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KISALTMALAR
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Min: Minimal.
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. GIRIS ve AMAG

Son 20 - 30 yilda tip alaninda yasanan bir gok dnemli gelisme ve iyilesmeye

karsin, over kanserine bagli mortalitede énemli bir azalma olmamis ve bes yillik

yasam suresi %47 duzeylerinde kalmigtir. Bes yillik sagkalim lokalize hastalikta %




93, uzak metastazlarin varliginda ise %28 olarak hastaligin yayginlik derecesine
gore degismektedir(1). Over kanserinin, diger jinekolojik kanserlerden farkli olarak,
hastalarin hekime basvurmasina sebep olacak erken ve o6zgul uyarici belirtileri
olmadigi icin, bu hastalarin 2/3’inden fazlasi ancak Evre IlI-IV’de tani almaktadir(2).
Bu nedenle erken donemde tani konulabilirse, beklenen yasam suresi artmaktadir.
Adneksiyal kitleler, hastaneye basvuru nedeni olarak jinekolojik nedenler arasinda 4.
sirada yer almaktadir ve %901 benign karakterlidir(3). ilerleyen yasla birlikte, malign
adneksiyal kitle insidansinda dramatik artis izlenmektedir. Bu insidans 40 yas altinda
0,4-8,9 olgu/100000 kadin iken, 60-80 yas arasi 60 olgu/100000 kadin olmaktadir(4).
Onceleri, postmenopozal kadinlarda adneksiyal kitle veya palpabl over saptanmasi
cerrahi girisim icin endikasyon olusturmakta idi(5). Ultrasonografinin yaygin kullanima
girmesi ve teknolojinin ilerlemesi cerrahi girisim yapilmadan saptanan adneksiyal kitle
sayisinda artisa yol agmis ve dusuk malignite riski tasiyan kitlelerin ameliyat
edilmeden takip edilebilecegi anlagiimigtir.

Over kanserini erken ddonemde saptama c¢abalari ile buna bagli sayisi artan
istenmeyen cerrahi girisimlerin morbidite ve mortalitesindeki artis asil klinik ikilemi
olusturmaktadir. Bu hastalarin daha iyi segilebilmesi i¢in yeni tanisal yontemlerin
gelistiriimesi gerekli olmustur.

Degerlendirmede kullanilacak testler hangi adneksiyal kitlenin malignite riski
tasidigini belirtmeli, ucuz ve hastalar tarafindan kolay kabul edilebilir olmali ve her
jinekoloji kliniginde kolaylikla uygulanabilmelidir. Bu testlerden bazilari ultrasonografi
(USG) ve serum CA-125dir(6). Morfolojik indeks kullanildiginda USG’nin sensitivitesi
%89 ve spesifitesi %73 olarak tanimlanmigtir(7). Serum CA-125 ise over
kanserlerinin  %80’inde yUkselmektedir ve cut-off deger olarak 30 [U/ml
kullanildiginda sensitivitesi %81 ve spesifitesi %75 olarak bilinmektedir(8).

Adneksiyal kitlelerin degerlendiriimesinde, daha ayrintili bilgi vermesi ve daha
yuksek duyarliia sahip olmasi nedeniyle transvajinal ultrasonografi (TVUSG),
transabdominal ultrasonografiye (TAUSG) tercih edilmelidir(9). Blyuk kitlelerin
TAUSG ile degerlendirilmesi gerekli olabilir.

Bazi ¢alismalarda, renkli akim Doppler USG (RDUSG)’nin adneksiyal
kitlelerin degerlendiriimesinde faydali olabilecegi belirtiimektedir(10). Ancak kanita
dayali tip agisindan incelendiginde, RDUSG’nin adneksiyal kitlelerin
degerlendiriimesindeki rolu henlz anlasiimis degildir(6).

Adneksiyal kitlelerin degerlendiriimesinde manyetik rezonans goruntuleme



(MR), bilgisayarli tomografi (BT) ve pozitron emisyon tomografi (PET) kullanilabilir.
Kurtz ve arkadaslar’'nin ¢alismasinda, adneksiyal kitlelerin tanisinda MRI’'nin, BT ve
USG’ye Ustin olabilecedi, ancak bu 3 yontemin kitlelerin malign-benign ayriminda
birbirine Ustlin olmadigi ifade edilmektedir(11). Grab ve arkadaslari ise malign-benign
ayriminda USG, MRI ve PET karsilagtirildiginda ayni 6zgullige sahip ancak daha
duyarli bir yontem oldugunu ifade etmektedir ve ydntemlerin kombine edilmesi
halinde sensitivite ve spesifitenin artabilecedini belirtmektedir(12). Ancak sinirh
kullanimi, sagladiklari faydalar ve getirdikleri maliyet géz 6nline alindiginda bu
yontemlerin adneksiyal kitlelerin malign-benign ayriminda rutin olarak kullanimi
kanita dayali tip agisindan dnerilmemektedir(6).

Sassone ve arkadaglari, 1991 yilinda, geleneksel “gray scale” transvajinal
ultrasonografi ile overin malign ve benign timarlerinin ayirici tanisinda yardimci
olmasi amaci ile skorlama sistemini bildirmislerdir. Bu skorlama sistemi, lezyonun
duvar kalinhgi, i¢ duvar yapilari, septanin 6zellikleri ve lezyonun ekojenitesi temeline
dayanmaktadir. Elde edilen puanlar ile timor Ozellikleri ortaya konmakta ve kabul
edilebilir bir dogrulukta malign timorler benign timorlerden ayirt edilebilmektedir(13).
Tek bagina morfolojik skorlama sisteminin etkinligi, malign ve benign timorlerin
birbirleri ile ortak 6zellikler gosterdigi durumlarda ise belirgin olarak azalmaktadir.
Ayirimin tam olarak yapilamadigi durumlarda kesin taninin konulmasi igin cerrahiye
gerek duyulmaktadir. iste bu sebeple ileri evre bircok over kanserli hasta tam
evreleme cerrahisi yapilamadigi igin yetersiz cerrahi ile kargi kargiya kalmaktadir(14).
Oysa reziduel timor dokusunun en aza indirilmesi over kanseri tedavisinde birincil
hedeftr ve sad kalimda en o&nemli prognostik faktérlerden biri olarak
bilinmektedir(15). Bu tarz cerrahi girisim ileri deneyim gerektirmektedir ve bu konuda
Ozellegmis jinekolojik onkoloji merkezlerinde uygulanmalidir.

Adneksiyal kitlelerin genel kadin populasyonundaki yuksek prevalansi géz
onunde bulunduruldugunda, cerrahi girisim gerektiren Kkitlelerin tamaminin bu
Ozellesmis merkezler tarafindan degerlendiriimesi pek olasi gérinmemektedir.

Jacobs ve arkadaglari, 1990 yilinda, adneksiyal kitlelerin malign benign
ayriminda serum CA-125, menopozal durum ve USG bulgularindan hesaplanan
Malignite Risk indeksi (RMI)'nin kullaniimasini énermislerdir. RMI igin esik deger 200
secilmesi ile malign adneksiyal kitleler %85,4 sensitivite ve %96,9 spesifite ile
tanimlanabilmistir(8).

