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SERVIKS VE ANDEKSLERN YAVILIM YAPAN Bifi ENDOMETRIAL
STROMAL SARKOMA VAKASI

Searpil Dizhay Sak” Ozden Tulunay®*

Endometrial Stromal Sarkoma (ESS) itk kez 1808 yilinda Donan
ve Lockyer tarafimdan tanimlanarek «uterin stromatozis» olarak isim-
lendirilmistiv (4.6). Casler daha sonra bu timortin glandlari bulun-
mayarn adencmyomadan ibaret oldugunu belirtmistir (4). Goodall bu
distinceye katiiarak, bu antite icin «stromatoz endometriozis» veya
«gndometriozis interstitiale» adlarim énermistir (4). Buglne dek yu-
karida sayilanlar disinda peritelyoma, endometrial sarkoid, stromal
mural sarkoma, endolenfatik stromal myozis, endometricid sarkoma
gibi pekgok sinonimle amilan antite, tim genital malignitelerin % 0.2
sini olusturan oldukga nadir bir neoplazmdir (4,5,14).

Bu makalede ESS olarak degerlendirilen bir vakann klinikopato-
lojik ézellikleri verilmekte, izlenen bulgular literatir esliginde gézden
gecirilmektedir.

VAKA TAKDiMi

Karmn agnsi, kotii kokulu akinti, zayiflama gikayetleri ile bagsvu-
ran 46 yasmndaki kadin hasta. Daha once diizenli adet goéren hasta
¢ aydir adet gérmedigini belirtmekte ve bir haftadir siiren karmn ag-
risindan yakinmaktadir. Hastamn dokuzu dogum, biri spontan abor-
tusla sonuglanan on gebeligi mevcuttur. Pelvik muayenede uterusu

da icine alan, pelvisi dolduran tiimdéral kitle saptanmis, énceden ya-
pilmis olan kiiretaji endometrial polip olarak degerlendirilmistir. Ult-
rasonografide uterus arka duvarinda dejenere myom ekosu bulunan
vaka «myoma uteri» ontamsiyla opere edilmistir. Vaka total abdomi-
nal histerektomi ve bilateral salpingo-ocforekiomi materyalinden ha-
zirlanan bloklardan elde edilen Hematoksilen ve Eozin, Wilder reti-
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kulin, Van Gieson, Masson trikrom ile boyali preperatlarin incelen-!
mesi ile degerlendiriimistir. Daha Once uygulanmis olan endometrial
kiretaja ait doku kesitleri de temin edilerek, operasyon materyali ile
birarada incelenmistir.

BULGULAR

Operasyon materyali, 13x12x7 cm boyutlarinda bilateral tip ve
overe sahip uterus ve bundan ayr olarak génderilen 5x5x4 cm boyut-
larmmda serviks olarak tesbit edilmistir. Uterus kavitesinde herbiri
1-2 cm boyutlarmda c¢ok sayida polipoid olusum gértilmustir. Yer
yver 6 cm ye ulasacak sekilde intizamsiz kalinilasma gosteren uterus
duvarinda polipoid yapilarla devam eden tiimoral gortnta izlenmistir
(Sekil 1). Servikste orula gorinumde bir duvar kalinlasmas: teshit
edilmistir ve bu alanlarda her biri 1 -2 mm ¢apli, gri - beyaz odaklar
gozlenmistir,

Sekil 1 : Uterus kavitesinde polipoid yapilar ve diizensiz duvar kalinlasmasi.

