
Gestasyonel trofoblastik hastal›klar (GTH) plasentadan kaynaklanan ve birbiri ile iliflkili hastal›klar zincirini
ifade etmektedir. GTH histopatolojik olarak hidatidiform mol (HM), invaziv mol ve koryokarsinom olarak üç
grupta incelenmektedir. HM üzerinde yap›lan sitogenetik çal›flmalar sonucunda komplet ve parsiyel mol 
belirlenmifltir. Gestasyonel trofoblastik neoplaziler (GTN) veya gestasyonel trofoblastik tümörler (GTT) 
genellikle HM sonras› geliflmesine ra¤men terapötik veya spontan abortus, ektopik veya term gebeli¤i de
izleyebilmektedir. Molar gebeli¤i olan kad›nlarda molar dokunun transformasyonu sonucunda artm›fl 
gestasyonel koryokarsinom riski varken di¤er gebelik flekilleri sonras› da geliflen gestasyonel koryokarsinom
gerçek neoplazmd›r. Günümüzde hCG’nin b subünitinin hassas olarak ölçülebilmesi, bunun tümör belirleyici
olarak kullan›lmas› ve bu hastal›klarda kemoterapinin etkin olmas› nedeniyle GTN hastal›¤›n yayg›n oldu¤u
durumlarda bile tedavi edilebilmektedir. Bu nedenle de HM sonras› malign potansiyelin belirlenmesinde ve
hastal›¤›n malign flekli ile saptand›¤› durumlarda tedavi sonras› izlem önem kazanmaktad›r.

Molar gebeli¤in boflalt›lmas›ndan sonra genelde kabul edilen izlem süresi 12 ayd›r. Üç negatif de¤er elde 
edilinceye kadar b hCG tayini haftada bir yap›lmakta daha sonra ayda bir tayin edilmektedir. Pelvik muayene
ile molün boflalt›lmas›ndan sonra 3 ay süre ile 2 haftada bir ondan sonraki dönemde ayda bir kez uterin 
involusyon de¤erlendirilmelidir. Uterusun subinvolusyonu ve buna efllik eden anormal uterin kanama persistan
hastal›k yönünden uyar›c› olmal›d›r. Klinik ve fizik muayene bulgular› akci¤er tutulumunu düflündürüyor ise
akci¤er grafisi veya tomografi ile de¤erlendirme yap›lmal›d›r. Hastalara, negatif bhCG de¤erleri elde edildikten
sonra 12 ay kontrasepsiyon önerilmektedir. Hasta e¤er cerrahi sterilizasyon istemiyorsa ilk seçenek oral 
kontraseptifler olmal›d›r. Oral kontraseptiflerle ayn› zamanda hCG ile krosreaksiyon yapabilen LH’n›n
bask›lanmas› sa¤lanmaktad›r. GTT’ler sonras› da yaklafl›m ayn› prensipleri içermektedir.

HM üretkenlik dönemi hastal›¤›d›r, bu nedenle de üretkenli¤ini henüz tamamlamam›fl kad›nlarda daha sonraki
gebeliklerin prognozu önem kazanmaktad›r.1.2.3

