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Miisin6z Kistadenom ve
Benign Transisyonel Hiicreli (Brenner)
Tiumor Birlikteligi: Olgu Sunumu ve
Histogeneze Yonelik Bir Tartisma

Coexistence of Mucinous Cystadenoma and
Benign Transitional Cell (Brenner) Tumor:
Case Report and Discussion on Histogenesis

OZET Over dokusunda miisinéz ve transisyonel hiicreli (Brenner) tiimér birlikteliginin histogenezi
tartigmalidir. Her iki tiimoriin genetik ve morfolojik benzerlikleri ortak bir kokenden geldiklerini dii-
sindiirmektedir. Altmig yaginda kadin hasta kasik agrisi ile bize bagvurdu. Klinik muayenede sag ad-
neksiyal bolgede hassasiyet ve kitlesel lezyon saptandi. Radyolojik incelemede sag over yerlesimli,
122 x 90 x 82 mm boyutlarinda, hiperekojen, multilokiiler kistik lezyon izlendi. Hastaya total abdo-
minal histerektomi ve bilateral salpingo-oofrektomi operasyonu uyguland:. Histopatolojik inceleme-
de, over dokusunda miisinéz kistadenom komsulugunda benign transisyonel hiicreli tiimor saptandi.
Benign transisyonel hiicreli timérlerin yaklasik %30'unda diger yiizey epitel kokenli over tiimorleri
ile birliktelik goriilmektedir. Bu calijmada miisinoz kistadenom ve transisyonel hiicreli tiimor birlik-
teligi, bu tiimorlerin gelisim mekanizmasina yonelik literatiir bilgileri esliginde tartigilmstir.

Anahtar Kelimeler: Over neoplazileri; miisinz kistadenom; brenner timor

ABSTRACT The histogenetic mechanisms of the coexistence of ovarian mucinous tumour and tran-
sitional cell (Brenner) tumour remain controversial. Genetic and morphological similarities of the
two tumors suggest that they may have a common origin. A 60-year-old female presented with in-
guinal pain. Right adnexal sensitivity and a solid tumoral mass were detected on physical exami-
nation. Radiological studies revealed a hyperechogenic, multilocular and cystic lesion with of
122 x 90 x 82 mm size located in the right ovary. Total abdominal hysterectomy and bilateral sal-
phingo-oophorectomy were performed. Histopathological examination of the surgical specimen
revealed the diagnosis of ovarian benign transitional cell tumor. Approximately 30% of benign tran-
sitional cell tumors are associated with other ovarian tumors of the surface epithelium. The coe-
xistence of mucinous cycstadenoma and transitional cell tumor with regard to the developmental
mechanisms of these tumors has been discussed here in the light of literature findings.
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ver dokusunda miisin6z ve transisyonel hiicreli (Brenner) tiimor bir-
likteligi nadir goriilen, ancak iyi tanimlanmis bir bulgudur. Bu iki
timorin birlikte gortilme siklif1 %1-16 arasinda degismektedir.'”
Histogenezi ve morfolojik 6ncti lezyonlar1 hentiz tam olarak tanimlanmamig
bu tiimorlerin birlikteligi aragtirmacilar agisindan dikkat cekicidir. Bazi arag-
tirmacilar bu iki tiimér tipinin aymi 6ncii lezyondan koéken aldigini savun-
maktadir. Bu goriise gore; klonal olarak iligkili olan bu tiimoérler, gelisim
basamaklarinda olusan ek mutasyonlar nedeni ile farkli fenotipik 6zellikler
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kazanmaktadir. Her iki tiimoriin birlikte goriilebil-
mesi, benzer genetik mutasyonlar icermesi, transis-
yonel hiicreli timorlerde miisin6z metaplazi iceren
kistik yapilarin bulunmasi ve tiimérlerin icerdigi
benzer kalsifikasyon paterni bu goriisti destekleyen
bulgulardir.®® Tiim bu verilere ragmen, bu tiimor-
lerin patogenezi ve progresyonuna yonelik aydinla-
tilmasi gereken pek ¢ok nokta bulunmaktadir.

Bu galigmada, 40 yasinda kadin hasta saptanan
miisinoz kistadenom ve transisyonel hiicreli timoér
birlikteligi, bu tiimorlerin histogenezine yonelik li-
teratiir bilgileri esliginde sunulmustur.

