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Mezodermal mikst tiimérler, uterus mukozasindan kéken alan, mena-
poza girmis kadinlarda meydana gelen ve histolojik olarak, bulun-
duklar1 dokunun normalde ihtiva etmedigi kikirdak, kemik, yag, cizgili
kas gibi heterotopik dokular1 ihtiva eden gelismelerdir. Mezodermal
mikst tiimérlere, Miillerian malignant mikst timér, karsinosarkoma ve
sarkoma botriyoides adlar1 da verilmektedir.* % %% Ayrica, gene aym
yerde meydana gelen stromal sarkoma, endolenfatik stromal myozis
gibi tiimérlerden ve leiomyomalardan, yag dokusunun ilkel elemanlarimni
da ihtiva ettikleri igin uterusta yerlesen lipomalardan ayrilmahdirlar.5 20
Miiller kanali ile ilgili bu tiimérler, uterustaki yerlesme, histolojik ve
klinik gelismeleri bakimimndan farkli bir tiimér grubunu olusturmakta-
dir.'# 5 Bundan bagka karsinosarkomlarinda bu gruba sokulmas: ile
mezodermal mikst tiimorlerin daha karisik bir histolojiye sahip olduklar:
izlenimi alinmaktadir. Norris ve Taylor!® eger tiimor sadece adenokan-
ser ve sarkom sahalarindan meydana geliyorsa ve mezodermal diger ele-
manlar1 ihtiva etmiyorsa, mezodermal mikst tiimérleri collision tiimérii
yani karsinosarkom olarak nitelendirmektedirler. Bu egilim yazarlarin
bu kisitlamasindan sonra konuya egilen digerleri tarafindanda benim-
senmistir. *

Uterusun bu tip malign tiimorleri olduk¢a nadir goriiliir, Krupp
ve arkadaglarmin bildirdiklerine gore biitiin jinekolojik vakalarin 9%, 0.1
ini meydana getirir ve 14 endometrial kansere karg: 1 ve 120 serviks kan-
serine karsida 1 mezodermal mikst tiimér goriiliir.? Son yapilan bir ¢a-
Iiymada 20 yas ve iizerindeki 100.000 kadinda bu tiimérlerin 0.99 ora-

ninda meydana geldigi bildirilmistir,?s
Mezodermal mikst tiiméorlere sadece uterusta degil, over gibi uterus
dist organlardada rastlamak miimkiindiir.* Palladino ve Trousdell!’ ta-
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rafindan 1969 yihna kadar bu sekilde 43 vaka bildirilmistir. Sternberg
ve arkadaglar?’ mezodermal mikst tiimorlerin olug sikhgmi 9, 0.08 ora-
ninda tesbit etmislerdir.

Bu yazinin amaci, Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi Kadin ve Do-
gum Hastaliklar1 Klinigi tarafindan gonderilen jinekolojik materyel igin-
de gozledigimiz sekiz vakamin ayrintilarim bildirmek ve yazilanlarla
kargilagtirmasim1 yapmaktir.

Materyel ve Metod

1946-1973 willar1 arasindaki siirede Kiirsiimiize gelen jinekolojik
materyel gézden gecirilmis, malign mezodermal mikst tiimér, sarkoma
botriyoides, karsinosarkoma ve endiferansiye tiimor tams: alan vakalar
incelenmistir. Gozden gegirilen vakalar ile ilgili preparatlar hematoksi-
len ve eozin ile boyanmis olup sadece bir vakada (1903 /72) yag boyas: uy-
gulanmugtir. Vakalarimiz agagidaki gibi gruruplandirilmstir.

