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OzZET

Overin malign mikst mdillerian tiimérleri (MMMT) nadir gériilen, histolojik olarak malign epitelyal ve mezenkimal
komponent iceren oldukga agresif neoplazmlardir. Bu tiimérler tiim over malignitelerinin % 1'inden azini olugturur ve daha
cok dlislik pariteii ve postmenapozal kadinlarda goérliliir. Yapilan calismalar en 6nemli prognostik faktoriin tani kondugu
siradaki klinik evrenin oldugunu vurgulamaktadir. lleri evrelerde olan ilk iki olgumuz takiplerinin ilk bir yili iginde kaybedi-
lirken evre IA olan ligiincli olgumuz yedi yildan beri yasamini siirdiirmektedir. Olgu sayimiz ¢ok az olmasina ragmen
overin MMMT 'lerinde evrenin en 6nemli prognostik faktér oldugu sonucuna vardik.

SUMMARY

Ovarian MMMT is a rare, highly aggressive neoplasm comprising histologically of both epithelial and mesenchymal
components. This tumor constitutes less than 1% of ali ovarian malignancies and tend to occur in low parity women of
postmenapausal status. In recent studies, the most important prognostic factor that has been demostrated is the clinical
stage at the time of diagnosis. Although our two patients who were in advanced stages died in one year, the third patient
was in stage IA and she is stili alive and on follow-up for seven years. Although the number of the cases presented here
is small, we demonstrated that the stage was a significant prognostic factor in ovarian MMMT.

GIRIS

Overin karsinosarkomlari (malign mikst miillerian tiimaor) Tamodrian homolog formunda, sarkomattéz komponent

nadir gorulen, malign epitetial ve mezenkimal komponent
iceren oldukga agresif, bifazik neoplazmlardir. Bu tumor
ler, tim over malignitelerinin %1 'inden azini olusturur ve
daha ¢ok nullipar, postmenapozal kadinlarda goralur
(1,2). Nadir gérilen bu adneks timdrleri cogunlukla ileri
evrede yakalanmaktadir ve prognozlar oldukca kotuduar
(2). Epitelyal komponent olarak en sik seréz ve endo-
metrioid adenokarsinom gorilir (3-5). Ancak indiferan
karsinom, skuamdz hicreli karsinom veya berrak hicreli

karsinom ve nadiren de miisinGz karsinom izlenebilir (5).

-Ya2|§ma adresi: Deniz Nart, Ege Universitesi Tip Fakiiltesi
Patoloji ABD, Bornova, izmir
Makalenin gelis tarihi: 12. 10.2001 ; kabul tarihi: 18.01.2002

fibrosarkom, malign fibréz histiositom, miksoid degisiklik-
ler gosteren sarkom veya yiuksek dereceli endometrial
stromal sarkom gorinumindedir (5). Heterolog kompo-
nent siklikla malign gérinumla kikirdak, iskelet kasi veya
herikisini icerir. Daha nadir olarak malign goérinumli
osteoid, kemik veya yag dokusu bulunabilir (5). Hastanin
klinik gidisini etkileyen prognostik faktorler tartismal olup,
yapilan calismalar, tani kondugu siradaki Kklinik evrenin en
onemli prognostik faktor oldugunu vurgulamaktadir (6,7).

Bu calismada, overin malign mikst millerian tiumaora tanisi

alan Uc¢ olgunun Klinikopatolojik 6zellikleri ve prognozu
literattir 1s1§inda incelendi.
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OLGU SUNUMU

OLGU I: 60 yasindaki, batinda sislik ve agri yakinmalar
ile basvuran olgu, radyolojik tetkikleri ve periton biyopsisi-
nin patolojik incelemesi sonucu 'peritonitis karsinomatoza’
tanisi aldi. Neoadjuvan kemoterapi programi tamamlan-
diktan sonra abdominal total histerektomi (ATH), bilateral
salpingoooferektomi (BSO) ve parsiyel omentektomi uy-
gulandi. Makroskobik olarak, histerektomi materyalinde
fundus vyerlesimli iki adet vejetan lezyon izlendi. Sag
overin en buyik ¢api 10 cm, sol overin en buyik capr 8
cm idi.

Mikroskobik olarak overlerdeki kitlelerden alinan Ornekle-
rin diffiz sarkom ve karsinom alanlan icerdigi gozlendi.
Sarkomat6z komponent stromal sarkom niteliginde idi.
Epitelyal komponent genis, poligonal, cogu alanda berrak
sitoplazmali, yer yer hobnail hiicrelerinden olusan, nikleol
belirginligi gosteren vezikile nukleuslu, gogu alanda solid,
kismen papilier formasyonda berrak hicreli karsinom
morfolojisinde idi (Resim 1). Endometriumda izlenen veje-
tan yapilar ise, 'Endometrial hiperplazi zemininde gelismis
berrak hucreli karsinom ve sekretuar karsinom’ olarak
degerlendirildi. Endometrium ve overlerdeki bu timdrlerin
birbirinden bagimsiz, es zamanl timorler olduguna karar
verildi. Omentumdaki tiimdrler, overdeki tiimdére idantik
olup hem karsinomat6z hem de sarkomatdz komponent
icermekte idi. Jinekolojik onkoloji konseyinin karari sonucu
olguya postoperatif kemoterapi verildi, ancak postoperatif
takibinin sekizinci ayinda kaybedildi.