Bu yaz›da GTH sonras› üreme fonksiyonu gözden geçirilecektir

GTH’DE DAHA SONRAK‹ ÜREME FONKS‹YONU

Kür sa¤lanan ve en az bir y›l izlenip gebe kalan 115 olgunun izlendi¤i seride, 77 mol olgusunda do¤al kür
sa¤lan›rken, 38 olguda kür kemoterapi sonras› elde edilmifltir. Bir y›ll›k kontrasepsiyon dönemi sonras›nda
ortalama gebe kalma süresi 0.8 y›ld›r. Gebe kalmas› önerilen olgulardan bir y›l içinde gebe kalanlar›n oran›
%51.3 ve 3 y›l içinde gebe kalanlar›n oran› %85.2’dir. GTH’de kür sonras› gebelikler, komplet mol, parsiyel
mol ve GTT’de farkl› bulunmam›flt›r. Antepartum ve postpartum komplikasyonlar normal da¤›l›mdan farkl›
bulunmam›flt›r. Tekrar eden mol %4.3 olarak saptanm›flt›r.4 Parsiyel mol, komplet mol ve persistan GTT 
sonras› s›ras›yla 195, 1234 ve 504 gebeli¤in incelendi¤i çal›flmada daha sonraki gebelik prognozlar›n›n genel
populasyon ile uyumlu oldu¤u bulunmufltur. Molar gebelik sonras› tekrar molar gebelik riski %1 olarak 
saptanm›fl ve en az iki molar gebeli¤i olan olgularda tekrar molar gebelik olas›l›¤›n›n %23.1 oldu¤u
bildirilmifltir.5
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Daha önce GTH tan›s› konulan 5030 olgu retrospektif  olarak de¤rlendirilmifl ve olgular›n  275 (%5.5)’i
kemoterapi verildi¤i saptanm›flt›r. Olgulardan 35 (%0.7)’sinde tekrar molar gebelik geliflmifl ve ikinci kez mol
gebelik sonras› kemoterapi gerekenlerin tüm olgular›n %6’s› oldu¤u saptanm›flt›r. Çal›flmac›lar ikinci kez mol
oluflmas›n›n kemoterapi için endikasyon olmad›¤›n› vurgulam›fllard›r.6 Komplet mol sonras› 1239 gebelik
geliflmifl ve bunlar›n %74.1’i termde canl› do¤um ile, parsiyel mol sonras› ise 205 gebeli¤in %68.6’i termde
canl› do¤um ile sonuçlanm›flt›r. Bir mol sonras› tekrar mol geliflimi yaklafl›k %1 olarak bulunmufltur.7 Matsui
ve arkadafllar›n›n çal›flmas›nda, molar gebelik sonras› spontan rezülasyon olan 891 olgudan 438 (%49.2)’inde
650 gebelik geliflmifltir. Bu seride komplet ve parsiyel mollerde gebelik sonuçlar› farkl› bulunmam›fl ve genel
populasyona benzer oldu¤u vurgulanm›flt›r. Tekrar eden mol komplet mollerde %1.3, parsiyel mollerde ise
%1.5 ve genel populasyonun befl kat› olarak saptanm›flt›r. Tekrar eden komplet mollerde persistan GTT riski
artmad›¤› belirtilmifltir. Daha sonra gebelik geliflenlerde %0.46 ve daha sonra gebeli¤i olmayanlarda %1.8 
yüksek riskli GTT geliflimi bildirilmifltir. Çal›flmac›lar komplet ve parsiyel mollerde daha sonraki üreme
fonksiyonu normal  oldu¤unu ve daha sonra gebeli¤i olanlarda yüksek riskli GTT geliflimi etkilenmedi¤ini
bildirmifllerdir.8

Komplet ve parsiyel mol sonras› gebeliklerin sonuçlar› ve tekrar eden mol oranlar›n›n incelendi¤i çal›flmada
2578 komplet molden daha sonraki gebelikte 27 (%1.9) olguda mol geliflmifl ve mollerin 22 (%81)’si komplet
ve 5 (%19)’i parsiyel molle sonuçlanm›flt›r. Parsiyel molü olan 2627 olgudan daha sonraki gebelikte 25 (% 1.7)
mol oluflmufl ve 17(%68) parsiyel ve 8 (%32) komplet molle sonuçlanm›flt›r. Tüm olgulardaki genel rekürrens
oran› % 1.8 bulunarak 20 kez risk art›m› vurgulanm›flt›r. Tekrar eden 27  eden komplet mol olgusundan
3(%10)’ünde tekrar komplet mol geliflmifltir. Bu çal›flma sonuçlar›na göre komplet ve parsiyel mollerde di¤er
gebelik sonuçlar›, obstetrik populasyon ile  farkl› bulunmam›flt›r.9

