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OZET: Seks kord-stromal over timérlerinden olan Sertoli-Leydig hiicreli timérler oldukga nadirdir. Klink bulguian ve degisik histolojik varyantian dolayisiyla primer ve
metastatik pek gok over tamari ile kanigabilir. Bu cahismada 1995-96 déneminde izmir Atatiirk Egitim Hastanesi Patoloji Bslimi'nde incelenen 3 Sertoli-Leydig Hiicreli
Timér olgusunun Klinik, histopatolojik ve immunchistokimyasal zeliikleri sunulmustur.

ANAHTAR KELIMELER: Seks kord-stromal timérler-Sertoli Leydig hiicreli timér.

SUMMARY: OVARIAN SERTOLI-LEYDIG CELLS TUMORS: Sertoli Leydig cell tumor (SLCT), which is an ovarian tumor of sex cord-siromal type is very uncommon. As
these neoplasms exhibit a wide range of morphological appearences, it is usually diffucult to differentiate SLCT from primary and metastaic ovarian tumars. In this
study 3 cases of SLCTs sent to Pathology Deparment of lzmir State Hospital were presented clinical, pathological and immunohistochemical findings of these cases

are discussed by the help of associated literature.
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GIRIS

Sertoli-Leydig Hucreli Tumérler (SLHT), overin seks
kord-stromal timorlerindendir (1,2,3,4). Tam over timorleri
icinde %0.5'den az siklikta olup, bazi kaynaklarda bu oran %
0.2 ve altinda olarak bildirilmistir (3,5,6).

SLHT'ler ortalama 25 yas civarinda gorlir, % 10 kadar 50
yas (zerinde gorilir ki, bunlar genelde iyi differansiyel
SLHT'dir (1,3,7). Menapoz sonrasi virilizasyon ya da kanama
ile seyreden olgular da bildirilmistir (1,2,3). Klinik olarak en tipik
bulgu olan virilizasyon, ancak % 50 oraninda mevcuttur
(1,3,8,9). Hemen daima tek tarafli olup, % 1,5-2 oraninda bila-
teral olabilir (1,3,6,10). WHO siniflamasina gére 6 histolojik
subtipi vardir. lyi diferansiye, orta derece diferansiye, koti dife-
ransiye, heterolog elemant, retiform ve miks tip SLHT (11). He-
terolog elemanlar (gastrik ya da intestinal tipte bezler, kikirdak,
¢izgili kas gibi mezenkimal elemanlar) en sik orta derece dife-
ransiye SLHT'lerde gordlir (1,7). Retiform tip SLHT'ler ise da-
ha erken yasta (ortalama 15) goriilmeleri ve androjenik bulgu-
larin daha nadir olusu dolayisiyla klinikte 6nemlidir, bu tip en
sik orta derece ve kétl diferansiye SLHT'lerde izlenir (7,8,9).

Ayrici tanida primer ve metastatik pek ¢ok over timéri
disindlmelidir (1,2,4). Geng kadinda androjenik bulgularin
eslik ettigi tek tarafli adneksial kitle her zaman SLHT'U akia
getirilmelidir (1).

Prognoz, evre, histolojik subtip ve riptir varligi ya da
yokluguna bagl olarak degisebilir (1,3,5,7). lyi diferansiye
SLHT'ler benign kabul edilir (3,5). Riptir, retiform kompo-
nent ve rabdomyoblastik heterolog elemanlarin varligi kéti
prognoz bulgusudur (1,5,7,10).

OLGULAR

izmir Atatlirk Egitim Hastanesi Patoloji Bélimii'nde 1995-
96 déneminde

SLHT tanisi alan 3 olgu klinik, histopatolojik ve immuno-
histokimyasal olarak degerlendirildi.
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OLGU 1: 21 yasinda, adet miktarinda azalma, killanma
ve ses kalinlagsmasi sikayetleri ile bagvuran hastanin yapilan
USG'de 80x56 mm boyutlarda solid ve papiller yapilar iceren
kistik komponentli adneksiyal kitle saptanmasi Gzerine sol
ooferektomi uygulandi. Operasyondan 4 ay sonra 13-15 haf-
talik gebelik ve batinda niiks tiiméral kitleler izlendi. Bunun
tizerine TAH ve sag salpingoooferektomi ile birlikte niiks tii-
moral kitleler gikarildi.

