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Neslihan DÜZKALE TEKER1

GİRİŞ

Gestasyonel trofoblastik hastalıklar (GTH), normal veya anormal fertilizasyonu 
takiben, plasentada yer alan trofoblastların anormal proliferasyonu sonucu ortaya 
çıkan bir grup hastalıktır. Jinekolojik maligniteler içerisinde en çok kür sağlana-
bilen bu hastalık grubu, plasentadan köken alıp, değişken derecede lokal invaz-
yon ve metastaz gösterebilir(1). GTH’lar benign ve malign GTH’lar 2 ana gruba 
ayrılır. Benign GTH’lar; komplet ve parsiyel mol hidatiform, egzajere plasental 
site ve plasental site nodülden oluşur. Malign olanlar (persistan GTH ve gestasyo-
nel trofoblastik neoplazi (GTN)); invaziv mol hidatiform, koryokarsinoma (KK), 
plasental site trofoblastik tümör ve onun bir varyantı olan epiteloid trofoblastik 
tümördür (Şekil 1).

Bu tümörlerin lokal invazyon ve uzak metastaz yapma potansiyelleri mevcut-
tur(2). Bu hastalık grubunun insidansını etkileyen bazı risk faktörleri; sosyoeko-
nomik düzey, kan grubu, menarş yaşı, maternal yaş, parite, geçirilmiş mol gebelik 
öyküsü, genetik faktörler, malnütrisyon, parazitler ve enfeksiyonlar olarak sırala-
nabilir(3). Her 1000 gebeliğin 1-3 kadarı mol hidatiform (MH) tanısı alır. MH’ların 
yaklaşık %10’u GTN’e transforme olur(4).
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kalabilmesi için temel olan inaktif moleküler yolaklara özgü tasarlanan hedefe 
yönelik tedaviler, klinikte umut vaat etmektedir. Bu tedavi tipinde, inhibitörlerin 
spesifik yolakları seçerek elimine etmesi, standart kemoterapiklerin aksine, mak-
simum terapötik etki ve minimum yan etki sağlar. GTN’lerde ve hücre hatlarında 
eksprese olan çeşitli moleküller için hedeflenmiş yeni terapötiklerin yakın gele-
cekte kullanılabileceği ve bu grup hastalıkta yararlı olacağı düşünülmektedir(27) 
(Tablo 2).

Tablo 2: GTN’de moleküler hedefler ve kullanılması muhtemel ilaçlar

Moleküler Hedefler Kullanılması Muhtemel İlaçlar
c-MYC Antisenseoligonucleotides
EGFR Cetuximab, gefitinib, erlotinib
MAPK* CI-1040, PD59089
MMP Marimastat
mTOR** AP23573, RAD001, CCI-779
*MAPK=mitogen-activated protein kinase,
**mTOR=mammaliantarget of rapamycin

Sonuç
Son yıllarda moleküler genetik alanındaki gelişmeler, klinisyenlerin MH ve 

GTN’deki moleküler değişimleri daha yakın izlemelerine olanak sağlamaktadır. 
Nadir görülen bu hastalıkta hastaların çoğunluğunun tedavi edilebilir olmasına 
rağmen, bir grup hastanın neden agresif ve ilaca rezistans olduğu, mol hidati-
formu olanlarda, bu oluşumun tahliyesi sonrasında hangi hasta grubunda GTN 
gelişebileceği ve kimlerin tedavi alması gerektiği ile ilgili konular halen tam olarak 
aydınlatılamamıştır. GTN’lerde genetik, epigenetik ve posttranslasyonel kontrol 
mekanizmalarının kompleks bir etkileşim paterni mevcuttur. Yapılacak geniş öl-
çekli araştırmalarla yeni verilerin toplanması, sadece hastalığın etyopatogenezi-
nin daha iyi anlaşılmasına katkı sağlamayacak aynı zamanda terapötik potansiyeli 
olabilecek aday moleküllerin de keşfedilmesine imkan tanıyacaktır.
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