RCOG (Royal College of Obstetrician and Gynecologists), Jacobs ve



arkadaslarr’'nin geligtirdigi malignite risk endeksi (RMI)’nin adneksiyal kitlelerin malign
benign ayriminda kullaniimasini 6nermektedir. Bu yontem kullanilarak adneksiyal
kitleler duguk, orta ve yuksek malignite riskli olarak 3 gruba ayrilmakta ve hastalar
uygun cerrahi girisim icin gerekli merkezlere yonlendirilebilmektedir(6).

Calismamizin amaci, Mayis-2008 ve Agustos-2009 tarihleri arasinda Turgut
Ozal Tip Merkezi Kadin Hastaliklari ve Dogum Kilinigine bagvurarak adneksiyal kitle
tanisi alan ve opere edilen hastalarda RMI'nin prospektif olarak arastirilarak
postoperatif histolojik bulgularla kasilastirimasi ve RMI'nin adneksiyal Kkitlelerin

preoperatif degerlendirmesi ve yonetimindeki yerinin tartigiimasidir.

Il. GENEL BILGILER

1.1-ADNEKSIYAL KITLELER

Uterin adneksler overler, tuba uterinalar, ligamentum latum ve bu ligament




icindeki embriyolojik kalintilardan olusmaktadir. Adneksiyal kitleler, bu yapilarin

hepsinden kaynaklanabilirse de en sik ovaryan kokenli olmaktadir.Adneksiyal

kitlelerin kaynak aldiklari dokulara goére siniflanmasi Tablo 1’de izlenmektedir.

Tablo 1: Adneksiyal kitlelerin kaynaklandiklari dokulara gore siniflanmasi(15).

Adneksiyal Kitle

Jinekolojik Organ Kaynakl

Jinekolojik Organlardan

Korpus Luteum

Teka-Lutein kisti

Gebelik Luteomasi

Polikistik over

Enflamatuar kist

Ovaryan kaynakli olmayan

Ektopik gebelik
Konjenital anomali
Embriyolojik kalinti
Tubal kaynakh
Pyosalpenks
Hidrosalpenks

Kaynaklanmayan
Neoplastik Olmayan | Ovaryan Apendiks absesi
Fizyolojik kist Divertikiiloz
Folikdl kisti Barsak-Omentum adezyonlari

Peritoneal kist
Rektosigmoidde feges
Dolu mesane

Pelvik bdbrek

Urakal kist

Anterior sakral meningosel

Neoplastik

Ovaryan

Ovaryan kaynakli olmayan

Leiomyoma
Paraovaryan kist
Endometriyal karsinom
Tubal karsinom

Karsinom

Sigmoid kolon kaynakl
Cekum kaynakh

Apendiks kaynakl

Mesane kaynakl
Retroperitoneal neoplazm
Presakral teratom

Adneksiyal

kitleler,

gOzlenmektedir(Tablo 2).

kadin hayatinin degisik doénemlerinde farkh

siklikta

Tablo 2: Adneksiyal kitlelerin yaslara gore siniflanmasi(16).

Donem

Adneksiyal Kitle(siklik sirasina gore)

Cocuk
(0-10y)

1. Fonksiyonel Over Kisti
2. Germ Hucreli TUmor

Pubertal
(11-15y)

1. Germ Hucreli TUmor

10



Addlesan 1. Fonksiyonel Over Kisti
2. Gebelik
(16-20y) 3. Matiir Kistik teratom
4. Obstriktif Vajinal ve/veya Uterin
Anomaliler
5. Epiteliyal Over Tumorleri
Reproduktif 1. Fonksiyonel Over Kisti
2. Gebelik
(16-45y) 3. Uterin / intraligamenter Leiomyom
4. Epiteliyal Over Tumorleri
Premenopozal | 1. Uterin / intraligamenter Leiomyom
2. Epiteliyal Over Tumorleri
(45-51y) 3. Fonksiyonel Over Kisti
Postmenopozal | 1. Ovaryan Tumorler( Malign / Benign)
(>51y) 2. Kolon / intestinal Timér veya
Enflamatuar Hastaliklari
3. Metastazlar

A.Cocuk ve Adolesan Yas Grubunda Adneksiyal Kitleler
Klguk ¢ocuklara oranla addlesanlarda malign neoplazi riski daha azdir, ¢lnku
menarsla fonksiyonel kitle olma olasiligi artmaktadir. Matir kistik teratom, ¢cocuk ve
addlesan donemde en sik gozlenen neoplastik tumoérdur ve 20 yas alti kadinlarda
gbzlenen ovaryan neoplazilerin yaridan fazlasini olusturur. Bu dénemde gdzlenen
ovaryan neoplazilerin %35’i maligndir(17). Malign tumodrlerden ise en sik
disgerminom gorulur(18).
B.Dogurganlik Doneminde Adneksiyal Kitleler
1) Jinekolojik Organ Kaynakli Adneksiyal Kitleler
Adneksiyal kitlelerin gogunun bu yas grubunda goériimesine karsin,
sevindirici olarak ¢ok buytk kismi benigndir. Siklikla over kaynaklidirlar. Bu dénemde
adneksiyal kitle sikhgini saptamak, primer tedavi seklinin cerrahi olmamasi sebebiyle
zordur. Kitleler uterus, over, tuba, barsak, mezenter, cekum yada uriner sisteme ait
olabilir.Ayirici tanida en 6nemli noktalardan biri kitlenin kaynagini saptamaktir. Bu
ayrimda TVUSG’nin kullanimi énemli yer tutar. TVUSG, laparoskopi veya
laparotomi 6ncesinde kitlenin dogasi ve kaynagi hakkinda onemli bilgiler verebilir
(Tablo 3). Yas, malignite olasiligi igin dnemli bir faktdrdur.

Uterin _Kitleler: Gebelik, uterusu buyuten sebepler arasinda daima

disunulmelidir. Ureme caginda pelvik kitle ile gelen bir kadinda gebelik tanisi

kesinlikle ekarte edilmelidir.
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Uterusun en sik neoplazmi olan leiomyomlar siklikla submukozal, intramural
veya subserozal yerlesimlidir. Ligamentum latum icinde, ince bir pedinkul ile uterusa
tutunmus olanlari kitlenin adneksiyal olabilecegi konusunda yanilgiya yol acabilir.

Ovaryan Kitleler: Ovaryan tumorlerin 2/3'G dogurganlik déneminde (20-44

yas) gorulur(19). Bunlarin %80-85’i benign olup 45 yas oncesi bir kadinda, primer
over tumaorunun malign olma olasihgi 1/15°dir(16).

