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Ozer

Miksoid tipte malign peritoneal mezotelyomasi olan ve fertilite
koruyucu cerrahi yapilan 26 yasindaki hasta sunuldu. Hastanimn klini-
ge bagvuru semptomu karin agrisi ve distansiyondu. Overyan karsi-
nom diisiiniilerek hastamiza fertilite koruyucu cerrahi yapildi. Has-
tanim nihai patolojisi mikzoid malign peritoneal mezotelyoma olarak
geldi. Gemcitabine ve cisplatinli kemoterapi rejimi 6 kiir olarak uygu-
landi. Hastada kemoterapi sonrasi 6. ayda niiks gelisti. Tiiméral de-
bulking yapildi ve pemetreksat ve cisplatin kombinasyonlu kemotera-
pi rejimi basland1. Malign peritoneal mezotelyoma kotii prognozla gi-
den ve sagkalimi genellikle 2 yihin altinda olan bir kanserdir. O yiiz-
den bu hastalarda ilk uygulanan cerrahi esnasinda maksimal debul-
king yapilmasi ve kemoterapinin hemen baglanmas: uygundur.

Anahtar Kelimeler: Over, Mezotelyoma, Fertilite koruyucu.

ABSTRACT

We report a case of malignant peritoneal mesothelioma in a 26-
year-old woman. She had abdominal pain and distension. We per-
formed fertility sparing surgery to patient considering with diagnosis
of ovarian cancer. Final pathology received as mxyoid type of malign
peritoneal mesothelioma. Combination chemotherapy of cisplatine
and gemcitabine was administered to patient. After 6 months, finish-
ing chemotherapy, she came with recurrens and required second sur-
gery and second line chemoterapy. Malign peritoneal mesotelioma
has poor prognosis and patient overall survive is usually shorter than
2 years. We suggest that initial surgery must be maximal debulking
and chemoterapy must be started immediately

Key Words: Ovary, Mesothelioma, Fertility sparing.

Peritoneal kavitenin malign mezotelyomalar1 (PMM)
tiim mezotelyomalarin %10-20’sini olusturur. Olgula-
rin 2/3’tini erkekler olustururken en sik goriilen pe-
ritoneal tiimoriin yiizeylerin serdz karsinomu oldugu
kadinlarda nadirdir (%17-32) (21). Kadinlarda PMM
insidans1 milyonda 0.2-2 vakadir (24-25). Kadinlarda
genelikle abdominal distansiyon, sindirim bozukluk-
lar1 ve kilo kaybz, asit, karin agrisi gibi 6zgiil olmayan

semptomlar goriiliir (26). Olgularmn ¢ogunda asit var-

dir ve asit sivisinin sitolojik olarak incelenmesi tanisal
olabilir.

Mezotelyomalar asbest maruziyeti ile giiglii bir
iligkisi mevcuttur ancak peritoneal mezotelyomalarin
ancak %50’sinde asbest maruziyeti gosterilmistir (1-
2). Malign mezotelyomalar histopatolojik olarak epi-
telyal (tubulopapiller, nonglandular/solid), sarkoma-
toid, bifazik ve andiferansiye (az diferansiye) tiplerde
goriiliirler. Peritoneal mezotelyomalarin %751 epitel-
yal tiptir (22).
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Malign mezotelyomalada prognoz genellikle ko-
tiidiir ve plevral mezotelyomalarda ortalama sag ka-
lim 4-12 ay, peritoneal mezotelyomalarda ise ortala-
ma sag kalim 1 senenin altindadir (9-10). Timor mor-
folojisi ile sag kalim arasinda anlamli bir iliski yoktur.
Sadece Nonaka ve ark. 35 olguluk serilerinde niikleer
derece ve mitoz sayisinin prognostik éneme sahip ol-
dugunu vurgulamaktadirlar (22).