1. Grup: Sarkoma botriyoides grubu. Bu grupta bir vakamiz mev-
cuttur, (Sekil 1).

Sekil 1
F.O. 2 yaginda kiz ¢ocugu (Bi.Nu.:3111/66). ki aydir kanl idrar

etmekten sikayetle Kadin Dogum Klinigine miiracaatla yatiriliyor. Ji-
nekolojik muayenede: Vagenden disar1 dogru gelismis saydam kitle tes-
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bit edilmis. Bu kitleden yapilan biyopsinin mikroskopik incelenmesin-
de: Olusum gok katli yasst normal gériiniimde bir epitel tabakasi ile 6r-
tiiliidiir. Bunun altinda gevsek ve 6demli bir stroma yer almaktadir. Bu
stroma igerisinde dagilmug sekilde kapiller damar kesitleri ve gevrele-
rinde az sayida iltihabi tipte hiicreler mevcut. Bu hiicrelerin sitoplazma-
larinda enine ¢izgiler gosterilememistir. Sitoplazma, uzun nukleuslarin
her iki u¢ kismuinda yer almaktadir.

II. Grup: Karsinosarkoma grubu. Bu grupta dort vaka mevcuttur.
Bu vakalarn ikisi kiiretaj, diger ikisi total histerektomi materyelidir. To-
tal histerektomi yapilan vakalarin klinik ézetleri ve patolojik bulgular
agagidadir.

1. A.O. 55 yaginda kadin. 44 yaginda menapoza girmis ve bir yil énce
kanama tekrar baslamug. Hasta bu kanama gikayetleri ve beline vuran
agrilar nedeni ile Klinige bag vurmus. Jinekolojik muayenede: Vulva-
vagen normal, fakat uterus iki erkek yumrugu biiyiikliikte pelvisi dol-
duran bir kitle icinde palpe edilmig. Uterusun almamadigt bu Kkitle
oldukca sert kivamda. Parametriumlar sert ve dolgun bulunmus. Yapi-
lan probe kiiretaj sonucu (2906 /62) karsinosarkom tamist konmus. Bu
tan iizerine adneksleride igine alan abdominal total histerektomi ya-
pilmis ve derin 1ginlama yapilmak iizere hasta taburcu edilmis.

Histerektomi materyelinin (3076 /62) incelenmesinde: Makrosko-
pik olarak 13x13x6 cm. boyutlarinda uterus ve adneksler goriilmiig. Ute-
rus fundusunda liimene dogru gelisen 6x3.5x2.5 cm. boyutlarinda tii-
moral olusum mevcut. Tiimér 6 cm. lik bir tabanla uterus duvarina
oturmakta. Kesiti: homojen manzarada, beyaz, renkte ve sert kivamda-
dir. Histolojik olarak: Baz1 sahalarda migzomato, fakat genis sahalarda
biiyiik, yuvarlak, fiiziform ve oval nukleuslu hiicreler esas stromay1 mey-
dana getirmektedir. Bu stroma igerisinde atipik, hiperkromatik nukle-
uslu hiicrelerin dogsedikleri bezler yer almaktadir.

2. Z.S. 50 yasinda kadin. 10 yil 6nce menapoza girmis ve 3 hafta 6n-
ce alt karin kadraninda agr1 ve sizih idrar etmekten gikayetle Klinige
miiracaat etmis. Jinekolojik muayenede: Dis genital organlar normal
bulunmus. Ozellikle pelvisi dolduran pelvik kitle tesbit edilmis. Bu kitle
igerisinde uterus alinamamis. Laparatomide: Uterus, biiyiik, yumusak,
friabl ve barsaklara yapisik bulunmus. Hastaya adnekslerle birlikte total
histerektomi yapilmus.

Histerektomi materyeli (4406 /70) makroskopik olarak, 10x6x3 cm.
boyutlarinda uterus ve sagda 5 c¢m. uzunlugunda tuba ile 5x1.5x1.5
cm. boyutlarinda over ihtiva etmektedir. Uterusa yapilan kesitlerde:
Cidarda 6x3. 5x2.5 cm. boyutlarinda tiiméral kitle mevcut. Ayrica, bu
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kitleye benzer ve materyel ile birlikte gonderilmis 10x5x2 cm. boyutla-
rinda diger bir kitle mevcut. Bu iki olusumda nekroz ve kanama goster-
mektedir. Histolojik olarak, makroskopide tarif edilen kanama ve nekroz
sahalarina ek olarak yuvarlaktan fiiziforma kadar degisen gekilde hiper-
kromatik nukleuslu ve dar sitoplazmal hiicrelerin meydana getirdikleri
bir stroma yer almaktadir. Bu stroma igerisinde raket seklinde bilhassa
rabdomyoblasta benzer hiicreler serpilmis durumdadir. Bundan baska
atipik hiicreler adenoid yapilar meydana getirmektedir.