I OLGU SUNUMU
KLINIK BULGULAR

Kasik agris1 ile bagvuran 60 yasinda kadin hastanin
pelvik muayenesinde adneksiyal bolgede dokun-
makla hassas, yumusak kivaml kitle lezyonu palpe
edildi. Ultrasonografik incelemede sag overde 122
x 90 x 82 mm boyutlarinda, hiperekojen, multilo-
kiiler kistik lezyon izlendi. Serum CA19-9, CEA ve
CA125 diizeyleri normal sinirlar igerisinde saptan-
d1. Pelvik muayenede ve radyolojik incelemelerde
diger pelvik organlarda patoloji goriilmedi. Adnek-
siyal kistik kitle klinik 6n tanis: ile hastaya total ab-
dominal histerektomi (TAH) ve bilateral salpingo-
ooferektomi (BSO) operasyonu yapildi.

MAKROSKOBIK BULGULAR

TAH+ BSO materyalinin makroskobik inceleme-
sinde sag overden koken alan, 122 x 90 x 82 boyut-
larinda, multilokiiler kistik lezyon gorildii.
Mukoid materyal igeren kistlerin i¢ yiizeyi diizgiin
goriiniimde olup, kist duvarinda 1 cm ¢apinda no-
diiler kabariklik izlendi. Bu alanin kesiti krem
renkli solid gortinimdeydi. Diger over, her iki tu-
ba ve uterusta patolojik bulgu saptanmada.

MiKROSKOBIK BULGULAR

Kesitlerde over stromasinda tek sirali, kolumnar
epitel ile doseli kistik yap1 izlendi (Resim la, b).
Déseyici epitelde goblet hiicresi, papiller yapi, ati-
pi, mitoz ve invazyon bulgusu saptanmada. Kist du-
varinda dens fibroz stromada solid adalar olusturan,
sitoplazmik sinirlar1 belirgin, oval niikleuslu, yer
yer niikleer ¢entiklenme igeren transisyonel epitel
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adaciklar: goriildii. Bazi solid adalarin merkezinde
metaplastik miisinoz epitel ile doseli dar ¢aph kis-
tik bosluklar ve liimenlerinde eozinofilik materyal
izlendi (Resim 1c, d). Yaklagik 20 mm ¢apindaki bu
lezyonu olusturan hiicrelerde pleomorfizm, atipi ve
mitoz saptanmadi.

HISTOKIMYASAL VE iMMUNOHISTOKIMYASAL BULGULAR

Kistik yapiy1 doseyen epitelyal hiicrelerde sitoke-
ratin 7, sitokeratin 20, EMA ve CEA ile diffiiz sito-
PAS ve
miisikarmin ile epitel hiicre sitoplazmalarinda fokal

plazmik immiinreaksiyon izlendi.
histokimyasal reaksiyon saptandi. Nodiiler lezyo-
nu olusturan transisyonel epitel hiicrelerinde sito-
keratin 7, EMA ve kromogranin ile sitoplazmik
immiinreaksiyon izlenirken, inhibin ve sitokeratin
20 ile reaksiyon goriilmedi. Ki67 ile transisyonel
hiicrelerin %1’den azinda niikleer reaksiyon sap-
tandi. PAS ve miisikarmin ile solid adalarin mer-
kezinde yer alan metaplastik epitelde fokal,
sekretuar materyalde ise yaygin histokimyasal re-
aksiyon izlendi (Resim 2a, d). Olgu histopatolojik
ve immiinohistokimyasal bulgular esliginde “mii-
sindz kistadenom ve benign transisyonel hiicreli
timor komponenti iceren kombine tiimo6r” olarak
tani ald1.

I TARTISMA

Cogu yiizey epitel kokenli over tiimoriintin olasi
morfolojik 6ncii lezyonlar: tanimlanmigtir. Serdz
timorlerin over yiizey epitelinden ve inkliizyonla-
rindan, endometrioid ve seffaf hiicreli karsinom-
larin ise overdeki endometriozis odaklarindan
koken aldig diisiintilmektedir. Miisinoz ve transis-
yonel hiicreli tiimoérlerinin histogenezine yonelik
kesinlesmis veriler elde edilememistir. Overin yii-
zey epitel inkliizyonlarindan, mezonefrik kalinti-
lardan, rete ovary’den koken alabilecegi diistiniil-
mektedir. Bu tiimorler teratomlarin komponenti
olarak da kargimiza ¢ikabilirler.!>¢!* Seidman ve
ark. miisin6z tiimorlerin Walthard adaciklar1 (WN)
ile yakindan iligkili tiimdrler oldugunu, ancak ben-
zer bir iliskinin transisyonel hiicreli tiimérlerde
saptanmadigini bildirmiglerdir.