PMM ayiric1 tanisinda dncelikle primer peritoneal
serdz karsinom diistiniilmelidir (31). Morfolojik ola-
rak bu iki tlimorii birbirinden ayirmak zaman zaman
gii¢ olabilmektedir. Bu nedenle histokimyasal ve im-
munohistokimyasal yontemler ayirici tanida yardim-
a olur. Giliniimiizde mezotelyoma tarusi icin yeterli
tek bir belirte¢ olmadig: icin ayiric1 tanida genis bir
panel kullanilmaktadir.

OLGU SUNUMU

26 yasindaki kadin hasta dis merkeze karinda sis-
lik ve agr1 sikayeti ile bagvurmus ve yapilan deger-
lendirmede adneksiyal kitle tespit edilmesi iizerine
laparatomi ile sag tuba uterinay1 i¢ene alan yaklasik 6
cmlik frajil kitle gikarilmis ve sag salpenjektomi ya-
pimis. Preoperatif tiimor belirtecleri Cal25:40,2
(<35), Cal5-3: 7,2(<28), Cal9-9:6,74 (<37), CEA:0,3
(0,21-2,5) ve AFP:1,49 (<1,49) imis. Hastanin Dig mer-
kez patoloji sonucunun miisinéz adenokarsinom ola-
rak gelmesi {izerine hasta merkezimize basvurdu.
Hastaya gastrointestinal odak agisindan tarama ya-
pild1 ve primer odak saptanamadi. Mammografi nor-
mal olarak raporlandi. Hastaya primer overyan tii-
mor On tanisi ile omentektomi, bilateral pelvik ve pa-
raaortik lenf nodu diseksiyonu, appendektomi, pel-
vik peritonektomi ve sag ooferektomiyi igeren ta-
mamlayici cerrahi yapildi. Intraoperatif inceleme igin
uterin seroza ve sol overden gonderilen biyopsi sonu-
cunun miisin gélciikleri iginde atipi gdstermeyen epi-
tel hiicreleri izlendi olarak bildirilmesi yani sira has-
tanin fertilitesinin korunmasi arzusuda goz oniine
alinarak sol over ve uterusu korunmustur. Patoloji
sonucu mikzoid malign mezotelyoma olarak raporla-
nan timorin (Sekil 1) stromasi “Alcian blue” histo-
kimyasi ile kuvvetli pozitif reaksiyon gosterirken (Se-
kil 2) PAS histokimyas1 negatif, miisin histokimyasi
ise zayif pozitifti. Tiimdriin orijinini bekirlemeye y6-
nelik yapilan immiinohistokimyasal ¢alismada timor

Sekil 1-Musin golcuikleri igindeki tiimor hiicre gruplar izleniyor
Hematoksilen&Eozinx4 orjinal biiylitme (i¢ resim x20 orjinal bu-
ylitme).

hiicreleri Pansitokeratin, kalretinin (Sekil 3), CAM5.2
(Sekil 4) ve CK5/6 (Sekil 5) antikorlari ile pozitif reak-
siyon gosterirken, adenokarsinom belirtegleri olan
EMA, CEA, Ber-EP 4 ve MOC-31 antikorlar1 negatifti.
Ayrica over yiizey epitel kokenli tiimor belirtecleri
(CK7 ve WT-1) yaru sira, seks kord stromal tiimor be-
lirtegleri de (inhibin, vimentin) negatifti. Ek olarak S-
100, GCDFP 15, PR, CK 20, CD 15, Bcl-2 antikorlar1 ile
reaksiyon goriilmezken ER antikoru ile fokal ve zay1if
reaksiyon mevcuttu. Omentumunda, sag over yiize-
yinde, appendikste, douglas ve peritoneal ytizeylerde

Sekil 2-Tumér adalari arasinda “Alcian Blue” histokimyasi ile
pozitif reaksiyon gdsteren mdusin goriiliyor (x10 orjinal buytt-
me).
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Sekil 3—Kalretinin antikoru ile diffiiz-kuvvetli reaksiyon gésteren
tiimor hiicreleri goriiliiyor (immiinhistokimya x20 orjinal biiyiit-
me).

