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KLINIKTE TROFOBLASTIK HASTALIKLAR
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OZET

Bu ¢ahsymada, IT'i mol hidatiform ve 3’ii koryonepitelyoma olmak
iizere, toplam 14 trofoblaslik hastalik vakast cesitli yonlerivle incelen-

mistir. Semptomlar, klinik bulgular. teshis yollar1, tedavi usulleri ve
hasta kan guruplary ile ilgili bulgular degerlendirilmis ve literatiirdeki
bilgilerin de 15181 altinda klinik uygulamada yararlanilabilecek sekilde

sunulmaya ¢aligumigtir.

Son senelerde trofoblastik has-
taliklarda teshis, tedavi ve hastanin
izlenmesi konularinda Snemli  gelis-
meler olmustur. Buna karsin yine
de problem vakalarla karsilasiimakta
ve tanida gegikmeler sonucu olarak
anne hayati tehlikeye girebilmektedir.
Ozellikle metastatik trofoblastik hasta-
hiklarda hastalarin obstetrik servisleri
disindaki servislere basvurabilmeleri ve
tetkike alinmalart tedavinin gecikme-
sine sebep olabilmektedir.

MATERYAL VE

Materyalimizi, Atatiirk Universi-
tesi Tip Fakiltesi Kadm-Dogum  kli-
nigine bas vuran II ‘mol hidatiform
ve 3 koryonepitelyoma vakast  o-

Mol hidatiform vakalarinda prof-
laktik kemoterapi ve koryonepitelyo-
ma vakalarinda cerrahi tedavi yerine
kemoterapi uygulanmasi son senele-
rin tartisilan konulart arasindadir.

Cesitli yonleriyle bolgesel — ozel-
likler de gésteren bu hastalik guru-
buna giren vakalarimizin analizi ile
bu konuda Tiirkiye capmda yapi-
labilecek arastirmalara yardimct ola-
bilmeyi amagladik.

METOD

lusturmaktadir. Teshiste anamnez, kli-
nik bulgular ve gebelik testleri yaninda
iki vakada molegrafi de kullanilmis
olup teshis 13 vakada patolojik clarak
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da dogrulanmistir. Hastalarda goriilen
semptolar, bulgular , ile teshis yollar ,
tedavi sekilleri, gebelik testlerinin
durumu ve kan guruplari ile ilgili

bulgular ayri ayn tablolar halinde
verilmistir. Ayrica vakalarda saptanan
Onemli ézelliklere de deginilmistir.

BULGULAR

Vakalarin en kiigiigii 20, en bilyiigii
45 yasinda olup yas ortalamass 31 dir

iki vaka primigravid digerleri mul-
tigraviddir  Multigravid  vakalardan
5’den fazla gebelik gecirmis olanlarin
sayist 7 dir.

Ayni siire iginde klinige bas vuran
gebelik vakalarina gére trofoblastik
hastaliklarm  gériilme insidans: yak-
lasik 157 gebelikte bir olmakla bir-
likte, tiim gebelik vakalarmin hasta-
neye gelmedigi g6zéniine alinirsa,
bu oranmn gergegi yansitmadigi dii-
sliniilebilir. Ayrica vakalarin biiyiik
bélimiiniin zayif sosyo-ekonomik bol-
gelerden geldigi  dikkatimizi g¢ek-
mistir.

Vakalarin iginde daha 6nce mol
hidatiform gegiren vaka olmayip hepsi
gestasyonel orijinalidir.

Semptomlar :

Anamnez ve semptomlar agisindan
Ozellik gosteren ii¢ vakadan birincisi
miiracaatindan 10 hafta kadar &nce
3 aylik anenoreyi takiben 5 aylik bii-
yiikliikte uterus tesbit edilmesi iizerine
tahliye edilmis ve mol hidatiform ol-
dugu sOylenmis. Kanama nedeni ile
ikinci bir kiiretaj gecirmis fakat her
iki materyal da patolojik tetkike alin-
mamis. Tekrarlanan gebelik testleri-
nin pozitif sonug¢ vermesi iizerine, bul-
gularin ve kiiretaj materyalinin negatif
olmasma karsin, mol hidatiform ola-
rak kabul edilmistir.
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Ikinci vaka ise, miadinda gebelik,
sancilarmin  baslamas:  ve  vaginal
kanama gikayeti ile miiracaat etti.
Derin  anemi (Hb : 9% 3 gr.),
miadinda biiyiikliikte uterus ve siddetli
vaginalkanama yaninda tusa vaginal
muayenede total plasenta previa iz-
lenimi veren bulgular elde edilmesi
lizerine “plasenta previa totalis® &n
tamst ile acilen oOperasyona alinmig
ve tani operasyon sirasinda  konmustur.