Miisin6z over neoplazileri, over tiimérleri ara-
sinda en biiyiik boyuta ulagan tiimorlerdir. Over tii-
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RESIM 1: (a) Miisinoz kistadenom komsulugunda benign transisyonel hicreli timér adaciklari (HE, x60). (b) Goblet hiicresi icermeyen, endoservikal benzeri
misinéz epitel (HE, x80). () Kistik yap! ve miisinéz materyal iceren transisyonel hiicre adaciklari (HE, x120). (d) Transisyonel hiicre adaciklarinin merkezinde

musindz epitel metaplazisi (HE, x100).

morlerinin yaklagik %8-23"tinti olustururlar. Miisi-
noz materyal iceren, multilokiile kistik yapilardan
meydana gelirler. Solid alanlar timériin kiicitk bir
kismini olusturur. Bu tiimérlerin yaklagik %5’ i ma-
lign 6zellikler gosterir. Atipik proliferatif ve mikro-
invaziv alanlarin saptanabilmesi i¢in ¢ok sayida
ornekleme yapilmasi gereklidir. Genel olarak mii-
sindz tiimorlerin over ylizey epitelinden gelistigi
kabul edilmektedir. Normal over dokusunda miisi-
noz epitel ile doseli inkliizyonlar ve diger inkliiz-
yonlarin epitellerinde miisinéz metaplazi nadir
gorilmektedir. Bu nedenle ser6z tiimorlerin aksi-
ne, miisindz tiimorlerin over dokusundaki inkliiz-

yonlardan gelismesi olas: gériitnmemektedir.">¢1°

Epitelyal over tiimorleri arasinda en nadir go-
rilen histolojik tip transisyonel hiicreli tiimorler-
dir. Tim epitelyal over timorlerinin yaklagik
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9%3.2’sini olugtururlar. Ostrojen iireten olgular di-
sinda genellikle asemptomatiktirler. Bu tiimoérlerin
tamamina yakini benigndir. Atipik ve malign form-
lar1 nadir saptanmaktadir (yaklasik %0.1). Siklikla
fibrotik stromada transisyonel epitel ile doseli solid
adalar seklinde izlenirler. Over korteksinde tran-
sisyonel hiicre adaciklar1 nadir goriilmektedir.
Otopsi serilerinde bu adaciklarin siklig1 yaklasik
%1’dir. Bu nedenle bazi aragtirmacilar 1 mm’den
biiyiik transisyonel hiicre topluluklarini timér ola-
rak tanimlamaktadir. Miisinéz tiimoérlere benzer
olarak, transisyonel hiicreli timérlerin de histoge-
nezi tartigmalidir. Transisyonel hiicreli tiimoérlerin
morfolojik benzerlikleri nedeni ile WN’lerden ko-
ken alabilecegi diisiiniilmiistiir. WN’ler en sik tubal
serozada goriilmekle birlikte, mezosalpinkste, me-
zoovariyumda ve broad ligamanlarda da bulunabil-
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RESIM 2: (a) Miisindz kist epiteli komsulugunda kistik yapilar iceren transisyonel hiicre adaciklar (Misikarmin, x40). (b) Transisyonel hiicreli tiimérde miisindz
metaplazi alanlan (PAS, x120). (c) Transisyonel hiicreli timorde sitoplazmik kromogranin immunpozitivitesi (BSA-DAB, x40). (d) Misindz epitel ve transisyonel
hiicrelerde sitokeratin 7 immunpozitivitesi (BSA-DAB, x40).

mektedir. Ancak transisyonel hiicreli tiimérlerin
dagiliminin WN’ lerin dogal dagilim paternine uy-
mamasl ve tamamina yakininin over dokusunda
saptanmast bu varsayimi desteklememektedir. Bir
diger goriis ise transisyonel hiicreli tiimorlerin, te-
ratomlardan koéken alabilecegidir. Teratomlarin
yaklasik %3’iinde transisyonel hiicreli komponent
goriilmektedir.!37?

Farkli ¢aligmalarda miisinéz ve transisyonel
hiicreli timor birlikteligi %1-16 arasinda degisen
oranlarda bildirilmektedir.!*21> Cogu olguda bii-
yiik bir miisindz tiimér komsulugunda kii¢iik bir
transisyonel hiicreli tiimér odag: seklinde karsimi-
za ¢ikmaktadir. Transisyonel komponentin daha
baskin oldugu olgular nadirdir. Kombine tiimor-
lerde miisin6z komponentin belirgin olmas: bu
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komponentin hizli biiytimesi ile agiklanmaktadir.
Miisindz tiimoriin boyutuna bagh olarak 6rnekle-
me sayisinin degismesi de kombine tiimérlerin sap-
tanma sikligin etkileyen bir faktordiir.