tiimoral infiltrasyon izlendi. Yapilan lenf nodu disek-
siyonundan elde edilen 23 adet lenf nodu reaksiyoner
nitelikte idi. Hastaya gemcitabine ve cisplatinli kemo-
terapi protokolii uygulandi ve 6 kiir sonunda yapilan
abdominopelvik bilgisayarli tomografide herhangi
bir rekiirrens izlenmedi. Cal25 : 6,43 (<35) olarak 0l-
ciildii. Kemoterapi bitiminden 3 hafta sonra gonderil-
mis olan SMRPs (soluble mesothelin-related pepti-
des) <1 (<1,5) bulundu. Kemoterapi bitiminden 2 ay
sonra yapilan pelvik ultrasonografide (USG) sol ad-
nekste 59x39x47 mm kistik kitle izlendi ve Cal25 de-
geri 10.7 olarak saptandi. Hastaya 2 ay kombine oral
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Sekil 4-CAM 5.2 antikoru ile diffiiz-kuvvetli reaksiyon gésteren
tiimor hiicreleri izleniyor (immiinhistokimya x20 orjinal biiyiit-

me).
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Sekil 5-Sitokeratin 5/6 antikoru ile diffiiz-kuvvetli reaksiyon gés-
teren tiimor hiicreleri izleniyor (Immiinhistokimya x20 orjinal
biyiitme).

kontraseptif verilmis olup kontrol pelvik USG sinde
kitle izlenmedi. Ca125 degeri ise 11,13 olarak dlgiildii.
Rekiirrensi olmayan hastaya kemoterapi bitiminden
6 ay sonra ¢ocuk istemi nedeniyle ovulasyon ind{iksi-
yonu baslandi. Klomifen sitrat ile ovulasyon ind{iksi-
yonunda 18 mm folikiil elde edildi ve HCG ile ovu-
lasyon saglandi. Gebelik elde edilememesi {izerine
hasta IVF programina alindi. AMH: 0,9 ve cal25: 32,8
(0-16,3) olarak geldi. Yapilan USG” de Douglasta hi-
perekojen olasilikla da hemorajik sivi saptanmasina
ek olarak sol overde hipertrofik izlendi ve hastaya
pelvik BT cekildi. Batin i¢inde lokiile yiiksek dansite-
li s1v1, sol over hipertrofik ve kistik olarak izlendi. Ya-
pilan TV USG sinde sol adneksiyal lojda douglasa
uzanim gosteren hipoekoik ve heterojen yapida
92x90x63 mm lobiile kontiirlii yer yer kistik alanlar
igeren solid lezyon izlenmesi {izerine hastaya lapara-
tomi planlandi. Yapilan laparatomide sol adneksiyal
lojda solid kitle ve batinda multiple tiimdral implant-
lar izlenmesi iizerine hastaya histerektomi, sol unila-
teral salpingooferektomi ve tiimdral debulking yapil-
di. Patoloji sonucu rekiirrens ile uyumlu olan hastaya
pemetreksat ve cisplatinli kemoterapi rejimi baglandi
ve 6 kiir uygulandi.

TARTISMA

Peritoneal malign mezotelyoma, plevral mezotel-
yomalara gore daha az siklikla izlenir. Daha ¢ok er-
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kek hastalarda izlenir. 82 hastalik bir seride sadece 6
bayan yer aliyordu (30). Baker ve arkadaslarimin yap-
t181 75 hastalik bir seride bayanlarda hastaligin goriil-
me yas1 ortalama yas 47.4 olarak verilmis ve en geg
goriilme yas1 17 olarak raporlanmis (31). Bizim hasta-
mizin yast 26. Ovarian tutulum ile seyreden malign
mezotelyomalar daha da nadir izlenmektedir. Atta-
noos ve Gibbs, 11,629 hastalik malign mezotelyoma
hasta serisinden sadece 4 hastada predominant over
tutulumu oldugunu raporlamuslardir (32). Spesifik
bir semptomu yoktur. Hastalar genellikle abdominal
distansiyonla klinige bagvurur. Ikinci en sik semptom
ise abdominal agridir (27-28-29). Peritoneal malign
mezotelyomalar, plevral malign mezotelyomaya
oranla nadir izlenmesi ve hasta serilerinin az olmasi
sebebiyle standart bir tedavi yaklagimi bulunmamak-
tadir. En 6nemli prognostik faktor cerrahi olarak tii-
mor yiikiiniin minimuma indirilmesidir (13).