3. E.K. 53 yasginda kadin (Bi.Nu.: 926/50). Patolojik olarak mater-
yel 3c.cm. kiiretaj materyelidir. Histolojik olarak, demetler teskil eden,
hiperkromatik, fiiziform nukleuslu, mitozlar gosteren hiicrelerin meyda-
na getirdikleri stroma ve bunun iginde dagilms atipik hiicrelerden mey-
dana gelen yassi epitel adalan tesbit edilmistir (Sekil 2).

Sekil 2

4. H. K. 55 yasinda kadmn (Bi .Nu.: 28/69). Bu da 3 ccm. kiiretaj
materyeli olup, histolojik olarak, stroma hiicreleri yuvarlak biiyiik ve
hiperkromatik olan bir tiiméral gelisme gostermektedir. Bu tiimoral
stroma igersinde yer yer adenoid tarzda, yer yerde bir kag sirah limeni dol-
durur sekilde silendirik epitel gelismesi mevcut. Diger sahalarda ise
tipik adenokanser gelismesi gostermektedir.

III. Grup. Miiller kanalinin malign tiimérii (Mezodermal mikst
tiimorler) grubu. Bu grupta ii¢ vaka mevcuttur.
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1. A. E. 58 yaginda kadin. 44 yasinda menapoza giren hastada
dort yildan beri diizensiz bir kanama mevcut. Jinekolojik muayenede:
Uterus normalden biiyiikk ve mobil bulunmustur. Hastada karaciger
bozuklugu tesbit edildigi i¢in probe kiiretaj yapilmig (Bi. Nu.: 1355 /60)
ve rabdomyosarkom tanisi tizerine ii¢ seansta total 6840 mg. r [saat radyum
takibende derin 1ginlama yapilmastir.

Kiiretaj materyelinin histolojik incelenmesinde: Genis nekroz ve
ilitihabi eksiida sahalar1 arasinda tiimor adalari tesbit edilmis. Tiimor
hiicreleri, genellikle yuvarlak ve oval nukleuslu genis sitoplazmali olup
damar duvarlarindan perifere dogru gelisme gostermektedir. Arada kayig
ya da raket seklinde hiicreler ve dev hiicreleri yer almaktadir (Rhab-
domyosarcoma) (Sekil 3).

Sekil 3

2. F. K. 64 yaginda kadin. 4 ay énce baslayan ates ve titreme sikaye-
tiyle Gastroenteroloji Klinigine yatirilmis yapilan jinekolojik kontrolda:
Pelvisi dolduran fikse, agrisiz ve uterustan ayirdedilmeyen tiimoral
kitle tesbit edizmis. Endometriumdan kiiretaj yapildigr gibi, Douglastan
kitle icine giriierek biyopsi yapilmustir (Bi. Nu.: 4181 /72). Biyopsi mezo-
dermal mikst tiimér olarak tamimlanmig fakat hastanin yash, genel
durumunun iyi olmamas: ve tiimériin inoperabl bulunmas: nedeni ile
ameliyattan vaz gecilerek 5850 mg.r[saat radyum ve 4100 r cobalt
iinlamast yapilmustir. Ayrica I. V. olarak 5 gr. endoksan verilmistir.
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Tedaviden sonra hasta muayene edildiginde: Douglastaki kitlenin kay-
boldugu, uterusun kiiciildiigii tesbit edilmistir. Radyum tedavisinden
sonra uterustan 10X5X3 cm. boyutlarinda nekroze kitle diismiigtiir. Bu
kitle patolojik olarak (Bi. Nu.: 190/72) fibrinle &rtiilii siinger goriiniimiin-
de ve yumugak kivamda bulunmustur. Daha 6énceki biyopsi materyelinin
(418172, 4263 /72) ve diigen parcamin (1903 /72 M) histolojik incelen-
mesinde: Ince fibréz bir dokunun meydana getirdigi araliklar1 doldurur
sekilde birbirinin esi ve benzeri hiicrelerden ibaret bir gelisme dikkati
gekmigstir. Biyopsi preparatlarinda bu hiicreler az ,fakat radyum tatbikin-
den sonra diijen pargada daha ¢ok olmak iizere sahneye hakimdir.
Tiimor hiicrelerinin nukleuslar: biiyiik, muntazam, yuvarlak ve ovaldir.
Bu hiicrelerde kromatin dagilis1 olduk¢a kompakttir. Sitoplazma dikkati
geker derecede genis, eozinofilik ve saydama yakindir. Ayrica, sitoplaz-
mada eozinofilik graniiller mevcuttur ve vakiiol tesbit edilmemistir.
Yapilan yag boyasi her sahada pozitif netice vermemistir. Bu hiicreler
genellikle rhabdomyoblast olarak kabul edilmis ve digerleri lipoblast
olarak nitelendirilmigtir. Bu iki tip hiicre nedeni ile vaka malign mezo-
dermal mikst tiimér olarak tamimlanmistir. (Sekil 4, 5)

