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Granulosa hücreli tümörler overin seks kord stromal tümörleridir
ve tüm over malignitelerinin %2-3’ünü oluflturur. Bu tümörler tipik
olarak düflük malign potansiyelli, yavafl büyüme h›zl› ve hormon ak-
tif tümörlerdir. Serum tümör belirteci olarak inhibin ve estradiol tan›-
da kullan›labilir. Postmenopozal dönemde, düflük FSH düzeylerinden
de tan›sal belirteç olarak yararlan›labilir.

Granulosa cell tumours (GCT) are uncommon sex cord-stromal
tumours of the ovary, and comprise approximately 2-3% of all ovari-
an malignancies. These tumours characteristically have a low malig-
nant potential, and a slow growth rate and a hormonally active. Se-
rum tumor markers such as estradiol and inhibin are used for diagno-
sis of GCT. Also in postmenopousal period,  low serum level of  FSH
may be useful as a diagnostic marker.

ÖZET ABSTRACT

G‹R‹fi VE AMAÇ

Granüloza hücreli tümörler (GHT), overin nadir
görülen seks kord stromal tümörleridir. Seks kord
stromal tümörler, primer over tümörleri içerisinde %
8 oran›nda görülür ve bunun %70’ini granüloza hüc-
reli tümörler oluflturur. Tüm over kanserlerinin yak-
lafl›k %3’nü GHT oluflturur (1). GHT için literatürde
%7,6’a kadar s›kl›k belirten yay›nlar vard›r (2).
GHT’in eriflkin ve jüvenil olmak üzere iki farkl› tipi
bulunur. Olgular›n %95’ini eriflkin tip oluflturur ve
genellikle perimenopozal dönemde görülürler,
%5’ini jüvenil tip oluflturur. Neredeyse tüm vakalar

unilateraldir ve ço¤u vaka evre 1 de tan› almaktad›r.
Stroma komponentinden salg›lanan östrojen nede-
niyle hormon aktif tümörlerdir. Hormonal aç›dan ak-
tif bir tümör olmas› dolay›s›yla, tan›da ve postopera-
tif takipte inhibin A ve B, estradiol ve anti mülleryan
hormon (AMH) gibi serum tümör belirteçleri kullan›-
labilir. Ancak bu belirteçler tümöre spesifik de¤iller-
dir (3,4).

Bu yaz›da, iki olgudan hareketle literatürü gözden
geçirerek postmenopozal solit adneksiyal kitlelerde
düflük serum FSH düzeylerinden, serum tümör belir-
teci olarak yaralan›labilece¤ine dikkat çekmeyi amaç-
lad›k.



Olgu 1
Yaklafl›k 12 y›ld›r menopozda bulunan 67 yafl›n-

daki hasta vajinal kanama yak›nmas›yla baflvurdu.
Hastan›n yap›lan muayenesinde uterus normal bü-
yüklükte olup, sa¤ adneksiyal alanda yaklafl›k 4
cm’lik sert kitle saptand›. Ultrasonografik de¤erlen-
dirmede endometrium  8 mm, uterus normal boyut-
larda, sol over normal görünümde olup sa¤ overde
3x5 cm lik solid kitle izlendi. Salin infüzyon sonogra-
fisinde endometrium düzensiz ve fundusda polip ile
uyumlu görüntü izlendi. Tüm abdomen bilgisayarl›
tomografisinde sa¤ adneksiyal alanda 3x5 cm’lik stro-
mal tümörü düflündüren solid kitle d›fl›nda patoloji
rapor edilmedi. Serum tümör belirteçlerinden Ca 125,
Ca19,9, Ca15,5 ve CEA normal idi. Hastaya preopera-
tif yap›lan endometrial biyopsinin patolojisi endo-
metriyal polip olarak rapor edildi. Operasyondan 1
gün önce bak›lan serum FSH seviyesi 2.72 m‹U/ml
idi, ki bu postmenopozal dönem için ileri derecede
bask›lanm›fl bir de¤er olarak de¤rlendirildi. Estradiol
düzeyi ise 22,9 pg/ml idi. Hastaya total abdominal
histerektomi ve bilateral salpingoooforektomi yap›l-
d›. ‹ntraoperatif gözlemde, sa¤ overde 4x5 cm boyut-
lar›nda sar› renkli, solid kitle izlendi. Frozen inceleme
sonucu granüloza hücreli tümör olarak gelmesi üze-
rine operasyona  bilateral pelvik lenfadenektomi,
apendektomi ve infrakolik omentektomi eklenerek
operasyon sonland›r›ld›. Nihai patoloji raporunda,
sa¤ ovaryan granüloza hücreli tümör; endometriyal
polip ve proliferatif endometrium; pelvik lenf nodu,
omentum ve appendiks tutulumunun olmad›¤› belir-
tildi. Hasta evre IA over GHT olarak de¤erlendirilip
poliklinik  takibine al›nd›. Hastan›n postoperatif 10.
günde bak›lan serum FSH de¤eri  68,3 mIU/ml olup
artm›fl olarak bulundu.