Mikzoid malign mezotelyoma literatiirde Shia ve
ark.'larmin 19 olguluk serisi disinda az sayida olgu
sunumu seklinde yer almaktadir. Belirgin bir mikzo-
id stromanin (tlimoriin %50’sinden fazla) eslik ettigi
daha iyi prognoza sahip bir malign mezotelyoma
varyant1 olarak tanimlanmistir (23).

Hastamizda 6n tani olarak over karsinomu diisii-
niilmesi ve hastanin fertilite arzusu olmasi sebebiyle
fertilite koruyucu cerrahi yapilmistir. Ancak komplet
sitoreduktif cerrahi yapilmis olmasi (skor <2) ve ke-
moterapi verilmis olmasina ragmen kemoterapi biti-
minden 6 ay sonra rekiirrens izlenmistir. Genel sag
kalim plevral ve peritoneal mezotelyoma igin litera-
tiirde 1 senenin alt1 olarak verilmistir (9-10). Ancak
hastamiz tiimoriiniin miksoid tip olmasi sebebiyle
daha iyi bir prognoz goéstermektedir (tanidan sonra
gecen siire: 20 ay).

Hastamizda niiks 6ncesi klomifen sitrat ile over
hiperstimiilasyonu yaplmis olmasi niiks ihtimalini
artiran bir faktor olabilir mi diye diisiindiirtmekle be-
rebar literatiirde bu konuda herhangi bir veri yer al-
mamakladir ve bununla birlikte hastamizda Gstrojen
reseptorii fokal ve zayif boyanmistir. PMM'l1 hasta-
larda rekiirrens hizinmn yiiksek olusu ve genel sagka-
Iimin bir yilin altinda olmas: sebebiyle bu hastalarda
fertilite koruyucu cerrahi anlamli olmamaktadir. Ab-
dominal kavitenin tiimorii olmasi nedeniyle yapilan
histerektominin ve ooferektominin prognoz iizerine
etkisini arastiran yeterli ¢alisma bulunmamakla bera-
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ber, uterus ve overe infiltratif bir tiimoriin maksimal
sitoreduksiyon amach alinmasinin prognoza katkisi
literatiir verileri 1s1§1nda uygun olan secenektir (13).
Nitekim hastamizda da kemoterapi sonras: 6. ayda
niiks gelismesi iizerine ikinci bir cerrahi uygulanmis-
tir. Ancak tanisal zorluk nedeniyle over kanserlerini
taklit eden erken yastaki PMM hastalarinda nasil bir
yaklagimin benimsenmesi gerektigi hala net degildir.
Bununla ilgili vaka sayisi yiiksek yayinlara ihtiyag
vardir. Ozellikle nadir goriilen ve daha iyi prognoza
sahip miksoid mezotelyomalar i¢cin daha genis vaka
sunumlarina ihtiya¢ vardir. Su anki uygun yaklasi-
min prognoza katki sagladig1 gosterilmis olan maksi-
mum sitoreduksiyon oldugunu diistiniiyoruz.

Sonug olarak, PMM olgularinda erken evrede ve
baglangi¢ cerrahisinde maksimal sitorediiksiyon ya-
pilmis olsa da fertilite koruyucu yaklasim yapmak
i¢in yeterli veri yoktur. Bu konuda daha ¢ok vaka se-
risi iceren ¢alismalara ihtiyag vardir.
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