Ugiincii vaka 6 aylik amenoreye
karsin karninin bilyiimemesi ve ¢ocu-
gunun oynamamas: sikayetleri ile kli-
nife bas vurmustur. Uterusun 2.5
aylik gebelik bityiikligiinda ve gebelik
testlerinin negatif olusu hastanin >’Mis-
sed abortion” yoniinden incelenmesine
yol agmustir. Uterus tahliyesini taki-
ben patolojik incelemede mol hidati-
form oldugu anlasimigtir.

Tiim vakalarda samptomlar Tab-
lo-I’de g6sterilmistir.

Koryonepitelyoma vakalarindan i-
kisi hemoptizi, o6ksiiriik ve halsizlik
sikayetleri ile g6giis hastalaklar: ve dahi-
liye kliniklerine bas vurmuslar ve cesitli
tetkikler yapildiktan sonra klinigimize
konsultasyonu takiben 15 giin-I ay
gecikme ile kabul edilmislerdir. Anam-
nezden bu vakalardan birinin dogumu,
birinin diisiigii takiben koryonepitel-
yomaya yakalandig: anlagilmig olup di-
ger vaka son bir sene iginde dogum veya
diisiik yapmadigm ifade etmigtir.



Tablo-1

14 Trofoblastik Hastalhk vakasinda Semptomlar

Semptom Vaka %
Vaginal kanama 12 85.6
Amenore : 10 71.4
Parga diisiirme 5 35.7
Bel ve kasik agrisi 5 35.7
Karinda anormal biiyiime 2 14.2
Bulant:, kusma 1 7.1
Karmnda kiigiilme 1 7.1
Hemoptizi (x) 2 14.2
x- Koryonepitelyoma vakalarina aittir
Klinik bulgular :
Tablo-2
14 Trofoblastik Hastalik vakasinda Klinik Bulgular
Bulgu Vaka %
Anemi 6 42.8
Hipertansiyon 3 21.4
Odem 2 14.28
Uterus biiyiikliigii
Normal 1 7.1
< 12 hafta 6 42.8
13-24 ” 6 42.8
25-36 & 1 7.1
Teka liitein kisti 2 14.2
Metastaz (Koryonepitelyoma) 2 14.2

Tablo-3

9 Mol Hidatiform Vakasinda Uterusun Bosaltilmasindan Onceki Uterus
Biiyiikligii (x)

Uterus Biiyiikliigii Vaka %
Beklenen gebelige gore kiigiik = - 3 33.3
Beklenen gebelik biiyiikliigiinde 2 22.2
Beklenen gebelikten biiyiik 4 44 .4
Toplam 9 99.9

X- Spontan diisiirmiis ve disarda miidehale edilmis olarak gelen birer vaka tablo digt brrakilmustir,
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Teshis Tablo -4
Trofoblastik Hastaliklarda Teshis Yollan .

Teshis yolu Vaka A
Hastaliga uyan anamnez 7 "~ 50
Patolojik dogrulama 13 92.8
Gebelik testleri 5 35.7
Hastaliga uyan klinik muayene 5 35.7
Molegrafi 2 14.2
Laparotomi 1 7.1
Ug vakada aym zamanda preek- gin akciger metastazlari, ayrica biri-
lampsi saptanmistir (9 21.4). ii¢ vaka sinde servikal ve digerinde vaginal
patolojik tetkik sonucu gelinceye kadar metastaz aynt zamanda mevcuttu. (Re-
abortus insipiens tamst ile yatmistir. sim 1,2)

iki koyoneptitelyoma vakasinda yay-

Resim-1

Koryonepitelyoma vakasinda akciger metastazi (Z.B.)
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Resim-2

Koryonepitelyoma vakasinda akciger metastazi (G.A.)