Epitelyal tumorler bu grubun %20’sini olusturmaktadir. Matlr kistik
teratomlarin (dermoid kist) %80’den fazlasi reprodiktif ddnemde goéralir ve ortalama
gorulme yasi 30°dur(20). Epitelyal timor riski yagla artar ve en sik ser6z kistadenom
gOzlenir. Reproduktif cagda gorulen serdz over timorlerinin %20-25'i, musindz
timorlerin ise %5-10'u maligndir. Dogurganlik c¢aginda saptanan malign kistik
neoplazmlar siklikla ser6z ve musinoz kistadenokarsinomlardir.

Overin benign solid tumorleri genellikle bag dokusu kaynaklidir (fiboroma,
tekoma veya Brenner tUmora gibi.) ve gesitli boyutlarda olabilirler. Malign solid
neoplazmlar cogunlukla ovaryan kistadenokarsinomlardir veya diger bolgelerin
metastatik timorlerdir.

Overin gergek bir neoplazmi (ser6z / musindz kistadenom, matur kistik teratom
vb.) takipte spontan olarak gerilemez. Son 20 yilda ovaryan Kkistlere uygulanan
cerrahi girisim insidansinin artmasina ragmen ovaryan Kkanser insidansinin

azalmamasi bu konuda daha ¢ok calismanin gerekli oldugunu dustundurmektedir.

Tubal Kitleler: Genellikle enflamatuar hastaliklara veya ektopik gebelige ikincil
olarak geligir. Salpenijitin ilerlemesi ile birlikte overler de olaya dahil olur ve
tuboovaryan abseler olusur. Adneksiyal bolgede kistik bir kitle, ovaryan ya da tubal
kaynakli olmayabilir, bunun embriyolojik artiklardan olusabilecedi unutulmamalidir.

Fallop tipu kanseri nadiren goralur ve genellikle tesadlfen saptanir. Siklikla

preoperatif tan1 ovaryan neoplazmdir.

Tablo 3: Dogurganlik déneminde adneksiyal kitle olarak tanimlanabilen durumlar(21).

Organ Kistik Kompleks

Over ve Tuba | Tumiyle Kistik Baskin olarak Kistik
Fizyolojik over kistleri Kistadenomlar
Kistadenomlar TuboovaryanAbse
Hidrosalpenks Ektropik Gebelik
Endometriyoma Matur Kistik Teratom
ParaovaryanKist Baskin olarak Solid
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Morgagni Hidatid Kisti Kistadenomlar
Multipl Germ Hucreli Tumorler
Endometriyoma
Multipl folikal kisti
Septali
Kistadenom / Karsinom
Musin6z
Serdz
Papiller
Uterus Bikornuat uterusta intrauterin gebelik Sapli/intra lig. myom
Barsak Gaz/feges ile dolu Divertikulit
cekum - sigmoid kolon ileit
Apendisit
Kolon kanseri
Cesitli Dolu mesane Batin duvarinda hematom/abse
Pelvik bobrek Retroperiton neoplazileri
Mezenter Kisti
Urakal kist

2) Jinekolojik Organlardan Kaynaklanmayan Adneksiyal Kitleler
GIS Kaynakli Kitleler: Adneksiyal kitle ile en sik karigan GIS kaynakli kitle,

sigmoid kolon veya ¢ekumda bulunan ve pelvik muayenede yumusak, hareketli,
tibuler kitle olarak palpe edilen fekal materyaldir. Divertikllit, apandisit ve
periapendikller abse, rejyonel enterit (Crohn hastaligi) gibi hastaliklar ayirici tanida
zorluklar yaratabilir. Kolorektal kanserler %60-70 solda, cekum kanseri sagda
adneksiyal kitle olarak ortaya c¢ikabilir ve uygun radyolojik ve endoskopik
incelemelerle taniya gidilebilir.

Diger: Dolu bir mesane orta hatta 10 cm ¢apa kadar ulasabilir ve ovaryan kitle
izlenimi verebilir. Pelvik bobrek adneksiyal kitlelerin ayirici tanisinda nadir de olsa
akilda tutulmalidir. Retroperitoneal hastaliklar pelvik muayenede kitle olarak palpe
edilebilir. Retroperitoneal sarkom, lenfoma, sakrokoksigeal teratom adneksiyal kitle

olarak dusunulebilir.

C.Postmenopozal Dénemde Adneksiyal Kitleler
Bu donemde tum adneksiyal kitleler dikkatle degerlendiriimelidir.
Postmenopozal kadinlarda overler kugulur ve sessiz hale gelir.
Gec¢ postmenopozal donemde, overlerde fizyolojik buyume ve fonksiyonel kistler
goérilmez ve gonadlar atrofiye ugrayarak yaklasik 1,5x1x0,5 cm boyutlarina gelir. Bu

nedenle postmenopozal palpabl over varligi altta yatan malign neoplaziyi akla
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getirmelidir. Bazi yazarlara gore postmenopozal palpabl overi olan ve ooferektomi
yapilan kadinlarin sadece %10’'unda malign neoplazm bulunmaktadir(12). Siklikla
benign bir ovaryan neoplazi gorulmektedir, benign lezyonlar arasinda da en sik
fibrom veya Brenner Tumort gorilir. Postmenopozal kadinlarda 5cm  altinda capi
olan kistler nadiren malign olurken, 5cm Uzerindeki kistlerin malign olma ihtimali daha
yuksektir(22).

Kitlede sonografik olarak papiller yapilar, solid alanlar, septasyon ve batinda
assit izlenmesi halinde malignite dusunulmelidir. Premenopozal hastalarda
nonspesifik bir belirteg olan serum CA-125, postmenopozal hastalarda USG ve
klinikle birlikte degerlendirilince sensitif bir test olarak kabul edilmelidir.
Premenopozal adneksiyal kitlelerde serum CA-125 dlzeyinin yalanci pozitiflik orani
yuksektir. Serum CA-125 dilzeyinin yidksek bulundugu premenopozal adneksiyal
kitlelerde malignite olasiligi %15 iken bu oran postmenopozal adneksiyal kitlesi olan
olgularda %80 dir. BT ve MRI, genellikle gerekli degildir, ¢inkli bu hastalarin

degerlendiriimesinde erken cerrahi girisim anahtar noktadir(22).

I.2-Benign Ovaryan Kitleler

Benign ovaryan kitlelerin siniflamasi Tablo 4’de izlenmektedir.
A.Neoplastik Olmayan Kitleler

1) Fonksiyonel Over Kistleri

Overin benign neoplastik olmayan kitleleri arasinda en sik fonksiyonel over
kistlerine rastlanmaktadir. Bu grupta folikdl kisti, korpus luteum ve teka-lutein kistleri
bulunmaktadir.

Folikul Kisti: Fonksiyonel over kistleri arasinda en sik gorulenidir. Boyutlari
genelde 3-8cm arasindadir ve pelvik muayenede tesadufen saptanirlar.

Korpus Luteum: Korpus luteum boyutunun 3 cm’yi ge¢cmesiyle kist adini alir.

