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OLGU SUNUMU

Postmenopozal Donemde Overin Granuiloza Hucreli
Tumori: Olgu Sunumu ve Literatliriin Gozden Gegirilmesi

Graniloza hucreli timérler (GHT) overin seks kord stromal timérleridir ve tim over malignitelerinin
%2-3'Un0 olusturur. Bu timorler tipik olarak disiuk malign potansiyelli, yavas blyime hizi ve
Ostrojen gibi seks steroidleri salgilayabilen hormon aktif seks kord stromal timorlerdir. Serum
timor belirteci olarak inhibin ve 6strodiol tanida kullanilabilir. Postmenopozal donemde, disik FSH
dizeylerinden de tanisal belirte¢ olarak yararlanilabilir. Hastalarin timor tarafindan uzun sire
Ostrojen salgilanmasina maruz kalmasi sonucu olarak uterin kanser ve endometrial hiperplazi
gelisebilir ve vaginal kanama gorulebilir. Bu ¢alismada operasyon oncesi atipisiz endometrial
hiperplazisi ve sag ovarian agrisiz kitlesi olan bir olgu sunulmustur. Operasyon esnasinda sag
ovarian kitlenin frozene génderilmesi sonucu grantiloza hicreli over timori tanisi konulmustur.

Anahtar Kelimeler: Granuloza hicreli timdr, over, postmenopozal vaginal kanama.

Granulosa Cell Tumor of the Ovary in a Postmenopausal Patient: Report of a
Case and Review of the Literature

Granulosa cell tumours (GCT) are uncommon sex cord-stromal tumours of the ovary, and comprise
approximately 2-3% of all ovarian malignancies. These tumours characteristically have a low
malignant potential, and have slow growth rates. They are hormonally active stromal cell
neoplasms that can secrete sex steroids such as estrogen. Serum tumor markers such as estradiol
and inhibin are used for diagnosis of GCT. Low serum level of FSH may be useful as a diagnostic
marker in postmenopousal period. Patients may present with vaginal bleeding caused by
endometrial hyperplasia or uterine cancer as a result of prolonged exposure to tumor-derived
estrogen. In this case report, a patient with a painless mass of right ovary and atypical endometrial
hyperplasia was presented. Frozen examination of the removed right ovarian mass revealed the
diagnosis of granulosa cell tumor.

Key Words: Granulosa cell tumor, ovary, postmenopausal vaginal bleeding.

Giris

Graniiloza hicreli timor (GHT), overin az rastlanilan, seks kordunun stromal
kaynakli timorudir. GHT tim over kanserlerinin yaklagik %3’Unu olusturur (1). GHT
vakalarin sadece %2’sinde bilateraldir ve vakalarin cogu evre 1 de tani almaktadir. GHT
dislk gradeli malignitelerdir. Kesin patolojik tani ve evreleme igin cerrahi midahele
sarttir. Operasyonda fertilizasyonlarini tamamlamis hastalarda genelde total abdominal
histerektomi ve bilateral salpingo-ooferektomi yapilirken ¢ocuk istegi olan kadinlarda
konservatif olarak unilateral salpingo-ooferektomi yapilabilir. Stromal komponentten
salgiladiklari Gstrojen nedeniyle hormon aktif timdrler olarak bilinirler. Salgiladiklar
Ostrojen nedeniyle endometrial kanser ve hiperplazi riskine karsi transvaginal ultrason
ile endometrium kalinhdi degerlendirilmeli ve gerekli durumlarda endometrial biopsi
yapiimalidir. Hormon aktif timoér olmasi nedeniyle tanida ve operasyon sonrasi
takiplerinde inhibin A, inhibin B, &strodiol ve antimdllerian hormon (AMH) gibi serum
timor belirtegleri kullanilabilinir. Fakat bu belirtecler timodre spesifik degillerdir (2-4).
GHT erigkin ve juvenil olmak tzere 2 farkli gruba ayrilir (5). Juvenil tip %5 gibi disuk bir
orani olusturur ve prepubertal kizlarda ve 30 yas altindaki kadinlarda rastlanilir (6-8).
Olgularin %95' ini ise erigkin tip olusturur ve genellikle menopoz sonrasi dénemde
goralir. Stromadan salgilanan 6strojene uzun sireli maruz kalinmasi sonucu olarak
olugan postmenopozal vaginal kanama ve overde bulunan kitlenin blyUklugine bagh
olarak olusan abdominal ve pelvik agri en sik gézlenen iki bulgudur (9).