Uzun süreli yaflam› olup kemoterapi alan 445 GTT olgusunda, tedavi bitimi sonras› gebelik isteyen ve 
methotraksat uygulanan olgular›n  %97’sinde gebelik ve %86’s›nda en az bir canl› do¤um gerçekleflmifltir.
Kombinasyon tedavisi siklofosfamid içeren olgularda canl› do¤um %79’dur. Üç ve üzeri ilaç uygulananlarda
tek methotraksat veya bununla birlikte ikili ilaç alanlarla karfl›laflt›r›ld›¤›nda canl› do¤um olas›l›¤›n›n önemli
düzeyde azald›¤› saptanm›flt›r.10

Kobayashi ve arkadafllar›n›n çal›flmas›nda 57 olguda 83 gebelik geliflmifl ve gebeliklerin %66.3’ü term do¤um,
%4.8’i prematür do¤um, %11.3’ü spontan abortus ve %2.4’ü rekürren mol ile sonuçlanm›flt›r. Kemoterapi 
alanlar, kemoterapi öncesi gebelikler ve tedavi görmeyen mol olgular› ile karfl›laflt›r›ld›klar›nda fetal kay›p ve
konjenital anomali farkl› de¤ildir. Canl› do¤umlarda %6.8 olgu düflük do¤um a¤›rl›kl›, %10.2 beklenenden a¤›r,
%83.1 ise gebelik yafl› ile uyumlu a¤›rl›kta saptanm›flt›r. Kemoterapötik ajanlar›n fetal büyüme üzerine 
olumsuz etkilerinin olmad›¤› sonucuna var›lm›flt›r.11

Persite mol tan›s›yla kemoterapi alan olgularda 522 gebelik oluflmufl ve bunlar›n %68.6’s› termde canl› do¤um
ile sonuçlanm›flt›r. Araflt›rmac›lar kemoterapi sonras› üreme fonksiyonu normal s›n›rlarda oldu¤unu
bildirmifllerdir.7 Yap›lan di¤er bir çal›flmada gebelik iste¤i olan 129 olgudan 243’ünde gebelik geliflmifl, gebelik
sonuçlar› genel populasyonla uyumlu bulunmufltur. Bu çal›flmada tekrar eden moller %2.1’dir ve beklenenin 7
kat›d›r.12

Türkiye’den yap›lan Ayhan ve arkadafllar›n›n çal›flmas›nda kemoterapi sonras› gebe kalan 49 olguda 65 gebelik
oluflmufltur. Bu gebeliklerin da¤›l›m› 42 (%64.7) term gebelik, 4 (%6.1) prematür do¤um, 1 (%1.5) ölü do¤um,
8 (%2.3) spontan düflük, 7 (%10.8) elektif abortus ve 3 (%4.6) tekrar eden moldür. Bu çal›flmada olgularda
obstetrik komplikasyon saptanmam›flt›r.13