Tablo 4: Benign ovaryan kitlelerin siniflamasi(17).
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Neoplastik Olmayan Kitleler | Fonksiyonel Kistler | *Folikul Kisti
*Korpus Luteum
*Teka Lutein Kisti

Hiperplaziler *PKOS
*Hipertekozis
*Gebelik Luteomasi

Diger *Endometriyozis
*Tubo Ovaryan Abse
veya Kompleksi
*Germinal inkliizyon Kistleri
(Walthard inkliizyonu)
*Ektopik Gebelik
*Paraovaryan Kistler
*Peritoneal inkliizyonlar

Neoplastik Kitleler *Germ Hiicreli Tumorler

- Benign (Matur) Kistik Teratom

- Diger

*Epitelyal Tumorler

- Serdz Kistadenom

- Musinoz Kistadenom

- Endometriyoid TUmor

- Berrak Hucreli (=Clear Cell, Mezonefroid) Tumor
- Transisyonel Hucreli (Brenner) TUumor

- Kistadenofibrom

* Seks Kord-Stroma Kaynakli Tumorler
- Fibrom

- Tekom

- Hilus Hucreli Tumor

*Mikst Tumor

Teka-Lutein Kisti: Asir gonadotropin salgisina bagl trofoblastik hastaliklar,
ikiz gebelik, ovulasyon induksiyonu amaci ile gonadotropin kullanimina bagli ovaryan
hiperstimulasyon durumlarinda gorultr ve hemen daima
cift tarafhdir.

2) Hiperplaziler

Polikistik Over Sendromu (PKOS): ilk kez 1935'te Stein ve Leventhal

tarafindan tanimlanan bu sendromun 4 ana belirtisi oligo-amenore, hirsutizm,

infertilite ve obezitedir; genelikle gaplari 1 cm’yi gegmeyen ¢ok sayida ufak kistin
bulundugu kalinlasmis beyaz korteks bulunur.

Hipertekozis: Tum over stromasini kaplayan teka hicrelerinin hiperplazisi
sonucu gelismektedir. Kitleler en fazla 7cm capina ulasir. Genellikle bilateral ve
solid yapidadir ve bu nedenle solid over timorleri ile ayirici tanida goéz 6ninde
bulundurulmalhdir(24).
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Gebelik Luteomasi: Genellikle tek taraflidir ve solid yapidadir. Bazen 20cm

capina kadar ulagabilir, ancak gebeligin sona ermesi ile gerileyebilir(25).
3) Diger

Endometriyozis: Endometriyal dokunun uterus disindaki varligi olarak

tanimlanir. Endometriyal doku, ovaryan siklus ile birlikte aktivite gosterir ve igleri
eskimis kan ile dolu, gittikge buylyen, ¢cok sayida, belirgin septasyon igerebilen
kistler olusur(26). En sik implantasyon yerlerinden biri overlerdir. Genel olarak birkag
minimal lezyon disinda intakt pelvik organlardan, tubo-ovaryan anatomiyi bozan
endometriyotik kistlere ve bagirsak, mesane ve Ureteri icine alan genig adezyonlara
yol acan dev kitlelere kadar degisik varyasyonlar olusturabilir. Dogurganlik ¢agindaki
kadinlarin %10-25’inde endometriyozis bulunmaktadir.

Tubo-ovaryan Abse: Akut pelvik enflamatuar hastaligin(PID) son basamagidir.
Tanisi, PID olan hastada pelvik kitlenin saptanmasi ile konur. TVUSG’de gorinimu
oldukga heterojen oldugundan malign over tumdrleri ile karisabilir.

Germinal inkliizyon Kistleri (Walthard inkliizyonu): Postmenopozal kadinlarda,
overlerin mikroskopik incelenmesi sirasinda gozlenebilir. Tekrarlayan
ovulasyonlar sonucu over germinal epiteli, olugan defekti tamir etmek Gzere over
iclerine dogru rejenere olur ve bu esnada kripta iginde hapsolabilir.

Ektopik Gebelik: Genellikle tubal yerlesimli iken, nadir de olsa ovaryan
gebelik olabilir. Ruptlure, ancak kendini sinirlamig, hematom olugsmus ektopik
gebelik heterojen gorinime sahip kitle olugturdugundan ayirici tanida tuboovaryan

abse veya malign over tUmora ile karigabilir.

Paraovaryan Kistler: Muayene veya goruntileme calismalari esnasinda
saptanabilirler. Bircok durumda, ayni taraf over normal olarak izlenmektedir(27).
Paraovaryan timorlerde malignite sikligi oldukga dusuktur ve bir

calismada bu oran %2 olarak bildirilmistir(21).

B.Neoplastik Kitleler
1) Epitelyal Tumorler

Benign ovaryan neoplazilerin %60-80’ini olusturmaktadirlar.

a.Kistadenomlar
Overin en sik gorllen benign epitelyal tumorleridir.En sik postmenopozal

donemde gorulmelerine karsin dogurganlik ¢aginda da gorilebilirler.
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Seroz Kistadenom: Tam benign over timorlerinin %15-25’ini olustururlar ve %

20-50 oraninda ift taraflidir. Ortalama c¢aplari 5-15cm kadardir, ancak seyrek de
olsa 20-30cm boyutlarina ulasabilirler. %10-30 olguda kistin i¢ yada dis yluzeyinde
papiller yapilar izlenir ve bunlar genelde cift tarafli olup malignite riski, papiller yapi
icermeyenlere gore daha fazladir. Bazen stromada, tumaore kargi olugsan immunolojik
yanitin sonucu olarak papiller yapilarda dejenerasyon ve sonrasinda kalsifiye odaklar
(Psammoma cisimcikleri) olusur. Tumorde fibrotik alanlar izlenmesi halinde seréz
kistadenofiborom (%2) adini alir ve klinikte solid kitle olarak saptanir. Tedavide
konservatif yol tercih edilir, ancak tumoran bilateral olmasi, papiller yapilar icermesi
ve kist icine kanamanin varligi maligniteyi dusundurmelidir.
Musindz Kistadenom: Benign ovaryan neoplazilerinin %20-30’unu
olustururlar. Ser6z timorlere gére daha az oranda ift taraflidir (%5-10), ancak ¢ok
daha bilyik boyutlara ulasirlar. insanda olusabilen en biiylk kistik yapidir. Ortalama
cap! 15-30 cm’dir, ancak 50cm ¢apa kadar ulasabilirler. Genellikle multilokuler,
ince septalar igeren, icleri berrak ve viskoz sivi ile dolu kitlelerdir. Nadiren malign
olurlar.
b.Endometriyoid Tiimor
Endometriyuma benzer glandlar iceren benign stromal proliferasyonla
karakterizedir. En sik tanimlanan tipleri endometriyoid adenofibromadir.
c.Berrak Hiicreli (=Clear Cell, Mezonefroid) Tiumor
Benign formlari oldukc¢a nadirdir. En sik gorulen benign formu berrak
hicreli adenofibromdur. Klinik bulgular diger benign over timarlerine benzer ve
endometriyoid tUmorler gibi patoloji piyeslerinde tanimlanan bir tumaordur.
d.Transisyonel Hiicreli (Brenner) Timor
Fibroepitelyal dokudan kaynaklanir. Tum over tumorlerinin %1-2'sini
olusturmaktadir ve %5-15 olguda cift taraflidir. Nadiren maligndir. Boyutlari genellikle
kUguktlr, ancak 30cm capa kadar ulasabilir. Genellikle solid kivamdadir. Birgok

vakada diger epitelyal timorlere (en sik musindz kistadenomlar) eslik etmektedir(24).