Materyalin mikroskopik incelenmesinde polipoid vapilarin tama-
men timoéral olusumdan meydana geldigi ve bu tiimoéral yapiun aym
ana hatlar korumak tizere uterus duvarina c¢esitli derinliklerde uza-
nan adalar meydana getirdigi, degisik kalinhktaki uterus duvarmnda
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saglam myometrium ve tlimoéral adalardan olusan mozaik tarzinda
bir manzara bulundugu tesbit edilmistir., Timdér adalarimin degisik
buyiklik ve sekilde gevreye gore daha selliiler ve koyu gorintimde
bulundugu; bu vapilarin serviks portio epiteline komsgu olacak kadar
yvaklasmak tlizere uzandigl, her iki tuba duvarinda ve overlerin stro-
masmda adalar halinde yer aldigr gozlenmistir. Ozellikle servikste
mevcut adalarin yer yer Naboth kisti ile karistirilabilecek kistik va-
pilar meydana getirdigi ancak bu kistik gorinimdeki bosluklarin bir
tarafinda hemen daima tiiméral ¢zellikle dokunun bulundugu izlen-
mistir. Bu kistik goriintiiye kanama da 6nemli olgiide katkida bulun-
mustur. Bu bolgede tumdérin eskiden endolenfatik stromal myozis
olarak tanimlanmasina yol acan odzellikte gorintmler igerdigi dikka-
ti gekmistir. Bu alanlarda lenfatik bosluk gérinimiinde liimen igeren
yapllarin timér dokusuyla dolu oldugu ve bu gdérintiinin embolik
serbest timor odaklar: seklinde bulundugu izlenmistir. Timérid olus-
turan yap: yakindan incelendiginde, tiimdr huicrelerinin oval veya fu-
ziform nukleuslu, eozinofilik stoplazmali, endometrium stromasini

hatirlatan ézellikic oldugu gérilmustir (Sekil 2). Bu hiicrelerin nuk-

Sekil 2 : Endometrium stromasini hatirlatan oval-fuzitorm nulkdeuslu, eozinofilik
sitoplazmali timor hiicreleri. H-E, (250 X)
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leuslarinda ince retikiiler kromatin dagilimi bulunmakta, niikleol tes-
bit edilmemektedir. Tumdrin icerdigi mitoz sayis1 ise alandan alana
degisik gostermistir. Oldukea sik sekilde piknotik nukieuslara rast-
lanmasi nedeniyle mitoza karar vermek yer yer giclik olusturmus-
tur. Biolojik davranisi belirleyecegi diistiniilen en yiiksek mitoz sa-
syisina sahip alanlarda 10 biyidk buyitme alanmda (RBA) izlenen
toplam mitoz sayisy 12 - 13 olarak tesbit edilmistiv. Timér hicreleri
arasmda seyrek olarak iltihap hicrelerine rastlanmis, selliilaritenin
olduk¢a yuksek bulundugu izlenmistir. Hiicreler ince retikiiler bir
gatl Gzerinve retikildin fibrilleriyle tek tek sarlarak ve her hangi bir
dizilim érneji gostermeksizin yer almakta (Sekil 3), ancak hazi alan-
larda gland izlenimi veren guruplar yapmaktadir (Sekil 4). Bu yapilar-

Sekil 3 : Zengin vaskiiler cati igerisinde retikiilin lifleri ile tek tek
sarilan timor hicreleri. Wilder retikiilin, (40 X)

daki nukleus ézelliginin gevredekilerden farkli olmadig1 gozoénine ali-
narak ve bu yapilarin bir bazal membrana sahip olmadis1 goriilerel-
bunlarm gergek glandlar degil, tiimor hiicrelerinin mevdana getir-
digi yalanci glandiiler organizasyon oldugu sonucuna varilmistir. Tii-
moral yapida endometriumun spiral arteriollerini hatirlatan ¢ok sa-
yida vaskiler yapilara rastlanmistir. Kiiretaj materyaline ait prepe-
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Sekil 4 : Tiimor hiicrelerinin meydana getirdigi yaianc glandiiler

PeaRyd

organizasyon. H-E, (100X

ratlar temin edilerek yeniden degerlendirildiginde, biopsiye timoral
alanlardan cok sekonder degisikliklerin hakim oldugu doku alanlari-
nim isabet ettigi gozlenmistir. Genis ve cogu periferik bélgelerde de-
jenere goriiniimla polipoid yapilardan ibaret bu materyalde hidropik
dejenerasyon alanlarmm 6n planda cildugu dikkati gekmigtir. Hipe-
remik alanlar ve epitelleri dékiilmiig glandiler yapilar arasinda aran-
dig1 takdirde cok gevsek odaklar halinde kigiik tiimér adalarimn bu-
lundugu ve bu adalarin boyle bir tablo igerisinde, daha cok yer yer
gelltiler strema izlenimi verdigi gbzlenmigtir.