Etoposid ile tedavi edilen düflük riskli GTT’lerde gebe kalmak isteyenlerin %92.3’ünde gebelik ve %91.7’sinde
en az yaflayan bir canl› do¤um gerçekleflmifltir. Gebeliklerden 42 (%75.0)’si term canl› do¤um, yedisi (%12.5)
birinci trimester spontan düflük, biri (%1.8) ikinci trimester düflü¤ü, dördü (%7.1) terapötik abortus ve ikisi
(%3.6) tekrar eden mol ile sonuçlanm›flt›r. Bu seride ölü do¤um yoktur. Yenido¤an›n fiziksel geliflimi genel
populasyonla uyumlu bulunmufltur. Sonuç olarak da düflük rikli GTT’de tek ajan etoposidin fertilite ve gebelik
üzerine olumsuz etkisi olmad›¤› belirtilmifltir.14 Etoposid içeren kemoterapi gören ve gebe kalmak isteyen 74
kad›ndan 57 (%77.0)’sinde en az bir canl› do¤um ve  %6.8’inde devam eden gebelik bildirilmifltir. Gebe
kalmayan sekiz kad›ndan ikisinde daha önce GTH ile sonuçlanan infertilite öyküsü vard›r. Bildirilen 79 canl›
do¤um içinde bir fetal ölüm mevcuttur. BU çal›flmada etoposidin fertilite üzerine uzun süreli etkisini uzak
olas›l›k oldu¤u sonucuna var›lm›flt›r.15
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EMA-CO sonras› 18 olguda regüler menses, 3 olguda amenore geliflmifl ve 14 olguda gebelik iste¤i olup bun-
lardan 12 olguda 21 gebelik oluflmufltur. Gebeliklerin da¤›l›m›, 16 term do¤um, iki düflük, iki prematür
do¤umdur.Bu çal›flmada EMA-CO sonras› gebe kalmak isteyenlerin %86’s›nda gebelik geliflti¤i belirtilmifltir.
Düflük oran› genel populasyondan farkl› bulunmam›flt›r.16

Kemoterapinin uzun süreli etkilerini araflt›ran çal›flmalarda vard›r. Fertilitenin korundu¤u 269 olgudan 198
(%79.5)’inde tedavi sonras› 396 gebelik oluflmufltur. 396 gebelikten 295 (%74.5)’i term canl› do¤um, 51
(%12.9)’i spontan abortus ve dördü (%1) rekürren molle sonuçlanm›flt›r. 18 ayl›k oluncaya kadar izlenen 101
çocu¤un boy ve kilolar› ulusal de¤erlerden farkl› bulunmam›flt›r. Çal›flmada yedi y›la kadar izlenen 54 çocukta
mental geliflmede belirgin gerilik olmad›¤› rapor edilmifl ve GTH’lerde kemoterapinin güvenli oldu¤u sonucuna
var›lm›flt›r.17

GTH’LERDE KEMOTERAP‹ SONRASI B‹R YIL ‹Ç‹NDE 
GEBE KALANLARDA GEBEL‹K R‹SKLER‹

Genellikle kabul edilen molar gebeliklerde klinik ve biyokimyasal remisyon sa¤land›ktan sonra bir y›l süre ile
gebe kal›nmamas›d›r. Bu süre kemoterapi gören hastalar içinde bir y›ldur. Baz› klinikler bu süreyi kemoterapi
gören yüksek riskli hastalar için iki y›l olarak kabul etmektedir. Bu süreler geçtikten sonra gebe kal›nd›¤›nda
malign potansiyelin ortaya ç›k›fl›n›n ihmal edilecek düzeylerde olmas›d›r. Standard 6 ayl›k HCG izlemini
bitirmeden gebe kalan 67 olgu (%52.2 parsiyel ve %47.8 komplet mol), incelenmifl ve HCG negatif olmas›ndan
yeni gebeli¤e kadar geçen süre parsiyel molde 3.1 ay ve komplet molde 3.4 ay olarak saptanm›flt›r. Gebeli¤in
devam etti¤i 44 olgudan 33 (%75.0)’ü canl› do¤um, 10’unda spontan abortus ve birinde ektopik gebelik 
saptanm›flt›r. Canl› do¤um parsiyel molde %83.3 ve komplet molde %65.0 olarak bulunmufltur. Postmolar 
persistan GTT geliflen olgu yoktur. Araflt›rmac›lar sonuç olarak hCG izlem süresi tamamlanmadan hCG’si
negatif olup gebe kalanlarda persistan GTT riskinin düflük oldu¤unu ve bu olgularda yak›n izlem ile 
gebeliklerinin devam›na izin verilebilece¤ini bildirmifllerdir.8