2) Seks Kord — Stroma Kaynakli Timorler

a.Fibroma
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Overdeki stromal hidcrenin ayrimlagsmasi kollajen Ureten fibroblast yonunde
olursa fibroma, steroid hormon Ureten teka hicresi yonunde olursa tekoma adini alir.
Tam over timorlerinin %2-3’UnuU olusturmaktadir ve %2-10 oraninda ¢ift tarafli olur.
Sert ve solid yapida olan bu timdrlerin boyutlari genellikle kiigtktir, ancak 15-20
cm c¢aplarina da ulasabilir.

b.Tekoma

Tam over tumorlerinin %1-2’sini olugturan bu timoarler, genellikle tek tarafli ve
solid bir kitle olarak saptanmaktadir. Siklikla postmenopozal kadinlarda
gorulmektedir. Malignite potansiyeli hemen hi¢ yoktur ve over boyutlari genellikle
degismeden kalir.

c.Hilus Hiicreli Timorler

Leydig hicreli timorler grubuna dahil olurlar. Over hilusu ve daha seyrek
olarak stroma kaynakldirlar. Nadiren ele gelen kitle olustururlar.

3) Germ Hiicreli Tiumorler

a.Matiir Kistik Teratom (Dermoid Kist)

En sik gorulen germ hucreli tumor olan matur Kistik teratom, tim benign
ovaryan neoplazilerin %40-50’sini olusturmaktadir(28). Matur kistik teratomlarin
%80’den fazlasi dogurganlik c¢aginda, ortalama 30 vyaslarinda goralur(29) ve
Koonings ve arkadaslarina gore bu donemde en sik gozlenen neoplastik over
timoridir(30). Genellikle 10-15cm gaplarindadir ve %10-15 cift taraflidir. igerdigi
elemanlarin olgunlagsma derecesine gore benign yada malign olarak siniflanir.
Malignite orani %1-3 dolaylarindadir ve eder malign ise bu genelde epidermoid
karsinom, nadir olarak da adenokarsinom, sarkom, tiroid karsinomu, karsinoid veya
malign melanomdur(24).

b.Monodermal Teratomlar
Bu timorlerde tek bir doku dominant olarak bulunmaktadir.

Struma Ovarii: Monodermal teratomlar icerisinde en sik gorulenidir (kistik

teratomlarin %1’i). Tamamen veya tama yakin tiroid dokusu igermektedir. 50-60
yaslarinda sik gorulmektedir ve malign transformasyon olasihgi %5'tir(31).
Karsinoid: Cok nadir gorulmektedir (<%1) ve literatiirde bugune kadar 50
olgu bildirilmistir. Genellikle tek taraflidir, ancak diger overde dermoid kist
bulunabilir. Overlerin primer karsinoidleri, kesin tani konulana kadar metastatik
kabul edilmelidir. Primer over karsinoidi genellikle tek taraflidir ve metastaz yapmaz,

metastatik olanlar ise hemen her zaman ift taraflidir.
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1.3-Malign Ovaryan Kitleler

A. insidans ve Epidemiyoloji

Gelismis Ulkelerde en sik gortlen ikinci jinekolojik kanserdir. Kadinlarda
kanser olumlerine bagh besinci, jinekolojik malignitelerin igerisinde ise mortalitesi en
yuksek kanserdir(32). Over kanseri nedeniyle, diger tum jinekolojik malignitelerin
toplamindan daha fazla hasta kaybedilmektedir(33).

Ulkemizde, T.C. Saglik Bakanhginin yayinladigi Saglik istatistikleri 2002’'de
over kanseri tum kadin kanserleri igerisinde dorduncu, jinekolojik kanserler igerisinde
ise en sik gorulen malignitedir ve insidansi 1,7/100000°dir(34).

Over kanserinin ortalama gortlme yasi 63’tur(35). Her yasta gorulebildigi gibi
puberte oncesi kizlar ve postmenopozal kadinlarin hastaligi olarak tanimlanabilir.
Postmenopozal donemde gorulen ovaryan neoplazilerin %30'u malign iken,
perimenopozal donemde bu oran %7°dir(36).

B. Histopatolojik Siniflama

Over farkl embriyolojik kokenli dokularin biraraya gelmesi ile olusmus bir
organdir. Bu dokulardan kaynaklanan tumorler de oldukga fazla sayida ve
karmasiktir. Tablo 6°da over kanserlerinin histopatolojik dagihmi ve

siniflamasi izlenmektedir.

Tablo 5: Over kanserlerinin kaynak aldiklari dokulara gore histopatolojik siniflamasi(37).
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Epitelyal Tumorler
(¢colemik epitel)

Seroz

Musin6z

Endometriyoid

Berrak Hucreli (=Clear cell, Mezonefroid)
Transisyonel Hucreli (Brenner)

Mikst

indiferansiye

Germ Hducreli Tumorler

Disgerminom

Endodermal Sinus TUmoru
Teratom

* immatar

* matar

* 0zellesmis (Struma Ovarii, Karsinoid vs..)
Embriyonel Karsinom
Poliembriyom
Koryokarsinom
Gonadoblastom

Mikst Germ Hucreli

Seks Kord-Stromal Tumorler

Granuloza Hucreli
Sertoli-Leydig Hucreli
Gynandroblastom

Metastatik Over Tumorler

Meme

Kolon

Mide
Endometriyum
Lenfoma
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1) Malign Epitelyal Over Tumorleri

Tam ovaryan neoplazilerin %59’u ve over kanserlerinin %85-90’1 epitelyal
dokudan kaynaklanmaktadir.Overlerin ylzeyindeki epitel, embriyolojik olarak ¢élomik
(mezotel) epitelden kdken alir. Endoservikal kanal, endometriyum ve fallop tipleri de
¢olomik epitelyum kaynaklidir. Wolf kanali da ¢élomik epitel kaynakhdir ve UGrogenital
sistemin yapisinda yer alir. Bu cesitliligin klinikte en 6nemli sonucu indiferansiye
¢olomik epitelden koken alan epitelyal over kanserlerinin bu dokulara ayrimlasarak
cok cesitli histolojik tiplerde gorulmesidir. Epitelyal over tUmorlerinin benign-malign
olarak ayrimi her zaman yapilamaz ve gerek klinik, gerekse histopatolojik farklarin
g6zlendigi Gguncu bir grup ‘borderline timorler’ olarak incelenirler.