Vakalardan ikisi intakt mol hi-
datiform olup bu vakalarda kesin
teshise molegrafi ile varidmistir (Re-
sim-3)

Bir mol hidatiform vakasinda ikinci
kiiretaj materyalimn patolojik tetkiki
sonucu ‘sinsityal endometrit” olarak
saptanmig olup bu vaka klinik olarak
invaziv mol olarak degerlendirilmistir.

Vakalarm biiyiik ¢ogunlugunun A
gurubundan oldugu tablodan izle-
nebilmektedir. Ayrica kocasindan da
kan gurubu tayini yaptigimiz 5 vaka-
dan 4’tiniin kocasimin kan gurubunu
A,T’inin 6 olarak saptadik.

Diger taraftan yaptigimiz labora-
tuar muayeneleri sonucunda :

Trombositler 124.000-248.000/mm 3
Lokositler 5.000-15.000/mm 3
Hematokrit 9, 24-33

Kan proteinleri % 3.8-6.8 arasinda
ve albumin globiilin oramim 1.3 civa-
rinda saptadik. SGOT ve SGPT enzim
degerlerinde patolojik yiitkselme sapta-
yamadik.

TEDAVI

Mol hidatiform vakalarindan 9’una
kemoterap6tik olarak  Methotrexate
(MTX) 15 mg/giinde 5 giin siire
ile IM olarak uterus tahliyesini takiben
uygulanmastir.

Koryonepitelyoma vakalarinda me-
tastaz tesbit edilemeyen vakaya 25 mg/-

~giin 5 giin IM. kiirler halinde 3 kiir uy-

gillanmis ve gebelik testlerinin ne-
gatiflesmesi saglanmistir.

Diger koryonepitalyoma vakasina
1se Lokosit, Trombosit, Karaciger fonk-
siyon testleri ve klinik gézlem altinda
25 mg/giin 5 giinlik kiirler halinde 6
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Tablo -5

Trofoblastik Hastaliklarda Gebelik
Testi Sonugllar: (immiinolojik)

Test sonucu Vaka %

Negatif 3 21.4
Pozitif 11 78.5
1/50 titrede pozitif 4 28.5
1/100 ” ”? 4 28.5
1/200 ”? ”? 3 21.4
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Resim-3
Molegrafi (S.K.)

Tablo-6
Trofoblastik Hastaliklarda

Guruplari

Kan gurubu Vaka %
A B 10 71.4
B 1 7.1
0 3 21.4
AB — —
Toplam 14 99.9



Tablo-7 glildiigii ve yaygin akciger metastazlari-

14 Trofoblastik Hastalik Vakasinda Uy- nin bariz alarak geriledigi tesbit edil-
gulanan Tedavi Yontemleri mistir, (Resim-4).

Tedavi Vaka o/ Bu hastada gastroenterit ve cilt
Kiretal I 71 eriipsiyonlart tarzinda MTX’e baglh
] . . .
Kiiretaj veKemoterapi 12 85.4 reaksiyonlar diginda Vkompllka‘syonial

Histerotomi I 71 rastlanmamuigtir.
Toplam 4 999 Ugtincii koryonepitelyoma vakas:

ise klinige terminal safhada bas vurdu-
gundan kemoterapiye baslanamadan

kiir methorexate ve ilaveten 2.5 mg/kg :
exitus olmustur.

purinethol oral yoldan uygulanmustir.
Tedavi sonucunda servikal ve ovaryal Diger taraftan 1-4 U kan trans-
metastazlarin kayboldugu, uterusun kii- fiizyonu 7 vakaya gerekmistir (9 50).