Transisyonel hiicreli tiimorlerde miisin6z epi-
tel ile doseli kistik yapilar sik gortilmektedir. Mii-
sindz ve transisyonel hiicreli tiimoérlerin yaklagik
%50’si kalsifikasyon icermektedir. Bu kalsifikasyon
serdz tiimorlerdeki psammomatoz yapilardan fark-
L1 olarak spikiiler 6zelliktedir. Tim bu morfolojik
benzerlikler her iki tiimériin ortak bir kékenden
geldigini diisiindiirmektedir. Yapilan genetik calis-
malarda kombine tiimorlerin benzer genetik mu-
tasyonlar icerdigi gosterilmistir. Pejovich ve ark.
ayni hastada, es zamanl olarak farkh overlerde sap-
tanan miisin6z ve transisyonel hiicreli tiimorlerin
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her ikisinin de 12q14-21 kromozomal lokasyonlar-
da amplifikasyon gosterdigini saptamiglardir. Bu
aragtirmacilar bu iki tiimoriin klonal olarak benzer
oldugunu ve fenotipik farkliliklarin her iki tiimor-
de ayr1 ayr1 gelisen sekonder mutasyonlar sonucu
oldugunu savunmuglardir.

Bizim olgumuzda da literatiir bilgileri ile
uyumlu olarak tiimér dokusunun biiyiik cogunlugu
miisinoz kistadenom komponentinden olusmaktay-
d1. Transisyonel hiicreli tiim6r komponenti tiim tii-
mor dokusunun yaklasik %10 unu kaplamaktayda.
Miisinéz komponentin déseyici epiteli tek siral,
niikleuslar: bazalde yerlesim gosteren, yiiksek ko-
lumnar hiicrelerden olugmaktaydi. Goblet hiicre
icermemekteydi. Histopatolojik bulgular endoservi-
kal tip bir miisinoz kistadenom ile uyumlu idi. Lite-
ratiirde bildirilen kombine tiimér olgularinda
miisinz komponent siklikla endoservikal benzeri
ozellikler gostermektedir. Transisyonel hiicreli tii-
morlerde solid adalarin merkezinde endoservikal tip
miisinoz epitel metaplazisi sik goriilen bir bulgudur.
Kistik yapilarin liimenlerinde miisindz tiimorlere
benzer sekret icerebilirler. Tim bu veriler her iki
tiimoriin benzer morfolojik 6zellikler gosterdigini
distindtirmektedir. Olgumuzda neoplastik over do-
kusunda, karg1 overde ve tubal ytizeylerde WN var-
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lig1 saptamadik. Bu nedenle bu tiimoérlerin WN'ler
ile iligkisi hakkinda yorum yapmak bizim olgumuz
icin miimkiin degildir. Benzer olarak olgumuzda bu
timoriin teratdmatoz bir gelisimin komponenti ola-
bilecegine dair morfolojik veriler mevcut degildi.

Metaplastik Brenner tiimdriinde; transisyonel
hiicrelerden olusan solid adalar yani sira metaplas-
tik miisinoz epitel ile doseli kistik yapilar goriile-
bilir. Bazi olgularda bu kistik yapilar biiyiik
boyutlara ulagabilir. Morfolojik olarak kombine tii-
morler ile karigabilen bu lezyonlarda kistler siklik-
la unilokiiler ve alisilmis miisindz tiimorlere gore
kiiciik boyuttadir. Tiimor dokusunun 6nemli bir
kismi transisyonel hiicreli timérden olusur. Bizim
olgumuzda miisindz komponent belirgin olup,
multilokiile 6zellikler icermektedir. Tiim bu histo-
morfolojik bulgular egliginde olgu miisindz ve tran-
sisyonel hiicreli komponent iceren kombine tiimdor
olarak degerlendirilmistir.

Sonug olarak; miisin6z tiimorlerde 6rnekleme
say1sinin artirilmas: kombine tiimdrlerin saptanma
sikligini yiikseltecektir. Daha genis serilerde ger-
ceklestirilecek, genetik ve ultrastriiktiirel yontem-
ler ile desteklenen c¢aligmalarin sonuglari bu
tiimorlerin histogenezine yo6nelik giivenilir bilgi-
ler elde etmemize katkida bulunacaktir.
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