Borderline _over timdrleri: Tum over malignitelerinin = % 10-20'sini

olusturmaktadirlar. ilk olarak Taylor tarafindan 1929'da tanimlanmalarina ragmen
ancak 1970'lerde FIGO ve WHO tarafindan over tumarlerinin siniflandirilmasina dahil
edilen bu timorler, invaziv over timorlerine gore daha yavas seyir gosterirler, daha
erken yaslarda gériilirler, sagkalim daha uzundur ve geg rekiirrens gésterirler. ideal
tedavi yaklasimi henliz kesinlesmemisse de genc¢ hastalarda en uygunu fertilite
koruyucu cerrahidir. Postoperatif tedavi konusundaki yaklagimlar hala tartismalidir.
Su an igin, postoperatif herhangi bir tedavinin faydasini kesin olarak gdsteren
calisma yoktur(66).

Borderline over timorlerinde histopatolojik siniflama yapildiginda; seréz tip en
stk gorulur, musinoz tip ikinci sirada gelmektedir. Diger tipler daha nadirdir. Bilateral
olma olasiligi timoérin hdcre tipine gore degismektedir. Seréz BOT(borderline over
timoru) yaklasik olarak %30-60 oraninda bilateral goérulur. Evre yukseldikge bilateral
olma orani da artar. Musin6z BOT igin bilateral olma olasiligi %10 dan fazla degildir.
iki tip misinoz borderline over timéri vardir; intestinal tip(%85) ve endometrioid
tip(%15). Endometrioid tip BOT’larin yaklasik %30 endometriozis ve %10 oraninda
endometrial kansere birliktelik gosterdigi akilda tutulmalidir(66).

BOT de lenf nodu tutulumu gorilebilirken, hematojen yayilim ve peritoneal
kavitenin disina yayihm ¢ok nadirdir(66). Lenf nodu tutulumunun BOT’larin prognozu

Uzerine etkileri yoktur. Bu baglamda BOT’larin cerrahi yonetiminde sistematik
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lenfadenektomi;  akademik  amacglara  hizmet eder ve rutin  olarak
onerilmemektedir(66).

a. Seroz Epitelyal Over Kanserleri: En sik gorilen histolojik tiptir. Tim over
timorlerinin 1/3’4, tim over kanserlerinin %50’sinden fazlasi seroz tiptedir
50-60 yaslarinda gorulur ve %40-60 cift taraflidir. Tani aninda olgularin %85’inde
ekstraovaryan yayilim mevcuttur(37). %50’sinden fazlasi 15cm c¢api asar.
Makroskopik olarak solid alanlarin gogunlukta oldugu, yer yer kanamali,
nekroze, kist cidar invazyonu ve ¢evre dokulara yapisikliklar gosteren kistik yapilar
seklindedir. Kist bosluguna dogru uzanimlar gosteren papiller yapilar mevcuttur.

Olgularin %80’i Psammoma cisimcikleri icermektedir ve iyi prognozla iliskilidirler.

Borderline Ser6z Over Tumodrleri: Tum ovaryan serdz tumorlerin %10’unu
olusturur

b. Misinoz Epitelyal Over Kanserleri: Over timorlerinin %15’ini, over
kanserlerinin %10’unu olustururlar. Musin6z over tumorlerinin %75’i benign, %10’u
borderline ve %15’i malign olur. Cift tarafli olma ihtimali %8-10’dur ve ortalama
caplari 16-17 cm’dir, ancak ¢ok buyuk boyutlara ulagabilirler. Tipik olarak koyu
akiskan musin6z salgi iceren multilokuler kistlerdir.

Borderline Musinéz Over Tumorleri: Tumor capinin genellikle buydk olmasi

nedeniyle karsinomdan ayrim, diger borderline tumorlere gore ¢ok daha zordur,
%8-10 oraninda ¢ift tarafli olabilir.

c. Endometrioid Epitelyal Over Kanseri: Over kanserlerinde ser6z
timorlerden sonra ikinci siradadir (%15-25). %30-50 cift taraflidir. Histolojik olarak
endometrial adenokarsinoma benzer ve olgularin %20-30’'unda primer endometrial
kanser eglik etmektedir. Bu birliktelik tanisal agidan metastatik veya eszamanli
hastaligin ayriminda bazi zorluklar yaratir, ancak eszamanl primer endometrial
adenokanser olasiligi metastatik hastalik olasiligindan fazladir. Ayrici tani prognoz
acisindan onemlidir. Es zamanh over-endometrium endometrioid kanserlerinde 5
yillik sagkalim %80 iken, ovaryan kanserlerin endometrium metastastazi s6z konusu
oldugunda 5 yillik sag kalim %40 duzeylerinde olur(38).

Seyrek olarak endometrioid kanser endometriozis zemininde gelismektedir
(%10) ve bu kanserlerde benign-malign gegisi izlenebilir(37).

Borderline Endometrioid Tamorler: Histolojik olarak endometrial
hiperplazi veya polip benzeri yapilar olan kalabalik glanduler komponentler igerirler.

d. Berrak Hucreli (=Clear cell, Mezonefroid) Over Kanseri: Tum over
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kanserlerinin %10’unu olusturur, %40 oraninda cift taraflidir. Anneleri gebeliklerinde
dietilstilbestrol  kullanmis cocuklarda vajen vyerlesimli olarak gorllebilirler.
Hiperkalsemi ve endometriozis ile en sik birliktelik gosteren timérlerdir(39). Hizli
progresyon ve kotu prognoz berrak hicreli over kanserinin temel 6zelligidir.
e. Transisyonel Hiicreli (Brenner) Over Kanseri: Tum over

kanserlerinin  %2’sini olusturur. Mesanenin low-grade transisyonel kanserine
benzeyen hucrelerden olusmaktadir. Hastalik overlerde sinirli ise prognoz iyidir,
ancak genelde ileri donemde tespit edilmektedir. Bu tumorler, en sik musindz
tumorlerle olmak Uzere diger epitelyal tumorlerle birliktelik gosterir ve eger epitelyal
over kanserine eglik ediyorsa prognoz koétudur. Saf formlarinda, benign Brenner
elemanlari izlenmez, daha invazif ve agresif olmalarina kargin kemoterapiye yaniti en
iyi olan indiferansiye over kanseridir(39).

Borderline Transisyonel Hucreli (Brenner) Timoéri: Prolifere Brenner

timoriu de denir. Genellikle tek tarafli multilokUle kistik timorlerdir. Stromal

invazyon gostermezler.

f. Mikst Tumorler: Birden fazla histolojik tipi barindirirlar. Serdz epitelyal
komponentin bulunmasi prognoz agisindan daha kotudur.

g. Az Diferansiye Tumaorler:Over kanserlerinin %14’Gnu olusturur ve
genelde tani aninda ekstraovaryan yayilim gosterir. Prognozlari kétudar.