Olgu 2
54 yafl›nda, yaklafl›k iki y›ld›r menopozda olan

hasta pelvik a¤r› flikayeti ile poliklini¤e baflvurdu.
Yap›lan pelvik muayenede uterus normal büyüklük-
te olup, sa¤ adneksiyal alanda sert k›vaml›, çevre do-
kulara fikse yaklafl›k 5 cm’lik solid kitle saptand›.
Transvaginal ultrasonografide endometrium 12 mm,
uterus normal büyüklükte, sol over atrofik; sa¤ over-
de 66x49 mm büyüklükte içerisinde kistik alanlar içe-
ren solid kitle saptand›. Endometrial kal›nl›k art›fl›
nedeniyle endometrial örnekleme yap›ld›. Biyopsi so-
nucu endometrial polip olarak rapor edildi. Serum
tümör belirteçlerinden Ca 125, Ca19,9, Ca15,5 ve CE-

A normal idi. Serum FSH düzeyi 0.93 mIU/ml, estra-
diol düzeyi ise 91,8 pg/ml idi. Hastaya granüloza
hücreli tümör ön tan›s› ile operasyon planland›. Ope-
rasyonda sa¤ overde, çevre dokulara yap›fl›k, yakla-
fl›k 6 cm çap›nda, sar›-beyaz renkli solid kitle izlendi.
Kitle eksize edilerek frozen incelemesi yap›ld›. Fro-
zen inceleme sonucu ‘disgerminomu düflündüren
malign over tümörü’ olarak raporland›. Total abdo-
minal histerektomi, bilateral salpingoooforektomi,
pelvik-paraaortik lenfadenektomi, omentektomi ya-
p›ld›. ‹mmünhistokimyasal boyamalar sonras› niha-
i patoloji raporu ‘eriflkin tip granuloza hücreli tümör’
olarak geldi. Hasta evre IA over GHT olarak kabul
edilip poliklinik takibine al›nd›. Postoperatif onuncu
günde serum FSH düzeyi 23.88 mIU/ml olup meno-
pozal duruma uygun olarak artm›fl ve estradiol ise 10
pg/ml, azalm›fl olarak bulundu.

TARTIfiMA 

Granülosa hücreli tümörler düflük malignite po-
tansiyellidir bu yüzden genç hastalarda organ koru-
yucu unilateral salpingoooforektomi yeterli tedavi
sa¤lamaktad›r. GHT’de frozen incelemelerinde yan›l-
g›lar olabilece¤i dikkate al›nd›¤›nda preoperatif ola-
rak do¤ru tan›ya yaklaflabilmek afl›r› tedavilerden ka-
ç›nmak için gereklidir. Postmenopozal dönemde de
gere¤inden fazla agressif cerrahi uygulamalar›ndan
kaç›nmak için preoperatif tan›ya yaklaflmak önemli-
dir. Çünkü ço¤u olgu tan› an›nda erken evredir ve to-
tal histerektomi ile bilateral salpingoooforektomi ye-
terli tedavi olarak kabul edilmektedir.

Bu tümörler tipik olarak büyük bir pelvik kitle ile
kendilerini gösterirler. Literatürde ortalama kitle çap›
12 cm olarak bildirilmifltir. S›kl›kla pelvik muayenede
asemptomatik pelvik kitle saptan›r. Tümörün semp-
tomlar› ço¤unlukla oluflturdu¤u hiperöstrojenizme
ba¤l›d›r. Artm›fl östrojen üretimi memelerde hassasi-
yete, menstrüel bozukluklara ve çacuklarda puberte
prekoksa, postmenopozal kad›nlarda vajinal kana-
malara neden olmaktad›r. Bizim ilk olgumuzda has-
tan›n baflvuru flikayeti postmenopozal vajinal kana-
ma ikinci olguda ise pelvik a¤r› idi. Her iki olguda
pelvik kitle çaplar› 5 cm olup literatürde belitilenler-
den daha küçüktür. 