) Resim- 4
Koryonepitelyoma vakasinda iedvi sonu akciger metasteazlarmin durumu (G.A., tedaviden Onceki

akciger filmi resim-2 de)

TARTISMA
Mol hidatiformun 1500-2000, Kor- le birlikte (1,2,3), Memleketimizde ve
yonepitelyomanin 30 000 -gebelikte bir ozellikle bolgemizde daha sik olarak
goriildiigii gesitli yazarlarca belirtilmek- rastlandig: dikkati ¢ekmektedir(4).
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Trofoblastik hastaliklarin  yas ve
parite ile ilgisi hakkinda  goriig
birligi olmamakla birlikte bazi otorler
ileri yaslarda ortaya ¢ikan trofob-
lastik hastaliklarin daha ¢ok malign
dejeneresans gosterme egiliminde ol-
duklarini belirtmektedirler (1,5). Vaka
gurubumuzda ise yas ortalamas: 31
olup ,vakalarin gogunlugu 5 veya daha
fazla gebelik gecirmistir.

Mol hidatiform vakalarinda en
stk gériillen semptomlarn anenore
ve vaginal kanama oldugu bulgular:-
mizdan ve literatiirdeki ¢aligmalardan
anlagilmaktadir (1.,2,3). Aym aras-
tiricilar bulant: ve kusma gibi sikayet-
lerin trofoblastik hastaliklarda siklikla
rastlandigim bildirdikleri halde , vaka-
larimizdan - ancak birinde bu semptom
dikkatimizi ¢ekmistir.

Preeklampsi, vakalarin 9% 21.4’lin
de goriilmiis olup bu oran diger arastir-
malarda 9 12 olarak yer almaktadir(2).

Beklenen gebelige gore uterus bii-
yiikliigli, 9, 44.4 vakada biiyiik, % 33
vakada kiigik ve 9, 22.2 vakada
beklenen gebelik biiyiikliigiinde tes-
bit edilmistir (tablo-3). Bu sonuglar
Curry’nin 347 vakalik serisinde bulu
nan sonuglara yakindir.

Hastalarin yarisinda hastaliga uyar
anemnez, %, 35.7’sinde klinik ve mak-
roskopik muayene ve gebelik testleri
ile_ hastaliktan kuvvetle siiphe edilmis,
2 intakt mol hidatiform} vakasinda
kesin teshise molegrafi ile gidilmistir.
Bir vakada ise tam laparotomi sira-
sinda konmustur. Bir vaka hari¢ tiim
vakalarda teshis patolojik olarak dog-
rulanmigtir. Bilateral over kisti sap-
tadigimiz vaka oran1 9 14.2 dir.
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% 78.5 vakada gebelik testleri
pozitif olmakla birlikte ancak %, 21.4
vakada 1/200 titrede pozitif sonug
elde edilmistir. 9, 21.4 vakada ise
testler negatif bulunmustur.

Son yillarda Ultrasonografi de mol
hidatiform teshisinde kullanilmaya bas-
lanmissa da bazi vakalarda bu meto-
dun da yetersiz kaldign bazi cals-
malardan anlasilmaktadir(6).

Calismalar gostermektedir ki mol
hidatiform ve koryonepitelyoma tes-
hisinde biitiin vakalara cevap verebi-
len gévenilir ve emniyetli tek bir metod
mevcut degildir (1,2,6,7,8).

Son yillarda trofoblastik hastalik-
larla kan guruplar: arasindaki iliski
de arastinlmistir. Scoktt ve Bagshave,
A gurubu olan annelerin Ozellikle
O gurubundan erkeklerle evienmeleri
halinde trofoblastik hastaliklarin ortaya
¢ikma oranmin arttigim ileri siirmis
lerse de (9), diger arastiricilar ayni
sekilde bulgular elde edememis ve bu
farklihgin daha g¢ok bolgesel ozelliklere
bagl oldugunu ifade etmislerdir (2,10).

Vakalarimizdan ¢ 71.4’tniin A
grubundan olmas: Scott ve Bagshave’in
bulgularini destekler goriinmektedir.

Vaka gurubumuz iginde rekiirrent
mol hidatiform vakast olmamasina
kargin literatiirde 9 defa tekrarlayan
vakalar: iceren nadir raporlara raslan-
maktadir(II).