2) Germ Hucreli Malign Over Tumorleri
Embriyonik gonadin germ hucrelerinden gelistigi dusunulen histopatolojik,
biyolojik ve klinik davranislari oldukga farkli timor tiplerinin olusturdugu bir gruptur.
Primer over timorlerinde %15-20’lik bir oranla, epitelyal over timdrlerinden
sonra ikinci siklikta gorulurler. %3-5 kadari maligndir. Erken evrede yakalanmakta ve
siklikla tani aninda tek overle sinirli bulunmaktadirlar. Ortalama gorilme yasi 19
ve zirve insidansi 20’li yaslardir.

a. Disgerminom: Primer over timarlerinin %1-2’sini ve malign germ hcreli
over tumorlerinin %30-40’in1 olusturmaktadir. 7 ay ile 70 yas arasi gorulebilirlerse de
olgularin %75’i erken ureme c¢agindaki kadinlardir. 10 ile 30 yas arasi gorilen germ
hicreli timorlerin %78’ini olusturmaktadir(40). Gebelikte, ser6z borderline tiumorleri
ile birlikte en sik rastlanan malign over tiumoérleridir(41). Disgenetik gonadli hastalarda
gonadoblastom ile birlikte olabilir. Ayrica siklikla daha malign olan embriyonel

karsinom, immatur teratom veya endodermal sinus tumorleriyle birlikte olabilir ve bu
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olgularda prognozu daha malign olan diger germ hucreli komponent belirler. %10-20
oraninda ¢ift tarafli olan disgerminomlarin %10’'unda makroskopik, %10’unda
mikroskopik karsi over tutulumu vardir(41). Genellikle solid veya semisolid yapidadir.
Disgerminomlarin %5’inde tek veya kuguk gruplar halinde sinsisyotrofoblastlara
rastlanirken bu olgularin serum hCG ve LDH seviyeleri yukselebilir. Olgularin
¢ogunlugu tani aninda Evre | A olup, %10-15’i Evre | B, ancak %15-20’si ileri evre
hastaliktir.

b. Endodermal Sinus (Yolk Sak) Timoru: Germ hicreli timorler igerisinde
%22’lik oranla ikinci en sik tiptir. Ortalama 19-20 yaslarinda gorulmektedir. Cift tarafli
olma olasihgl oldukg¢a dusuktir (%5) ve bu bulgunun varlidi, olgularin ileri evrede
oldugunu gdstermektedir. Tumoér bayukligad 30cm capina kadar ulasabilir. Saf
formlari disinda diger germ hicreli timorlerle de birliktelik gosterebilir, ancak bu saf
ve mikst formlarin prognozu benzerdir. Olduk¢a malign davranigli olan bu tamdrler,
¢ok hizli bilyiime ve intraabdominal yayilim potansiyeline sahiptir. istisnalar diginda
tanida ve daha sonra takipte de kullanilan alfa feto protein (AFP) salgilar. Olgularin
%71’i evre |, %6’s1 evre Il ve %23’U evre lII'tedir(42).

c. Embriyonel Karsinom: Overden kaynaklanan en malign timor olup
malign germ hacreli over tumorlerinin %4’GnU olusturmaktadir. Ortalama gorulme
yasl 15tir. TUmoéran primordiyal germ hucrelerinden kaynaklandigi, gelisimin
muhtemelen embriyonik veya ekstraembriyonik yapilara farklilasmadan énce oldugu
dusunulmektedir. Saf formlari enderdir ve genelde mikst germ hacreli timorlerin bir
komponenti olarak bulunur. Serum hCG ve AFP genelde yuksek saptanir.

d. Poliembriyom: Nadir gorulur. Presomit geligsiminin gesitli evrelerinde olan
embriyoid cisimciklerden meydana gelir. Seyri oldukga maligndir. cogunlukla mikst
germ hucreli timorlerin bir bileseni olarak bulunur.

e. Koryokarsinom: Nadir gorulur ve olduk¢a malign seyreder. Primer
(gestasyonel olmayan) ve sekonder (gestasyonel) koryokarsinom olarak iki grupta
siniflandinlir. Primer ovaryan koryokarsinom, olduk¢a agresif seyreden ve saf
formlari ender olan, siklikla mikst germ hucreli tmorlerin elemani olarak karsimiza
cikar. B HCG salgilar.

f. immatiir Teratom: Solid teratom, malign teratom, teratoblastom olarak da
adlandirilan bu timor 20 yas alti gorulen tUm ovaryan malignitelerin ve malign germ
hicreli timorlerin %20’sini olugturur ve bu gruptaki over kanserine bagli mortalitenin

%30’undan sorumludurlar(40). Ortalama 20 yaslarinda gorultrken olgularin %5’inden
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azinda cift taraflidir, ancak %10 oraninda diger overde matlr kistik teratom
bulunabilir. Solid veya kistik yapidadir. Mikroskopik olarak her 3 germ tabakasina ait
dokular izlense de immatiir eleman hemen her zaman néroektodermdir. icerdikleri
immatur noral doku miktarina gore 1’den 3’e kadar grade’lenirler.

g. Mikst Germ Hiicreli Tumaorler: Tum germ huicreli malignitelerin %10-
15’'inde iki yada daha fazla malign germ hicreli komponentin  bulundugu
gOrulmektedir. Bunlarin arasinda en sik gortulen komponent yaklasik %70-80’lik bir
oranla disgerminomdur. Bunu sirasiyla immatur teratom, endodermal sints timoru,
embriyonel karsinom ve koryokarsinom izler(30).

h. Gonadoblastom: Disgerminoma benzeyen germ hucreleri ile
granuloza/sertoli tumor hicrelerine benzeyen gonadal stromal hlcrelerden olusan
nadir bir tumordur.

3) Seks Kord — Stroma Kaynakli Malign Tumaorler

Tam over malignitelerinin %5-8’ini olustururlar. Seks kordlarindan, over
stroma ve mezenkiminden kdken alirlar. Bu timorler, female hlicre (graniloza ve
teka) ve male hicre (sertoli ve leydig) gibi elemanlarin degisik kombinasyonu ile
olusurlar. Gelistigi hlicre gruplarina baglh olarak dstrojen, progesteron, kortizol gibi
steroid hormon sentezleri ile karakterize, benign olma orani yuksek, prognozu
goreceli olarak daha iyi olan fonksiyonel ovaryan neoplazilerdir.

a. Graniiloza Hucreli Tumorler: Dusuk grade’li malignitelerdir. Olgularin
ancak %Z2’sinde cift taraflidir.

I. Erigkin Tip Granuloza Hucreli Tumorler: Granuloza Hucreli Tiumorlerin %
95’ini olustururlar. Capi birkag mm’den 20 cm’ye kadar degisebilir. Solid kivamdadir,
%5-8 oraninda cift tarafli olur ve bu olgularda prognoz daha kéttudur. Mikroskopik
olarak mikrofolikuler patern tanimlayicidir (Call Exner Cisimcigi). Genellikle ilk tani
aninda evre | timorlerdir.