3. E. H. 51 yaginda kadin. 1.5 ay 6ncesine kadar adet goren hasta
servikal polip nedeni ile Klinige miiracat etmis. Son miiracaatinda:
Kollumda tizeri piirtiiklii 1 cm. ¢apinda polipé bir kitle mevcut. Kiiretaj
yapilmis ve sonu¢ mezodermal mikst tiimér olarak tamimlanmus. Hastaya
total histercktomi yapilmis. Histerektomi materyelinin incelenmesinde
kayda deger patolojik bulgu tesbit edilmemis. Kiiretaj materyeli ise
(Bi. Nu.: 3369 /72), biiyiigii 4. 5X2X1 cm. boyutlarinda polipo goriiniim-
de olan olusumlar ihtiva etmektedir. Mikroskopik olarak, stroma genellik-
le, migzomatd ve yildizvari hiicrelerden meydana gelmekte. Bu hiicreler
bezler ¢evresinde yogunluk gostermekte, yani hiperselliilerdir. Glan-
dlara gelince, bunlar genis kistik mesafeler olarak goéziikmekte ve ¢ok
yerde yassilagmus atipik olmayan bir epitel tabakasi ile ortiilii bulunmak-
tadir. (Sekil 6)

Patoloji: Sarkoma botriyoides dogumu takip eden yillarda meydana
geldigi halde®, mezodermal mikst tiimorler 32 ile 96 yag arasinda mey-
dana gelir.# %9 Ortalama yas diger bir gurup tarafindan 62 yil olarak
tesbit edilmigtir.' ® Girig kisminda da belirtildigi gibi Miiller kanal
mikst tiimorleri mezodermal ve epitelyal elemanlar: ihtiva etmeleri
nedeni ile, goriiniigleri baz1 farklar gosterebilir. Bu tiimorler genellikle
polipoid veya pedonkiillii ve uterus liimenine dogru gelisme gosterirler.
5-6 cm. ¢apta 20 cm. capa kadar degigen biiyiikliikte olabilirler. Myome-
trium pek az olayda enfiltre bulunur.!* 1 Bazende tiimor serviks dig deligi
agzindan disar1 gikar.*! Renkleri pembe ile kirmizi arasinda degisir.'s 23
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Sekil 6

Mikroskopik olarak, karsinosarkomlarda oldugu gibi, adenokanser
ve sarkom sahalarindan’ * 5 kikirdak, enine kas hiicrelerinden, migzo-
matd sahalardan, lipoblastlardan veya sayilan bu dokularin sarkomatéz
degismeleri ile karakterli yapilardan meydana gelir.% '3 2!