Olgu Sunumu

52 yasinda vaginal kanamasi olan hasta bir dis merkeze basvurmus ve dis
merkezde yapilan kiretaj sonucunun basit atipisiz endometrial hiperplazi gelmesi
tizerine klinigimize basvurdu. Ozgecmisinde hipertansiyon éykisi vardi. Viicut kitle
indeksi 33, G5P5Y5 soy gegmisinde herhangibir ¢zellik saptanmadi. Yapilan vaginal
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muayenede uterus normal cesamette idi. Sol adneks
non-palpabl, sag adneksiyal yaklagik 8 cm lik etraf
dokularla yapisikhdi olmayan sert, mobil kitle palpe
edildi. Pelvik doppler ultrasonografide uterus vyasla
uyumlu boyutlarda ve ekojenitede idi. Sol over normal
olarak izlendi. Sag adneksiyal alanda uterus ile yakin
komsulukta 63X43 mm boyutta kistik alanlar bulunduran
heterojen i¢ yapida doppler ultrasonografide malign
nitelikte akim dalga formu bulundurmayan solid kitle
lezyonu izlendi. Serum timor belirtegi olarak olgllen Ca
125, Ca 19.9 ve Ca 15.5 degerleri normal olarak geldi.
Postmenopozal donemde kanama duzensizligi bulunan
patoloji sonucu basit atipisiz endometrial hiperplazi
olarak gelen hastaya sag adneksial kitle ve endometrial
hiperplazi  nedenleri ile  operasyon planlandi.
Operasyonda batin yikama sivisi alindi. Eksplorasyonda
uterus ve sol adneks normal izlenirken sad ovarial sari
turuncu renkli icerisinde yeryer kanamali alanlar olan
solid kitle izlendi. Over kapsull intakt gérinimdeydi. Sag
adneks, kitle ile birlikte frozena go6nderildi. Frozen
sonucunun graniloza hicreli malign over timéri gelmesi
Uzerine hastaya total abdominal histerektomi bilateral
salpingo-ooferektomi, pelvik/paraaortik lenfadenektomi,
omentektomi ve apendektomi uygulandi. Patoloji
raporunda graniloza hicreli timér (sag over), basit
atipisiz  endometrial hiperplazi, adenomyozis uteri,
endometrial polip olarak geldi. Mikroskobik incelemede
dar sitoplazmali, yuvarlak/oval nlkleuslu ve nikleer
oluklanma gobsteren granuloza hucrelerinin olusturdugu
hiicre kimeleri izlendi. Cok sayida ‘Call-Exner’ cisimcigi
goruldu (Sekil 1, 2). Timér sag overde sinirh over
kapsulu intaktti. Hasta operasyon sonrasinda evre IA
over tuméru olarak tani aldi ve hastanemizin onkoloji
departmani tarafindan diizenli fizik muayene ve serum
tumor belirtecleri izlenerek takibe alindi.

L4 £ + 7 I

Sekil 1. Solid adalar olusturmus timoér hicreleri H&E
X40.
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Sekil 2. Cok sayida bosluk etrafinda palizadik dizilim

yapmig timor  hicrelerinden ‘Call-Exner’

cisimcikleri izlienmekte H&E X200.

olusan

Tartisma

Granuloza hucreli timérler diisik malign potansiyeli
olan over timorleridir. Bu nedenle fertilitesini korumak
isteyen ve evre 1A ddéneminde tani konulan geng
hastalarda unilateral salpingo-ooferektomi yeterli olurken,
postmenopozal dénemdeki hastalara genel olarak total
abdominal histerektomi ve bilateral salpingo-ooferektomi
uygulanir. Konservatif tedavi uygulanan hastalarda timor
dokusundan  salgilanan  Ostrojene  bagh  olarak
endometriumda gelisebilecek endometrial karsinoma
kargi dikkatli olunmali gerekli durumlarda endometrial
biopsi ile endometrial karsinom ekarte edilmelidir. Yine
konservatif tedavi uygulanan hastalarda (unilateral
salpingo-ooferektomi)  timorin %2 gibi bir oranda
bilateral olabilecegdi g6z ardi edilmemelidir.

GHT’lerin  preoperatif dénemde epitelyal over
timorlerinden ayirt  edilmesinin  zor olmasi ve
intraoperatif =~ donemdeki  patolojik  tanisinin  net

konamamasi nedeniyle operasyon sirasinda diger over
timorlerinde oldugu gibi laparatomi sirasinda evreleme,
total abdominal histerektomi, bilateral salpingo-
ooferektomi ve omentektomi de baslangi¢ tedavisi olarak
segcilebilir (10).

Genellikle operasyon sonrasi kemoterapi ylksek risk
faktorli hastalarda (timdrde riptlrin olmasi, evre 1C ve
daha ileri evrede olmasi, timor ¢apinin 10 cm’den daha
fazla olmasi) ya da nilks izlenen hastalarda onerilir.
Yapilan calismalarda PVB (cisplatin + vinblastin +
bleomycin) ve BEP (bleomycin + etoposide + cisplatin)
rejimlerinin etkili oldugu gosterilmistir (11, 12).
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Yeni yapilan c¢aligsmalarda gonodotropin releasing
hormon agonistleri ve aromataz inhibitorleri gibi ilaclarin
da tedavide etkili oldugu gosterilmistir (13, 14).

Granuloza hicreli timérlerin hormon aktif timorler
olmasi nedeniyle operasyon sonrasindaki dénemlerde
farkll timér belirtegleri takipte kullanilabilir. Ostrodiol,
antimillerian faktor (AMH), inhibin A, inhibin B ve follikul
stimuile edici hormon (FSH) serum tiimér belirteci olarak
kullanilabilmesine ragmen bu belirteglerin hi¢ birisi
timore spesifik degillerdir (2, 3).

GHT'li olgularda serum Ostrodiol seviyesindeki
yukseklik dikkat ¢ekici olmasina ragmen, %30 olguda
hastaligin progresyonunda artis izlenmemistir. Bu
nedenle hastaligin aktivitesini gostermede guvenilir bir
belirte¢ degildir.

Ureme cagindaki kadinlarda gelisen follikiillerdeki
graniloza hucrelerinden salgilanan AMH menopoz
sonrasindaki donemde normalde kanda saptanmazken,
GHT'li olan kadinlarda progresif olarak dizeyinin
yukseldigi ve remisyonda saptanmadigi gorulmustir
(15). Bu nedenle timodre en spesifik serum belirtegi
olarak kabul edilir.

inhibin, normal over follikiillerindeki graniiloza
hicrelerinden salgilanir ve negatif feedback etki ile
hipofizden salgilanan FSH’ in regilasyonunda rol oynar.
inhibin alfa ve beta olmak (izere iki sublinitten olusur.
Postmenopozal dénemde 1-3. yillarda FSH’ da 10-20 kat
artis olmakta, sonraki yillarda ise FSH seviyeleri yavas
yavas diismektedir. Inhibin salinminda da 35
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