OLGU 2: 19 yasinda; sekonder amenore, ses kalinlas-
mas! ve killanma nedeniyle incelenen hastanin USG'de ad-
neksiyal kitle saptanmasi zerine TAH-BSO ve omentektomi
yapildi. llk operasyonda 6 ay sonraki niks saptanmasi Uze-
rine sag hemikolektomi, ileum ve transvers kolon rezeksiyo-
nu uygulandi.

OLGU 3: 15 yasinda, kasik agrisi, adet miktan ve sikli-
ginda artma sikayeti ile bagvuran hastada USG'de sol over
kaynakli 155x111x100 mm boyutlarinda, multilokule kistik
kitle saptanmasi tizerine sol salpingo-ooferektomi uygulandi.

Virilizasyon bulgulari olan ilk iki olguda plazma androjen
dizeyleri hakkinda bilgi edilinemedi.

Makroskobik bulgular. Her (¢ olguda da benzer olup, ti-
moér caplari 12-19 cm arasinda degismekte idi. Timor dis
ytizleri dizgiin olmakla birlikte, birinci olguda ilk operasyon-
da kapsiilde 1 cm'lik riptlr alani mevcuttu. Tamérlerin kesit
ylzleri solid ve kistik alanlar igermekte olup; solid alanlar go-
gu yerde sari renkli idi. Kistik mesafelerden ilk olguda musi-
ndz, digerlerinde serohemorajik materyal bosald.

Mikroskobik bulgular ise, her Ug olguda, selliiler alanlar
arasinda ddemli bag dokusu ya da hicreden fakir fibréz do-
ku alanlari yer almaktaydi. Bu, timdrin tipik lobiiler biyiime
paternini olusturmaktaydi. Selliiler lobdller, kigik yuvarlak
ya da oval niveli, hiicre sinirlari ve sitoplazmalar tam segi-
lemeyen immatiir Sertoli hicrelerinden meydana gelmis
olup; bu hicreler tabakalar ya da trabekiiler tarzda dizilim
gostermekteydi (Resim 1). ilk iki olguda bu hiicreler arasin-
da yer alan stromada genis eozinofilik sitoplazmali Leydig
hicreleri izlendi (Resim 2). Ozellikle birinci olguda bu bulgu-
lara ek olarak tubuler yapilar dikkati gekmekteydn

llk olguda ddemli stroma icin dilate. ince duvarl demerler ve
orta derecede pleomorfizm gdsteren igsi hiicrelerden olusmug
genis timoral alanlar izlendi. TUimorin yalnizca mezenkimal
komponent iceren bloklarina S-100, desmin, diiz kas aktin anti-
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Resim 1. Sertoli hiicrelerinin meydana getirdigi trabekiiler
dizilimi (HE x 110)

korlari uygulandi. Fokal olarak aktif pozitifligi izlendi (Resim 3).
Olgu. heterolog komponentli (leimyosarkom) orta derece diferan-
siyel SLHT olarak degerlendirildi. Hastanin ikinci operasyonun-
dan gonderilen drneklerindeki histopatolojik gériinim yalnizca
yukarnida belirtilen mezankimal timér alanlarini icermekte idi.

Ikinci olguda da uzun demetler yapmis eozinofilik sitop-
lazmali pleomorfik niiveli igsi hiicrelerden olusmus mezanki-
mal timér ve timér dokusunda 10 buyiik blyiitme alaninda
3 veya daha fazla mitoz izlendi. Immunhistokimyasal olarak
yapilan S-100, desmin myoglobin boyalarinda, yalnizca
myoglobin hiicre sitoplazmalarini belirgin olarak pozitif boya-
di (Resim 4). Nuks tumor dokusu da ilk olguda oldugu gibi
sadece mezankimal komponentten olusmakta idi. Ayri tanaf
tuba serozasinda timor implanti ve karsi taraf overde me-
tastaz izlendi. Olgu heterolog komponentli (rabdomyosar-
kom) orta derece diferansiye SLHT olarak degerlendirildi.