Mezodermal mikst tiimorler, malign olarak kabul edilirler ve
metaztaz yapabilirler.% % Metaztazlar lokal yayilma't veya lenf ve
kan yolu's ile olur. Metaztazlar karsinomatoz, sarkomat6z veya karsi-
nosarkomat6z olabilir.® 23 Diger vyayilma sahalar1 karin  boslugu,
vagina, karaciger ve ak¢igerlerdir.!® Bazende pelvisi doldurarak, oradaki
olusumlar: igine alir.?' Yasama siiresi yayinlanan serilerde farklar
gostermekle beraber, Norris ve Taylor’da'® 24 ay, ekstrauterin mikst
tiimorlerde 6 yildir."

Tartisma

Miiller kanal: ile ilgili mezodermal mikst tiimérlere degisik isimler
verilmektedir.* '* Biz, Norris ve Taylor’'un’ caligmasin1 esas alarak
smiflandirma yaptik ve buna gére, sarkoma botriyoides grubuna ait 1,
karsinosarkoma grubuna ait 4 ve mezodermal mikst tiimorlere de uyan
3, toplam olarak 8 vakamiz mevcuttur. Bu tiimorlere degisik isimlerin
verilmis olmasi, geg¢miste histogenezlerinin igiga kavugmamis olmasin-
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dandir. Bizim taktim ettigimiz vakalar patolojik gelismeleri ve klinik
seyirleri bakimindan literatiirde bildirilenlere uymaktadir.’ 3 4 %7 14,15, 24
Diger bildirilen vakalar gibi endometriuma oturmakta, ve nadiren
uterus cidarinda yer almakta ve heterolog dokular ihtiva etmektedir.
III. gurubumuzdaki 1 ve 2 numarali vakalar malign mikst tiimérlerin
niteliklerini tagirken, aym1 gurubun 3 cii vakasi Vellios?** tarafindan
son zamanlarda bildirilen “Uterusun papiller adenofibromasi”na uy-
gunluk gostermektedir. Bu vakamiz benign olarak kabul edilmistir. Ayn
gurubun ikinci vakas: ise, ilkel yag ve ozellikle ¢izgili kas hiicrelerinden
yapilmugtir. Bu tip, grubu iginde olduk¢a az rastlanmaktadir.*

Mezodermal mikst tiimérlerin etyolojileri iizerinde durulmus ve
radyasyonun etkisi tartigtlmistir." ?* Bizim vakalarinizda daha 6nce ya-
pilan bir radyasyona ait hikaye mevcut degildir.

Mezodermal mikst tiimorlerin histogenezinde olduk¢a degisik dii-
slince tarzlan yer almaktadir. 1952 yilinda Kulka'® serviks rabdomyo-
sarkomasi ile birlikte bulunan bir adenokanser vakasi nedeni ile, litera-
tiirde bu tip tiimorler igin séylenen fikirleri alti grupta toplamugtir. Bu-
na gore mezodermal miskt tiimorleri 1-Uterus mukozasinda normal ola-
rak bulunan bag dokusu elemanlarmin metaplazisi, 2-Uterusta rastlan-
t1 olarak bulunan c¢izgili kas hiicrelerinden, 3-Wolf kanali boyunca lum-
bar bolgedeki mezankimal hiicrelerin diger yerlerde yerlesmesinden,
4-Nefroblastemin alt hududu ile kaudal mezoderm arasindaki birles-
meler sonucu, 5-Miiller kanali boyunca yer alan doku yerlesmelerinden,
6-Miiller kanali mezankiminden kéken almaktadirlar.

1954 te Sternberg?' mezodermal mikst tiimorlerin iirogenital cikinti
mezankiminin en ilkel derivesi olan endometrial stromadan kéken aldik-
lar1 diigtincesini ileri stirmiis ve bu goriig giiniimiizdede degerini koru-
mugtur. Buna goére, embriyoner stromal hiicrelerin miitasyon veya fark-
I1 sekilde diferansiyasyonu sonucu ¢izgili kas ve kikirdak gibi heterolog
dokularm karigimi tiimorler meydana gelmektedir. Endometrium stro-
ma ve epiteli ilkel Miiller kanali mezoderminden kéken aldiklar: igin,
tiimorler kansinosakomlarda oldugu gibi, hem epitelyal ve hemde bag
dokusu yapilarim ihtiva etmektedir. Bickel ve arkadaglar® eger mezo-
dermal mikst tiimorler tek bir embriyoner doku hiicresinin differenasi-
yasyonundan meydana geliyorsa, histolojik olarak tek tip tiimériin mey-
dana gelebilecegi fikrindedirler.