Kemoterapi sonras› bir y›ldan daha k›sa sürede gebe kalanlarda gebelik prognozu 22 olguda de¤erlendirilmifltir.
Bu gebelikler dokuz termde do¤um, bir prematür do¤um, alt› iste¤e ba¤l› terminasyon, alt› endikasyonlu 
terminasyon (bir tekrarlayan mol, bir intrauterin ölüm, bir kaç›n›lmaz düflük, üç düflük tehdidi) olarak
sonuçlanm›flt›r. Bu çal›flmada fetal kay›p oran› %27.1 (6/22), GTH oran› %9.1 (2/22) ve GTT oran› %4.5
(1/22)’dir. Term gebeliklerde kemoterapi ile gebeli¤e kadar geçen süre 10.25 ay iken, fetal kay›plarda 
kemoterapiden gebeli¤e kadar geçen süre 5.86 ayd›r ve fark önemli bulunmufltur. Bu çal›flma sonuçunda
GTT’lerde baflar›l› kemoteropi sonras› 1 y›l sürenin geçmesinin gerekti¤i, ancak bir y›ldan daha erken dönemde
gebe kalanlarda gebeli¤in sonland›r›lmas› gerekli olmad›¤› ancak bu gebeliklerin daha yak›n izlenmesi 
gerekti¤i vurgulanm›flt›r.19

Kemoterapi sonras› remisyona giren ve en az bir gebeli¤i olan 137 (19 yüksek riskli ve 118 düflük riskli) 
olguda gebelikler de¤erlendirilmifltir. GTT tedavisi sonras› ilk gebeliklerin sonuçlar› genel populasyonla 
uyumlu olarak bulunmufltur. Ancak 6 ay içinde gebe kalanlarda anormal gebelikler (spontan abortuslar ölü
do¤um, tekrarlayan mol) %37.5 oran›nda iken, bu oran 12 aydan sonra gebe kalanlarda %10.5 olarak saptanm›fl
ve fark önemli olarak bulunmufltur. Çal›flmac›lar›n sonucuna göre, kemoterapi sonras› üreme fonksiyonu
normaldir, alt› ay içinde olan gebeliklerde anormal gebelik oran› yüksektir bu nedenle de GTT’de kemoterapi
sonras› gebeli¤e kadar geçen sürenin en az alt› ay olmas› gerekti¤i rapor edilmifltir.20

GTT tan›s›yla kemoterapi görmüfl 31 (%72.1) komplet mol ve 12 (%27. 9) parsiyel mol olan 43 olgunun
de¤erlendirildi¤i çal›flmada HCG remisyonu ile yeni gebelik aras› süre 6.3 (1-11) ay olarak saptanm›flt›r.
Olgulardan onunda elektif terminasyon uygulanm›fl ve dört olgu izleme gelmemifltir. Geriye kalan 29 olguda,
22 (%75.9) canl› term gebelik, üç (%10.3) preterm do¤um, üç (%10.3) spontan abortus, bir (%3.5) tekrar 
eden mol, saptanm›flt›r. Akci¤er koryokarsinomu geliflen bir olguda 28 haftada sezaryen ile normal fetus
do¤urtulmufl ve plasentada koryokarsinom  saptanmam›flt›r. Çal›flmac›lar›n görüflü, hastalar›n tümör relaps›nda
geçikmifl teflhis riski hakk›nda bilgilendirilmeleri flart›yla yak›n izlem ile gebeliklerinin devam›na izin 
verilece¤idir. HCG izlemi tamamlanmadan gebe kalanlarda 1 (%3.5) olguda tekrar eden mol saptanm›flt›r.21