Resim 1. Olgu I'de berrak hiicreli karsinom (Epitelyal komponent)
(hematoksilen eozin x100).

OLGU lI: 70 yasinda, postmenapozal hastaya pelvik agr
nedeniyle uygulanan ultrasonografide sag overden kdken
alan 15x10x10 cm boyutlarda solid, mobil kitle ve batinda
serbest sivi gorildi. Overdeki kitlenin intraoperatif malign
olarak degerlendiriimesi Uzerine olguya ATH, BSO ve
parsiye! omentektomi uygulandi. Makroskobik olarak sag
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over 10x9x9 cm boyutlarinda, dis yuzu diizgin konturlu idi
ve ince bir kapsul yapisina sahipti.

Mikroskobik olarak epitelyal komponenti pleomorfik,
vezikile niveli, nikleol belirginligi gosteren hicrelerden
olusan; ¢ogu alanda solid, birka¢ alanda adenoid formas-
yon olusturan az diferansiye adenokarsinom morfoloji-
sinde idi. Mezenkimal komponent ise genis alanlarda

stromal sarkom histolojisinde olup heterolog komponent
icermemekte idi (Resim 2).

Resim 2. Olgu II'de stromal sarkom (Sarkomatéz komponent)

(hematoksilen eozin x100).

Olgu, postoperatif dbnemde konsey karar ile kemoterapi
programina alindi. Ancak postoperatif tgtnctu ayda akci-
ger metastazi saptanan olgu altinci ayda kaybedildi.

OLGU lll: 62 yasinda kasik agrisi sikayeti olan olguya
uygulanan ultrasonografik incelemede, omentuma yapi-
sik, 8x6 cm boyutlarda solid overe ait bir kitle tespit edildi.

Makroskobik olarak sag over 11x11x6 cm boyutlarda
lobile, kapsulli bir gériinime sahipti. Mikroskobik olarak,
¢ogu alanda solid, birkag alanda papiiler formasyon goste-
ren kiiboidal, kolumnar, yer yer hobnail hiicreleri iceren iyi
diferansiye ser6z papiiler karsinom histolojisinde epitelyal
komponent izlendi (Resim 3). Ayrica stromal sarkom
morfolojisinde ve genis alanlarda heterolog komponent
olarak kondrosarkom igeren mezenkimal komponent
goruldi (Resim 4). Batin sivisi, sol over, endometrium ve
omentumda tumor izlenmedi.

Olguya postoperatif kemoterapi ve radyoterapi uygulandi.
Postoperatif yedinci yilinda olgu hala yasamini hastaliksiz
olarak sirdiriyordu. Tum olgulann klinikopatolojik ve
immunohistokimyasal 6zellikleri Tablo 1 ve Tablo 2'de
gosterilmistir.
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Resim 3. Olgu llI'de ser6z papiller karsinom {Epitelyal komponent)
(Hematoksilen eozin x100) Resim 4. Olgu lil'de kondrosarkom (Heterolog komponent) (Hematoksilen
eozin x200)
Tablo 1. Olgularin klinikopatolojik 6zellikleri
OLGU |YAS TM CAPI | KOMPONENT DIGER MET EVRE iZLEM
(cm.) GEN. KARS.
Epitelyal Sarkomat6z
Endomet
| 60 10 Berrak hc. kars. Homolog - B 8 ay (ex)
(berrak+ sekret.)
Azdif Akc
Il 70 10 Homolog - IIC 6 ay (ex)
adenokars (_3.ay)
iyi dif Heterolo
n 62 1 y 9 - A 7yil(h.y.)
serdz kars. (kondrosarkom)
(Akc: akciger, Dif: diferansiye, Endomet: endometrium, hc:hiicre,
h.y: hastaliksiz yasam, Kars: karsinom, Met: metastaz, Sekret: sekretuar, Tm: tiimor)
Tablo 2. Olgularin immunhistokimyasal 6zelikleri
SITOKERATIN EMA VIMENTIN
OLGU Epitelyal Sarkomatdz Epitelyal Sarkomat6z Epitelyal ___Sarkomatéz
1 + - + - +
1] + = + - +
I} + - + - - +
TARTISMA
Kadin genital sistemin karsinosarkomlari daha c¢ok Bu tumodrlerin histopatolojisi, klinik davranisin gdstergesi

endometriumda rastlanan nadir bifazik neoplazmlardir. Bu
timorler, over, serviks, tuba ve vajende de gorilebilir (3).
Koken aldigi yer neresi olursa olsun agresif Klinik gidis
gOsterirler (1,2,8).