Hormonal olarak aktif tümörler olmas›ndan dola-
y› GHT’de tan› aflamas›nda bir çok serum tümör be-
lirteci kullan›lmaktad›r. En s›k kullan›lanlardan biri
peptit yap›daki inhibindir ki, inhibin GHT’in tümün-
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de yüksek bulunmufltur (4). ‹nhibin hipofizden FSH
sal›n›m›n›n regülasyonunda rol oynar. ‹nhibin alfa ve
beta subunitlerinden oluflur. GHT’de her iki subunit
de artmas›na ra¤men inhibin B daha fazla oranda
yükselir. ‹nhibin ayr›ca, tekomalar›n tümünde, müsi-
nöz kanserlerin %84’nde, endometrioid kanserlerin
%54’ünde , seröz kanserlerin %18’inde yükselir. Nor-
malde postmenopozal dönemde serum inhibin B dü-
zeyi çok düflüktür (<15ng/L) ve yüksekli¤i over GHT
veya müsinöz tümöre iflaret eder (3,4). Reprodüktif
dönemde amenore ile birlikte infertilite varl›¤›nda in-
hibinB yüksekli¤i varsa GHT’den flüphelenilmelidir.
Ancak inhibin B yüksekli¤inin GHT için spesifik ol-
mad›¤› unutulmamal›d›r.

Serum östradiol yüksekli¤i granüloza hücreli tü-
mörlerde ilk kullan›lan belirteçlerdendir. Ancak has-
talar›n %30’unda estradiol normal seviyelerdedir. Ni-
tekim birinci olguda serum estradiol seviyesini nor-
mal s›n›rlarda saptad›k. 

AMH klinik pratikte çok kullan›fll› görülmese de
tümöre en duyarl› serum belirteci olarak kabul edilir.
AMH postmenopoz ve ooferektomize kad›nlarda
GHT için oldukça spesifiktir. GHT’li hastalarda tü-
mör varl›¤› ile AMH iyi korelasyon gösterir. Sa¤l›kl›
postmenopozal kad›nlarda serumda genellikle tespit
edilemiyecek kadar düflüktür.

‹nhibin ve AMH over reserv testi olarak infertilite-
de genifl yer bulmufltur ancak tümör belirteci olarak
kullan›m› yayg›n de¤ildir. Pahal›d›r ve kolay ulafl›la-
bilir de¤ildir. Oysa tümör dokusundan salg›lanan in-
hibin postmenopozda da FSH’y› bask›lad›¤› için, FSH
testi, solit adneksiyel kitlesi olanlarda granuloza hüc-
reli tümörü preoperatif öngörmede tümör belirteci
olarak kullan›labilir.

Klini¤imizde inhibin bak›lamad›¤›ndan, inhibinin
FSH üzerine negatif feedback etkisi düflünülerek ol-
gularda preoperatif  ve postoperatif dönemde FSH ve
estradiol seviyeleri ölçüldü. Preoperatif de¤erler gra-
nüloza hücreli tümör aç›s›ndan anlaml› olarak de¤er-
lendirildi. Artm›fl inhibin, hipofizden FSH sal›n›m›n›
negatif feed-back etki ile düflürmektedir. Düflük se-
rum FSH seviyesi postmenopozal bir hastada ola¤an
de¤ildir ve inhibin yüksekli¤inin dolayl› göstergesi
olarak kabul edilir. Postperatif dönemde FSH’n›n ola-
¤an seviyelere yükselmesi FSH’n›n tan›n›n yan› s›ra
postoperatif rekürrenslerin takibinde de kullan›labi-
lece¤ini göstermektedir. 

Literatürde adneksial kitle ile birlikte düflük FSH
seviyesi saptand›¤›nda, granüloza hücreli tümörden
flüphelenilebilece¤ini gösteren olgu sunumlar› bulun-

maktad›r. Krishnan ve arkadafllar›n›n yay›nlad›¤› bir
olguda, 36 yafl›nda sekonder amenore ile baflvurmufl
olan bir hastada düflük FSH seviyesi saptanm›fl, yap›-
lan ileri tetkiklerde sol ovaryan granülosa hücreli tü-
mör tespit edilmifltir (5). Nasu ve arkadafllar›n›n ya-
y›nlad›¤› baflka bir olguda düflük FSH ve yüksek LH
düzeyi saptad›klar› sekonder amenoreik 28 yafl›ndaki
bir olguda granüloza hücreli tümör saptam›fllar (6).
Ancak bu iki yay›ndaki olgular reprodüktif ça¤da
saptanm›flt›r. Bizim olgular›m›z›n ikiside postmeno-
pozda olup, düflük FSH seviyesi bu hasta grubunda
daha de¤erli bir bulgudur.  

SONUÇ

Granülosa hücreli tümör tan›s›nda inhibin, anti-
mülleryan hormon gibi tümör belirteçleri pahal›
olup, kolay ulafl›labilir yöntemler de¤illerdir. Bu ne-
denle postmenopozal dönemde düflük serum FSH se-
viyesi GHT lehine bulgu olarak kullan›labilir. Ayr›ca
GHT tan›s› alm›fl tedavisi yap›lm›fl hastalarda rekür-
renslerin belirlenmesinde de FSH’n›n yeri araflt›r›la-
bilir. Daha fazla vaka serileri ile bu iliflkinin destek-
lenmesine ihtiyaç vard›r.  
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