Lauchlan'! Miiller sistemini inceleyerek bu sistem ile ilgili tiimérle-
rin baglantissm kurmaya gayret etmistir. Endometrial stroma, endomet-
rial stromal sarkomayi, mezodermal mikst tiimér ve heterolog dokulu
sarkomlara ve karsinosarkomlara sebep olur. Norris ve Taylor’da'®
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ayni goriiste birlesmektedirler. Palladino ve Trousdell'” ekstrauterin
mezodermal mikst tiimorlerin, kendi vakalarindan 18 inde endometri-
ozise yakin yerlerdeki tiimér gelismesinden dolayi, endometriozisin bu
tip tiimorlerin kokenini meydana getirebilecegi kamsindadirlar. Rach-
maninoff ve Climie'® de mezodermal mikst tiimorlerin endometriosisle
ilgili olacagim savunmaktadirlar. Robert Meyer!® mezodermal mikst
tiimorlerin ve karsinosarkomalar: histogenez agisindan 1-Hakiki tera-
tom, 2-Kanserin stromada sarkomatoz degisiklikleri veya aksi “Compo-
sition tiimoérii”’, 3-Collision tiimérii olarak simflandirmaktadir.

Yukardaki goriislere Rubin’in'® doku kiiltiirii ¢gahsmalar1 ik tu-
tar niteliktedir. Karsinosarkoma doku kiiltiiriine ekildigi zaman, tiimo-
riin iki hiicre tipinden meydana geldigi ve bu hiicrelerin bir kisminin
sarkomanin ve diger kismimn karsinomanin niteliklerini tagidig: ve bu iki
hiicre arasinda gegis sekillerinin bulunmadig: tesbit edilmistir. Sonug
olarak, aragtirici bu tip tiimoérlerin tek bir hiicrenin farkhlasmasimndan
degil, fakat kanser ve sarkoma dejenere olabilen iki ayr1 elemandan mey-
dana geldiklerini diigiinmektedir.!?

Mezodermal mikst tiimérlerin diger ilgi ¢eken yani ise, ihtiva ettik-
leri degisik dokular nedeni ile teratoma benzetilmeleridir. Dehrer* te-
ratomlarin ¢gogu zaman noroepitelyum ve bundan gelisen noroglia, tii-
biiler olusumlar ve korioid pleksus gbi yapilar ihtiva ettiklerini ve tera-
tomlardaki kikirdak, kemik gibi dokularin fétal veya adiilt tipte oldugu-
nu, mezodermal mikst tiimorlerde ise sarkomat6z oldugunu soylemekte-
dir. Ayrica, mezodermal mikst tiimorlerde epitelyal yapilar karsinoma-
toz, yani adenokanser yapisinda teratomlarda ise, solunum ya da sindi-
rim sisteminin benign epiteli seklindedir.

Histogenez konusunda, bizim kanimiz, tiimérlerin kaviteye dogru
gelismeleri, endometriumla yakin ilgileri, karsinosarkomalarda oldugu
gibi hem stromal ve hemde glanda benzer yapilarin ve bir vakamizda
oldugu gibi yass1 epitelin mevcudiyeti, Miiller kanallarinin olugmasina
yol acan, Colom epiteli ile ilgiyi gosterir niteliktedir.

Ozet

Uterusun mezodermal mikst tiimorleri ile ilgili olarak sekiz vaka
takdim edilmistir. Bu vakalar sarkoma botriyoides, karsino-sarkoma
ve Miiller kanalinin malign tiimorleri olmak iizere ii¢ gurupta top-
lanmigtir. Bu tiimérlerin kismen klinikleri ve pato-morfolojileri iize-
rinde durulmug histogenezleri hakkinda bilgi verilmistir. Miiller kana-
Imin malign mikst tiimérlerinin  histogenezinde, ¢blom epitelinin ve
metaplazisinin iizerinde ayrica durulmugtur.
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