Karsinosarkomlarm histogenezi hakkindaki veriler hala
tartismalidir. Bu tumérlerin iki farkli malign hiicre populas-
yonunun bir karisimi mi yoksa her iki hiicre populas yonu
icin ortak kok hucre orijini mi gegerli, hala ¢dztlememistir.

Cilt41, Sayi 1, Ocak - Mart, 2002

olarak kabul edilmemekle birlikte (9); Silverberg ve arka-
daglan (10) evre | ve !l uterus karsinomlanni iceren genis
bir calismada, epitelyal komponentin derecesi ve tipinin
histolojik derece, mitoz orani ve stromal komponentteki
heterolog elemanlarin tipi veya varligina oranla, metastaz
olasiigini géstermede daha 6nemli bir faktoér oldugunu
vurgulamaktadirlar (10). Ancak Ariyoshi ve arkadaslar (7)
epitelyal komponentin histolojik tipinin  herhangi bir
prognostik belirleyici 6zelligi olmadigini ve Costa ve arka-
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daslar (11) da timor derecesi ve epitelyal komponentin
histolojik tipi ile sagkalim arasinda bir korelasyonun bu-
lunmadigini belirtmektedirler.

Heterolog mezenkimal komponentin prognostik belirleyici-
ligi tarismalidir. Sood ve arkadaslan (4) yaptiklari calig-
mada heterolog mezenkimal komponentin varhginin kotu
prognozla iligkisi oldugunu savunsa da, diger arastirma-
cilar heterolog komponentin sagkalim uzerine higbir etki-
sinin  bulunmadigini  gostermiglerdir (6,12). Ariyoshi ve
arkadaglan (7) heterolog sarkomatdz komponenti olan
hastalarla olmayanlarin sagkalimlari arasinda istatiksel bir
farkliik gostermedikleri gibi, tumor boyutu, mitoz orani ve
damar invazyonu gibi diger prognostik belirleyicilerin
sagkalim Uzerine bir etkisinin bulunmadigini da vurgula-
maktadirlar.

Meiss ve Lawrence (13), 31 karsinosarkom vakasinda
yaptiklart immunohistokimyasal calismada stromal hic-
relerin hem sitokeratin hem vimentin koekspresyonu gos-
termesi nedeniyle bu timorlerin az diferansiye adenokar-
sinomlarla yakin iligkili olabilecedi sonucuna varmiglardir.
George ve arkadaslan (14) ise, 47 kadin genital sistem
karsinosarkomunu iceren serilerinde hem stromal, hem
epitelyal komponentin ayni antijenleri koeksprese ettigini
ve bu nedenle karsinosarkomlarin epitelyal ve mezen-
kimal komponentlerinin ortak kok hicre orijinli oldugunu
vurgulamiglardir. De Brito ve arkadaslari da (15) benzer
immunohistokimyasal ve ultrastriktirel bulgular elde et-
mis buna iliskin bu timorleri metaplazik karsinom olarak
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degerlendirmiglerdir. Biz olgularimizda bulgular boliman
de de belirtildigi gibi, bu turden immunhistokimyasa!
sonuglara rastlamadik.

Ovarian karsinosarkomlar icin en 6nemli prognostik belir
leyici tani kondu@u siradaki klinik evredir (8,12,16). Chang
ve arkadaglan (6), evre | ve Il hastaligi olan olgularin
belirgin sag kalm avantaji oldugunu vurgulamaktadir.
Yapilan diger calismalar da evre | veya Il hastaligi olan
olgulann ileri evre hastaligi olanlara oranla daha iyi bir
sagkalima sahip oldugunu gostermektedir (4,7).

Calismamizdaki olgularin timinde epitelyal komponent
yiksek malignite potansiyeline sahip adenokarsinom
Ozelligi tasiyordu. Bir diger deyisle olgu I'de epitelyal
komponent berrak hicreli adenokarsinom, olgu Mde az
diferansiye adenokarsinom ve olgu llI'de serbz papiller
adenokarsinom  Ozelliginde idi. Aynica olgu |,
kondrosarkom niteliginde heterolog bir sarkomattz
komponente sahipti. Tablo I'de de izlendigi gibi olgular
sirasi ile lll, 1IC ve IA evrelerinde idi. Sonuc olarak bu uc
olguda histopatoloji ve evreler gb6zonine alindiginda
prognozu belirlemede evrenin etkili oldugu ortaya cik
maktadir. Cinku ileri evrelerdeki ilk iki olgumuz izlemin ilk
bir yili icinde kaybedilirken, erken evrede yakalanan
dguncu olgunun yedi yildan beri yasamakta oldugu g6z
lenmigtir. Bu olgu, epitelyal komponent agisindan bir
serdz papiller karsinom goérinimine sahip olup kondro
sarkom niteliginde heterolog komponent icermektedir.
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