Çoklu ajan uygulanan 779 olgudan 77 (%10)’si erken gebe kalm›fl, ikisinde (%2.5) relaps oluflmufl, gebe
kalmayanlarda relaps %5.6 olarak saptanm›flt›r. Bu çal›flmada 230 erken gebelikte 164 (%71)’ü term do¤um, 
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35 (%15)’i terminasyon, 26 (%11)’s› spontan abortus, üç (%1.3)’ü yeni mol, iki (%1)’i ölü do¤um ile
sonuçlanm›flt›r. Tek ajan uygulananlarda erken gebelikler daha yüksek oranda saptan›rken , çoklu ajan 
uygulananlarda spontan abortus ve terminasyonlar daha yüksek bulunmufltur. Bu çal›flma sonucunda, tek ve
çoklu kemoterapi sonras› relaps riskinin artmad›¤›, ilk bir y›lda gebelik önerilmedi¤i halde, gebe kalanlarda
yak›n izlem koflulu ile bu gebeliklerin devam›n›n önerilebilece¤i vurgulanm›flt›r.22

GTH’LERDE KEMOTERAP‹ GÖRENLERDE  DAHA SONRAK‹ 
GEBEL‹KLERDE ANOMAL‹ R‹SK‹

HM sonras› geliflen gebeliklerde fetal anomali riski artmamaktad›r. Mol sonras› standard alt› ayl›k HCG 
izlemini bitirmeden gebe kalanlarda da fetal anomali saptanmam›flt›r.18

Kemoterapi gören olgularda konjenital anomalinin saptanmad›¤›n› (13,14) ve konjenital anomalide art›fl
olmad›¤›n› bildiren10 çal›flma da vard›r. Bir di¤er çal›flmada bir (%1.7) olguda konjenital anomali saptanm›fl 
ve kemoterapi alanlar, kemoterapi öncesi gebelikler ile karfl›laflt›r›ld›klar›nda konjenital anomali farkl›
bulunmam›flt›r11 Suzuki ve arkadafllar›n›n çal›flmas›nda dört (%1.3) olguda malformasyon gözlenmmifltir.17

Minör ve major anomali %2.5 olarak bildiren7, term gebeliklerde %1.8 konjenital anomali rapor eden22

çal›flmalarda vard›r. Kemoterapi gören 29 olgudan ikisinde biri geçiflli polidaktili di¤eri hidronefroz olmak
üzere fetal anomali saptanm›flt›r.21

Etoposid içeren kemoterapi sonras› bildirilen 79 canl› do¤um içinde bir konjenital anomali oldu¤u
bildirilmifltir.15 EMA-CO tedavisi sonras› 12 olguda 21 gebelik oluflmufl ve gebeliklerin ikisi konjenital 
anomalili prematür do¤umla sonuçlanm›flt›r. Bu çal›flmada olgu say›s›n›n az olmas› nedeniyle EMA-CO
tedavisi ile konjenital anomali aras›nda iliflki kurulamad›¤›n› belirtilmifltir.16

SONUÇ

GTH’da daha sonraki gebeliklerde mol geliflme riski artt›¤› için bu gebelikleri birinci trimesterde ultrasonografi
ile de¤erlendirmek gerekir. Gerek HM mol sonras› spontan iyileflme sa¤lanan olgularda gerekse kemoterapi
uygulanan kad›nlarda daha sonra geliflen gebeliklerde obstetrik komplikasyonlarda art›fl yoktur. Yine gerek HM
mol sonras› spontan iyileflme sa¤lanan olgularda gerekse kemoterapi uygulanan kad›nlarda daha sonra geliflen
gebeliklerde konjenital anomali riski artmamaktad›r. HCG izlem süresi tamamlanmadan hCG’si negatif olup
gebe kalanlarda persistan GTT riski düflük oldu¤unu için bu olgular›n yak›n izlem ile gebeliklerinin devam›na
izin verilebilir. Tek ve çoklu kemoterapi ile tedavi sonras› bir y›l tamamlanmadan gebe kalanlarda relaps
riskinin artmamas› nedeniyle yak›n izlem koflulu ile bu gebeliklerin devam› önerilebir.
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