Uterus tahliyesi 13 vakada kii-
retaj ile gerceklestirilmis, 1 vakada
ise histerotomi yapimstir. 12 mol
hidatiform vakasma ise profilaktik ke
moterapi uygulanmis, koryonepitel-
yoma vakalar: ise kemoterapétikler ile
tedaviye alinmustir. Baz:i yazarlar prof-
laktik kemoterapiye mol hidatiform



vakalarinda gerek olmadigmu ileri siir-
metkte iseler de (2), proflaksinin
rekiirrensi ve malign dejenerasyonu
biiyiik oranda azaltti§1 baska aragtirci-
larm raporlarindan anlasiimaktadir(12).
Bolgemizin 6zellikleri nedeni ile has-
talarin istenilen sekilde kontrola gel-
mesinin saglanmasmin giic olusu bizi
proflaktik kemoterapi uygulamaya zor-
lamistir. Mol tahliyesini takiben ve
ozellikle kemoterapi uygulanan va-
kalarda bir yil siire ile gebeligin 6n-
lenmesi Ggiitlenmektedir (1). Mol hi-
datiform geciren hastalarin daha son-
raki gebeliklerinde Gnemli komplikas-
yonlar ortaya ¢ikmadig:i ve infertilite
oraninda artma olmadigi, nadir olmak-
la birlikte kemoterapi uygulanan vaka-
larda spontan abortuslar meydana gele-
bilecegi hakkinda yaymlar mevcut-
tur(13).

SONUC

Mol hidatiform vakalar: genellikle
amenore ve vaginal kanama sikayeti
ile , koryonepitelyoma vakalari gok
kere metastazlara bagl: sikayetlerle he-
kime bas vurmaktadir.

Trofoblastik hastaliklarda kesin tes-
hise gotiiriicii her vakada uygulanabi-
len tek bir yontem olmayip, vakalarda
anamnez, klinik bulgular ve gesitli 6zel
muayene yontemlerinin birlikte kulla-
nilmas: gerekmektedir.

Kontrollarina gelebilecek mol hi-
datifom vakalarinda proflaktik kemo
teapinin uygulanmasma gerek olma-
yacag: diisiiniilebilirse de koryonepitel-
yomanin % 40-50 oraninda mol hi-
datiformu takiben meydana geldigi ve

Vaka gurubumuzda SGOT degerleri
normal bulunmakla birlikte, literatiirde
normal smirlarda (14) ve yiiksek olarak
bulundugunu bildiren yaywnlar da
mevcuttur (8,15).

Koryonepitelyomanin %; 40-50 ora-
ninda mol hidatiformdan, %; 30-40 ora-
ninda abortuslardan, % 15-20 oraninda
ise dogumlardan sonra goriildigi ve
siklikla akciger, beyin, vagina, karaci-
ciger ve bobrege metastaz yaptigt ve
¢ok kere metastaza bagl semptom-
larla hastanalere bas vuruldugu bil-
dirilmektedir (3,16). Vakalarimizdan da
ikisi akciger metastazlarina bagli sem-
ptomlar ile gogiis hastaliklar: ve dahi-
liye kliniklerine bag vurmuslardir. Ayri-
ca trofoblastik hastaliklarda ~hastaligin
baslangicindan  itibaren 4 aylhk bir
zaman gegmesinin vakanin risk tagi-
yan vakalar gurubuna girmesine neden
oldugu otdrlerce bildilmektedir.(1)

kontrol altinda uygulandiginda ve hele
Aktinomisin-D kullanildiginda kemote
rapinin (diisik dozda ve bir kiir ha-
linde) 6nemli yan tesirlerinin olmadig:
g6z Oniine alinirsa proflaksinin yararh
olabilecegi kendiliginden ortaya ¢ik-
maktadir.

Ozellikle akciger, beyin ve bobrek
gibi organlarda saptanan metastatik
lezyonlarda  primer odak  arasti-
rilirken genital sistemin de gozden
gegirilmesi yararl: olacaktir.

Son yillarda koryonepitelyoma te-
davisinde cerrahi tedavinin yerini ke-
moterapinin  almakta oldugu litera-
tiiriin tetkikinden anlagilmaktadir.
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SUMMARY
TROPHOBLASTIC DISEASES IN CLINICAL PRACTICE

14 cases of trophoblastic disease
are analysed. II of the lesions were
benign and remained malignant. The
findings peculiar to the diseases are

evaluated. ABO blood groups are exa-
mined and the literature has been re-
viewed and discussed.
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