Ugiinci olguda lobuler biytme paterni belirgindi ve imma-
tir Sertoli hicrelerinin arasinda biyik lipid vakuolli Leydig
hiicre yuvalar izlendi (Resim 5). Tubuler yapilar mevcut degil-
di. Olgu orta derece diferansiye BLHT olarak yorumlandi.

o AT zeik

Resim 2. Koyu niiveli Sertoli hiicrelerinin arasinda genis
eosinofilik sitoplazmalr Leydig bricreleri (HE x 110)

Takip ve tedavi: llk olguya TAH-BSO'yu takiben ancak
iki kir Vinblastin, Bleomycin, Sisplatin kombinasyonu uygu-
lanmis olup, hastanin atesi yikselmesi lizerine tedavi kesil-
di. Hasta itice operasyondan 2 ay sonra ex oldu.

TAH-BSO ve omentektomi uygulanan ikinci olguya 6 kiir
Siklofosfamid, Vinkristin, Adriamisin, Dekarbazin kombinasyo-
nu uyguland ve hasta 9 ayda olup halen takip edilmektedir.

Son olguya sadece ooferektomi yapilmis olup, operas-
yondan 3 ay sonraki kontrolinde niks saptanmadi.

TARTISMA

Overin SLHT'leri erkek yoniinde diferansiasyon gésteren
seks kord ve stromal elemanlardan meydana gelmistir. Orta-
lama 25 yas civarinda gériilmekle birlikte bizim olgularimiz-
da yas ortalamasi 17,6 idi (1,3,7). lyi diferansiye olanlari da-
ha ileri yasta (ort. 41 yas); retiform olanlarin ise daha erken
yasta (ort. 15 yag) gorildigu bildirilmistir (1,2,3,5,7).

Klinik olarak en tipik bulgusu virilizasyon olmakla birlikte,
olgularin ancak % 50'sinde androjenik etki géraldr (1,3,8,9).

Resim 3. Ilk olgunun heterolog komponentindeki sitoplazmik
diiz kas aktin pozitifligi (DAB x 440)

Ozellikle pr SLHT'ler 6strojenik ya da hormonal inaktif ola-
rak (1,2,3,8,9). SLHT'lerin gebelik ile birlikteligi, yanisira
postmenopozal dénemde virilizasyon veya kanama ile sey-
reden olgular da belirtilmistir (1,3,8,9).

Pek cok seride androjen aktivite yoniinde subtipler ara-
sinda belirgin farklilik bulunmamis; ancak bazi kaynaklarda
retiform (SLHT(lerin daha az androjenik oldugu vurgulanmis-
tir (1,8,9). Ostrojenik SLHT'ler, daha g¢ok diizensiz menstru-
asyon, ve menometroraji ile seyreder (1). Bu tdmUrin &stro-
jen sekresyonu ya da Urettigi androjenin periferde éstrojene
donlsiminin sonucudur (1). Ugiincii olgumuz bu sekilde
yorumlanabilir. Androjenik SLHT'lerde plazma testesteron ve
androstenedion diizeyleri yuksektir (2,3,5,6).

Alfafetoprotein (AFP) diizeyleri de yiiksektir; ama hicbir
zaman yolk sac timérlerdeki seviyeye ulagsmaz (7).

SLHT'ler hemen daima unilateral olup, %1.5-2) oraninda
bilateralite bildirilmistir (1,3,6,10).

Makroskobik olarak SLHT'lerin gaplari gok degigken
olup, mikroskobik boyuttan dev boyutlara (35 cm) kadar ula-
sabilir; solid ve kistik alanlar igerir (1,7).
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Mikroskobik olarak iyi diferansiye SLHTleryaklasik % 11 ora-
ninda goriilir (3,8). Sertoli hiicrelerinin olusturdugu tubular dife-
ransiyasyon alanlan tipiktir (1,2,9). Stromal alanda az sayida
Leydig hucreleri ve bu hiicrelerin sitoplazmalarinda nadiren Re-
inke kristalleri izlenebilir (9). Orta derece diferansiye olanlar im-
matir Sertoli hiicrelerinin olusturdugu ince ya da kalin seritler,
solid hiicre tabakalari, sarkomatoid alanlar ve tubuler yapilar ige-
rebilir; bu yapilan ayiran genis, 6demli stroma kii¢ik biyiitmede
orta derece diferansiyasyon icin tipik olan lobiile gérinim verir
(1,2,9). Bizim olgularimiz da literatiirle uyumlu olarak orta dere-
ce diferansiye SLHT 6zelliklerini tagimakta idi. Kétu diferansiye
timarler belirgin atipi ve mitoz ile adeta bir sarkomu animsatir
(1,9). Retifrm patern ise uzamis, dallanan tubuler yapilardan olu-
sur, bazen bunlar kistik hal alir ve papiller alanlar igerir (1).