Operasyon materyalinin serviks ve adnekslere ait kesitlerinde de
ayni gorunti ve uterusa goére daha sik olmak tlizere kistik organizas-
yon gozlenmistir. Genis kistik alanlar ve bunlarmn bir tarafinda yer
alan tiimoér dokusundan meydana gelen yapr arada sadece ovaryan
bag dokusunu birakarak over struktiiriine ait belirgin yapilar: orta-
dan kaldirmistir.

Bu bulgularla vakanin serviks dahil uterusu ttimiiyle tutan adneks-
lerde de yerlesmis, yiiksek grade’li yani dustk differansiyasyon gos-
teren bir ESS oldugu anlasilmigtir,
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TARTISMA

Bu makalede nadir gortilen yiksek grade’li bir ESS vakas: sunul-
maktadir. Vakanm klinik makroskobik ve histopatolojik ozellikleri
literatiirde yayimlanan diger vakalar ile bliytik 6lgtide benzerlik gos-
termektedir. ESS daha cok orta yash kadmlarda gelismektedir (10).
Bulabildigimiz serilerde ortalama yas 45-57 arasmdadir (1,4,5,13).
Vakalarm ¢ogu multipar kadinlardir (5). Kirkalt1 yasinda olan ve on
gebelik 0ykist bulunan vakamiz bu bilgilerle uyumludur. ESS vaka-
larinda basta gelen semptomun vaginal kanama oldugu bildirilmek-
tedir. Ayrica pelvik agr1 ve kilo kaybi yakimalarmin olabilecegi be-
lirtilmektedir (4,5,1:0,11,13). Bizim vakamizda ise literatiirde belirtile-
nin aksine olarak menstruel kanamalar G¢ aydan beri kesilmistir, ayr-
ca pelvik agr, kokulu akinti ve miktar1 saptanamayan kilo kaybi
mevcuttur,

ESS lar distk ve yuksek grade’li olmak tuzere iki gurupta ince-
lenmektedirler. Distk grade’li vakalar baslica intramural lezyon o-
lugtururlar, yliksek grade’li olanlar ise vakamizda da gériuldigi gibi
polipoid kitle olusturma egilimindedirler (2,13). ESS da mikroskobik
olarak endometrium stromasina benzeyen retikiilin lifleri ile tek tek
sarilan hicreler izlenir. Bu yap icerisinde vakamizda da izlenen, en-
dometriumun spiral arteriollerine benzeyen damarsal yapilar yer
alir (2,10). ESS da gland benzeri guruplar ve solid adalar olusturarak
epitelyal hiicreleri andiran yapilar meydana getiren hiicre guruplan
bulunabilir (10). Bunlarin bir adenomyozis odagimin kalintisi olabile-
cegi veya epitelyogenez sonucu meydana gelmis olabilecegi gibi teori-
ler ileri strulmustir (5). Baz yazarlar ise ultrastriktiirel bulgulara
dayanarak bunlarin kas kokenli oldugunu ortaya atmislardir (10).
Ancak vakamizda da dikkatimizi ¢eken ve yalanc glandiiler organi-
zasyon olarak degerlendirdigimiz bu yapilarin natira bugiin icin kesin
olarak belli degildir. ESS da grade belirlenmesinde kullanilan bash-
ca kriter mitoz sayisidir (2,13). On BBA'nda 10 mitoz simr olarak ka-
bul edilir. Bu sayidan az mitoz gosteren olgular diiziitk grade’li olgu-
lardir ve tiimdral yapr minimal sitolojik atipi ve pleomorfizm gdsterc-
bilen endometrium stromasina henzeyen hiicrelerden olusur. On
BBA’da 10 mitozdan fazla mitoz bulunduran vakalar ise yiiksek gra-
de’lidir ve bunlarda sitolojik atipi ve pleomorfizm dikkat cekici bir
bulgudur (10). Vakamizin bir 6zelligi de yiiksek mitoz gdstermesine
karsilik atipi ve pleomorfizmin belirgin olmamasidir. ESS da grade’
lendirenme 6nemli bir konudur ¢lnki uterin sarkomalar igerisinde
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prognoz ve grade’in en fazla korelasyon gosterdigi gurup budur (1).
Diistik grade’li vakalarda metastazlar lokal niiksleri takiben ve uzun-
slire sonra ortaya cikarken yiiksek grade'li vakalarda klinik olarak
birinci evredeki hastalarda bile niiks ve metastaz kuraldir. Yoonessi’
nin serisinde gogu operasyon esnasinda smirli gériinen 7 vakanmn ti-
mii 27 ay igerisinde cerrahi tedavi ve kemoterapiye ragmen dissemine
metastazlar ile kaybedilmistir (13). Vakamizda da belirgin pleomor-
fizm bulunmamasina karsin, mitoz sayisinin yiksek olmasi nedeniyle
grade'in yiksek oldugu tesbit edilmis, buna uygun olarak da tim ute-
rus ve adnekslerde yaygin sekilde timoral gelisimin yer aldig:r goril-
mustur.

