz, derin
myometrial invazyon ve B-HCG seviyesinin 1000 1U/
It ‘den fazla olmasidir (3,4). Fakat bir calismada serum
B-HCG’ nin survial ve rekurrensde prediktif degerinin
olmadig1 belirtilmistir (9). Buna ragmen serum B-HCG
degerlendirmesi halen en sik kullanilan belirtectir.

Tamida histolojik morfoloji ve immunohistokim-
yasal boyama ¢nemlidir. Histolojik olarak PSTT, mus-

kuler liflere koryonik villi infiltrasyonu olmaksizin
intermediate trofoblastik hiicre proliferasyonundan
meydana gelir (4). PSTT myometriuma derin infiltras-
yon ve yliksek invazyon gosterir. Uterin duvara penetre
olabilir. Yogun hemoraji olmamasina ragmen vaskula-
rizasyon yaygindir. Mikroskopik olarak trofoblastik in-
vazyona benzer fakat siklikla btyiik hiicre yatag veya
kitle gibi gortltr. PSTT genellikle yuvarlak, polihed-
ral asimetrik birka¢ niikleotidli hticrelerden meydana
gelir. Immunohistokimyada PSTT karakteristik olarak
HCG icin pozitiftir HPL i¢in pozitif hticrelerin yiiksek
oranini gosterir. HPL PSTT’ in trofoblastlarinda ytiksek
miktarda eksprese edilir. Koryokarsinomdan farkh ola-
rak HPL'in yaygin, hCG’ nin fokal pozitivitesi bu iki
hastahigin ayrnminda énemlidir. Ki 67 bir proliferasyon
belirtecidir ve mitotik aktivite i¢in bir gostergedir. PSTT
li hastalarda %10-20, plasental site reaksiyon icin %1’
den az, koryokarsinom icin %50’ den fazla pozitiflik
gosterir (10,11). P 63, P 53 benzeri bir timor siipre-
sordur. PSTT nin diferansiyasyonunu gosterir ve pozitif
boyama koryokarsinomla iligkilidir. Bizim olgumuz p
53 ile negatif boyanma Ki 67 ile de %5-40 boyanma
gostermistir. Mitosis degiskendir ve onemli bir prog-
nostik faktordur.Tum bu belirtecler GTN'lerin ayirict
tamsinda kullamihir. Gortintiileme yontemleri 6zellikle
metastazt belirlemede kullanilir diagnostik degildir.
Ultrasonografi ile gortlemeyen olgularda MR ozellikle
timortn lokalizasyonu-yayilimini tanimlamada ve te-
davinin takibinde énemlidir (12).

Guntimtizde GIN simiflandirilmast non-metastatik
dustik risk, metastatik ve ytiksek risk-metastatik olarak
siiflandirnlmaktadir. PSTT'nin biyolojik davramst yiik-
sek degiskenlik gosterir ve belirtiler prognostik grup-
larla uyumlu degildir. Yavas btiytime ile karakterizedir.

GTN’ler genellikle kemosensitifdir, PSTT ler ise ke-
moterapiye rolatif rezistanstirlar (13). Bir calismada
%61 rezistans veya inkomplet cevap oldugu gosteril-
mistir (3). Bundan dolay1 primer tedavisi cerrahidir.
Lokalize hastalig1 bulunan bir ¢ok vakada total abdo-
minal histerektomi etkin tedavidir. Gillespie ve ark (5)
uterusla smirli hastaligi olan olgularda kemoterapisiz
cerrahi tedavi ve takiplerinde 3 yildan 9 yila kadar
hastaliksiz dénem oldugunu gostermislerdir. Yine Has-
sadia ve ark (7) yalnizca cerrahi ile tedavi edilen has-
talarda 3 ay ile 10 yil arasindaki takiplerde hig rekiir-
rense rastlamamuslardir. Schmid ve ark (3) kemoterapi
ile karsilastirildig1 zaman cerrahi ile tedavi edilen lokal
hastalik icin cok az rekiirrens oram bildirmislerdir ve
kemoterapinin yararmin gosterememislerdir. PSTT de
metastaz lenfatik yolla ve siklikla paraartik ve pelvik
lenf nodlarina olmaktadir. Stage 1 olgularda lenfade-
nektomi 6zellikle %50’den fazla myometrial invazyon
varlig gibi riskli gruplarda onerilir (13). Ayrica lenfatik
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metastaz FIGO Kklasifikasyon sistemine dahil degildir.
Kombine kemoterapi ve cerrahi tedavisi stage 2 has-
talara onerilir (3,14). Stage 1 olgular i¢in koétti prog-
nostik faktore sahip olanlar, en son gebelikten itibaren
gecen stiresi uzun olanlar, ytksek mitotik aktiviteye
sahip olanlar, vasktler invazyon ve derin myometrial
invazyonu olanlar, ser6z membran invazyonu olanlar,
postop B-HCG diizeyleri yiiksek devam edenlere ayri-
ca kemoterapide onerilebilir (3,8,15). Bizim olgumuz
bu risk faktorlerine sahip olmadigindan stage 1 kabul
edilip yalnizca cerrahi tedavi uygulanmistir. Feltmate
ve ark. operasyonu takip eden hafta icinde kemoterapi
baslanildig1 zaman prognozun iyi oldugunu gostermis-
lerdir (8). Farkli kemoterapi rejimleri arasinda bir fark
yoktur. EMA/CO, EMA/EP ve EMA rejimleri en sik uy-
gulananlardandir (3,4,8,15,16). Fertilitesini korumak
isteyen hastalarda timortn lokal rezeksiyonu birkag
olguda tanimlanmistir (17). Shen ve ark 6 hastada ute-
rus korunmasi amaciyla cerrahi ve kemoterapi kombi-
nasyonunu basart ile uygulamislar ve hastalarin birinde
terme kadar giden bir gebelik tanimlamislardir (17).
Konservatif tedavinin basart sansmin distik oldugu
konusunda hasta yeteri kadar bilgilendirilmelidir. Geng
hastalarda, prognostik faktort bulunmayan, timorin
fokal oldugu olgularda énerilmelidir (17).

Sonug olarak, PSTT klinik ve histolojik tanis
zor nadir gortlen bir GTN’ dir. Diger GTN’lerden spe-
sifik tanist yapimalidir. Genellikle amenore ve metro-
raji gibi non-spesifik semptomlarla kendini gosterir.
Bazen son gebelikten yillar sonra ortaya ¢ikar. Tani igin
B-HCG ytiksekliginin takibi nemlidir fakat B-HCG se-
viyesi diger GTN’ler kadar ytksek degildir. 2009” da
FIGO evreleme sistemini WHO’ dan modifiye etmis-
tir. Her ikisinde de en ¢énemli prognostik faktor onceki
gebelikten itibaren gecen stiredir. Rolatif olarak kemo-
rezistans olup prognozu degiskendir. Onerilen tedavi
cerrahidir. Stage 1 hastalarda KT o6nerilmez fakat kott
prognozlu hastalarda onerilir. En iyi KT rejiminin han-
gisi olduguna dair bir konsensus yoktur.
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