Heterolog elemanlar en sik orta derece tumérlerde gori-
Ior (1,3,7). Iki tip heterolog eleman tariflenmistir:

1- Gastrointestinal tiple karakterize endodermal eleman-
lar (en sik bu tip gérilir)

2- Cizgili kas, diz kas, sarkomatéz zeminde kikirdak
adalar gibi mezenkimal elemanlar (7,8,9).

Olgulanimizdan birinin heterolog komponenti leiomyosar-
kom, digerinin ki rabdomyosarkom olarak degerlendirildi.

SLHT'lerin ayirici tanisi timérin diferansiyasyon derece-
sine heterolog ve retiform komponent igerip igermemesine
gore degisir (1).

lyi ve orta derece diferansiye timérler en sik iyi diferansi-
ye endometrioid karsinom, tubuler Krukenberg, insuler tip kar-
sinoid ile karisir (1,2,3). Skuaméz metaplazi ve luminal mukus
varligi iyi diferansiye endometrioid karsinom lehinedir (2).

Orta ve kot diferansiye SLHT granuloza hiicreli timérler
(GHT) ile kansabilir (1). Heterolog ve retiform komponentlerin
GHT'lerde olmamasi ve GHT'lerin daha ¢ok strojenik olup, her
yasta gorilebilmeleri ayinmda yardimeidir (1,11). Gebelik ve
postmenopozal dénemde hem SLHT hem de GHT'lerde inter-
selliiler 6dem gériilebilir, bu da ayirici tanida zorluk yaratir (1,8).

Heterolog komponentli SLHT'lerin teratom, primer over
sarkomu ve malign miillerian mikst timér (MMMT) ile ayiric
tanis! yapilmaldir (1,2).

Retiform SLHT'ler ayinci tanida karisikliga en fazla yol
acgan tip olup, sirasiyla en sik yolk sac timor, papiller seréz
kistadenokarsinom, MMMT ile karisir ve bunlar ekarte edil-
medikge retiform SLHT tanisi konmamalidir (1,5,7,8,9).

Prognoz, klinik evre ve diferansiyasyon derecesine bagl

Resim 4.

Ikinci olgunun beterolog komponenti ve bu
komponentte myoglobin pozitifligi (DAB x 440).

Resim 5. Lipid vakuolii Leydig biicre topluluklar: (HE x 440).

olup, kotl prognostik faktérler soéyle siralanmaktadir
(1,4,5,7,8,11):

- Ruptdr variigi,

- Mezenkimal tipte heterolog komponent (6zellikle rab-
domyosarkom)

- % 5'in Gzerinde retiform alanlar

- On byik biyitme alaninda 15'den fazla mitoz gériilmesi

- Tumor boyutu (orta derece diferansiye evre lai timérlerde)

Pir SLHT'ler benign kabul edilmektedir (2).

Rekirrensler tipik olarak erken donemde (ilk bir yil iginde) go6-
rilir ve metastazlar ise genelde pelvis ve abdomende sinirlidir (1).

Riptir ve mezenkimal eleman igeren ilk olgumuz hizh
seyretmis olup tani konduktan 6 ay sonra 6lmustar. Diger iki
olgu halen takiptedir.

Tedavi; yas, evre, diferansiyasyon derecesi ve riptir
varligina gére degisir (1). lleri yag hastalarda TAH-BSO ilk
secenektir, genc ve iyi diferansiye olgularda unilateral salpin-
gooferektomi yeterlidir (1,2,3).

Rekdrrens, riiptir ve metastaz varliginda cerrahi sonrasi
radyoterapi ve/veya kemoterapi gerektigi bildiriimektedir (4).
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