Ozellikle yiiksek gradeli ESS larm tedaviye diren¢ gostermeleri,
ultrastriiktiirel olarak proliferatif fazdaki endometrium stromasina
benzerligi ortaya konulan tiimér hiicrelerinin hangi hormonsal ya da
karsinojenik stimulusla neoplazik hale geldigini arastirmayl zorunlu
kilmistir (7). ESS nin dogrudan dogruya endometrium stromasimdan,
adenomyozis odaklarindan veya ekstrauterin endometriozisden ge-
lisebilecegi ileri stiriilmektedir (3,8,14). Endometrium stroma hiicrele-
rinde 6strojen reseptdri bulunmas: nedeniyle uzamis ostrojen uyari-
mmin ESS ya neden olabilecegi distinulmiustir. Nitekim polikistik
over, tekoma ve ostrojen tedavisi ile birlikte goértilen ESS vakalar:
bildirilmistir (9). Ayrica N-metil-N’'-nitro-N-nitrozoguanidin gibi po-
tent karsinojenler ile karsilastirilan normal endometrium hicre kil-
tiirlerinde, bu hiicrelerin in vitro uterin sarkoma hiicrelerine benzer
morfolojik 6zellikler kazandig: belirtilmektedir (12). Tum bu fikirlere
ragmen etyopatogenez heniiz tam aydinlatilamamistir.

Goruldigi gibi vakamiz yiksek grade'li bir ESS érnegidir. Ute-
rus korpusunda olusturdugu timoral kitle yanisira serviks tubalar ve
overlerde genis timoral gelisim bulunmaktadir. Bu durum literatir
bilgileri esliginde vakamizda erken niiks ve uzak metastaz ihtimalinin
yiksek oldugunu distindirmektedir.

OZET

Konuyla ilgili degisik goruisleri vansitmak lizere «stromatoz en-
dometriozis», «endolenfatik stromal myozis» gibi isimlerin de verildi-
gi bir endometrial stromal sarkoma vakas1 incelenemistir. Alhsilan
bulgular yerine, amenore ile farkedilen vakada, endometrial polip
goriniimdeki ilk biopsi incelemesinden sonra operasyon materyali
ile tamiya gidilmistir. Korpusta multipl polipoid gelismeyle karakterli
timoriin serviks tuba ve overlerde de bulundugu izlenmistir. Kretaj
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materyelleri ile inceleme halinde malignitesi gozden kagabilecek olan
antitenin pleomorfik olmayan goriintiiyve ragmen sik mitoz gosterebi-
lecegi vurgulanmis ve histopatolojik ozellikleri tizerinde durulmustur.

SUMMARY

A Case of Endometrial Siromal Sarcoma Indaving the Cervix and the Adnexa

A case of endometrial stromal sarcoma, which is also called «stro-
mal endometriosis» or «endolymphatic stromal myosis» has been pre-
sented in this paper. Contrary to the usual complaints in such cases,
the patient has had amenorrhoea for last three months. Patient's prior
curreting was not resulted with diagnostic findings. Total hysterec-
tomy and bilateral salpingo-oophonectomy was performed and pre-
sented polypoid tumor mass in uterine cavity as well as in uterine wall.
Cervix, tubes and ovaries were also invaded by the tumor with the
characteristics of endometrial stromal sarcoma. The histologic
characteristics of the entity whose malignancy can easily be disre-
garded in endometrial biopsies were analysed and the possibility of
encountering high mitotic rates despite the lack of pleomorphism
was underlined.
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