[I. Jivenil Tip Granlloza Hucreli Tumorler: Genellikle menars dncesi kizlarda
gorilurler ve izoseksuel puberte prekoks ile birliktedirler. Solid kivamdadirlar ve
genellikle boyutlart 10 cm’den bayuktar. Olgularin gogu evre I'dedir.

b. Sertoli Huicreli Tumorler: Dusuk grade’li, genellikle tek tarafli ve hormonal
olarak aktif timorlerdir. Sertoli, Leydig veya her iki hiicre grubunu icermesine bagli
olarak androjen, estrojen veya her iki hormonu da salgilayabilen kompleks
timorlerdir. ik tan1 aninda genellikle evre I'dedirler.

c. Leydig Hucreli Tumorler: Oldukg¢a nadir gorullrler ve %80-90 oraninda

25



androjenik, %10-20 oraninda 6strojenik veya nonfonksiyoneldirler(43). Her yasta
gorilebilirler ancak postmenopozal kadinlarda daha sik rastlanirlar. Genellikle tek
tarafli, 5 cm’den kuguk timorlerdir.

d. Sertoli — Leydig Hiicreli Timorler: Tim over timorlerinin %0,2-0,5’ini
olustururlar. Dasuk malignite potansiyeline sahiptirler ve olgularin %75’i 40 yasin
altindadir. lyi, orta, az diferansiye ve heterolog eleman igeren subgruplari vardir.

4) Metastatik Tumorler
Tdm over timorleri igerisinde %5-30 oraninda goéraltrler ve %75 oraninda
cift taraflidirlar. Overe metastaz, genellikle komsu organlardan dogrudan, hematojen,
lenfatik ve transperitoneal yayilim ile olur. Primer tumor, genital organ kaynakl
(tuba uterina, endometriyum, serviks, vulva, vajen) olabilecegi gibi ekstragenital
kaynakli da olabilir. Bunlarin baginda kolon kanserleri, meme, mide ve apendiks
timorleri gelir.

Gastrointestinal (GIS) kaynakli, nonneoplastik seliiler stroma igerisinde yer
alan tasli yuzuk gorunumu igeren karsinomlar Krukenberg tumora olarak isimlendirilir.
Metastatik over kanserlerinin %50’si postmenopozal dénemde teshis edilir ve
genellikle primer ovaryan kanserlerden daha geng yastaki kadinlarda gorulur. Klinik
bulgular primer over tumdrlerinden farkli degildir.

C. Prognostik Faktorler

Genel olarak butiin over kanserlerinde en énemli prognostik faktorler histolojik
subtip ve grade’ine bakilmaksizin hastaligin tani anindaki evresi ve reziduel tumor
dokusu hacmidir(44). (Tablo 6)

Over kanserinde “overall” sagkalim %40’'dir(45). Epitelyal over kanserlerinde
en oOnemli prognostik faktérlerden biri tani aninda hastalidin evresidir(46).
Evrelemede FIGO (International Federation of Gynecology and Obstetrics)'nun
1988’de Onerdigi evrelendirme sistemi kullaniimaktadir.

Tamor grade’i arttikga bes yillik sagkalimda belirgin azalma goérulmektedir(47).
Berrak hucreli ve kiiguk hucreli tipler diginda histolojik tip genel olarak epitelyal over
kanserleri igin ¢ok onemli bir prognostik gosterge degildir, bu tiplerde ise prognoz
diger histolojik tiplere gore daha koéttudur(46).

Primer sitoreduktif cerrahide optimal sitorediksiyon yapilabilen olgularda
(1-2cm rezidiel timor) prognozun daha iyi oldugu bilinmektedir. Rezidiel timor
dokusunun en aza indirilmesi over kanseri tedavisinde birincil hedeftir ve sagkalimda

en dnemli prognostik faktorlerden biri olarak bilinmektedir(48).
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Tablo 6: Over kanserlerinde prognostik faktorler(39).

-Evre
-Grade
-Tumér Ozellikleri
*Histolojik tip
*DNA ploidi
*p53 over ekspresyonu
*BRCA1 mutasyon tasiyicilari
-Hasta Ozellikleri
*Yas
*Performans durumu
*RezidUel hastalik volimu
-Kemoterapiye verilen yanit
-“Second look” laparotomi sonucu
-Preoperatif CA-125 seviyesi

Il.4-Adneksiyal Kitlelerde Tani
A. Oykii ve Pelvik Muayene

Pelvik muayene ile asemptomatik 10,000 kadindan ancak birinde over kanseri
tanisi konulabilmektedir, ancak yine de pratik bir yontem oldugundan ve degerli
bilgiler verdiginden rutin olarak uygulanmalidir.

B. Tumor Belirtegleri

Klasik anlamda belirli bir timor veya gevresindeki dokular tarafindan
salgilanan ve dolasimda dlciilebilir miktarda bulunan biyolojik maddelerdir. ideal bir
tumor belirtecinden sadece tumor tarafindan Uretilmesi, Olculebilir seviyelerde
salgilanmasi, tumor kitlesi ile degersel baginti gdostermesi ve dusik maliyetli olmasi
beklenmektedir. Ancak ginumuzde tum bu 6zellikleri iceren bir tumor belirteci
henlz mevcut degildir.

CA-125: Glikoprotein yapida bir antijen olan CA-125, normal yetiskinlerin
¢olomik epiteli, amniyos mayii, plevra, periton, perikardiyum, brongiyal ve servikal
salgisinda bulunmaktadir. Normal yetiskin over dokusunda bulunmazken, epitelyal
over kanserlerinin %80’inde saptanmaktadir(49). Malign epitelyal over timdrlerinde
artis daha belirgin olurken, maalesef birgok bagka fizyolojik, iltihabi ve benign olayda
da serum duzeyi artmaktadir(Tablo 7). Normalin Ust siniri olan 35 U/ml'yi asan
serum degerleri saglikh yetiskinlerin %1’inde, iltihabi hastaliklarin %6’sinda,
jinekolojik kdkenli olmayan timodrlerin %28’inde ve epitelyal over timdrlerinin %
80’inde gbzlenmektedir(50).
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CA-125'in klinikte dort dnemli rolu; pelvik/adneksiyal kitlenin degerlendiriimesi,
epitelyal over tumaoru oldugu bilinen bir hastanin sitoredUktif cerrahi sonrasi tedavinin
izlemi, negatif “second look” laparotomi yoninden 6ngoéride bulunulmasi ve tedavi
sonrasi nuksun belirlenmesidir.

Tuxen ve arkadaglarina gore CA-125in degeri over kanseri tanisi alan
olgularin %10-20’sinde, evre | hastalikta ise yaklasik %50 oraninda normal
saptanmaktadir(51). Bu nedenle CA-125’in over kanserinde tek basina tarama testi
olarak kullaniimasi guvenli kabul edilmemekte, mutlaka fizik muayene ve radyoloji
bulgulari ile birlikte degerlendiriimesi Onerilmektedir(51). CA-125’e benzer iki adet
tumor belirteci daha(CA 19-9 ve CA 15-3) mevcuttur. Ancak etkinlikleri CA-125’e
gbre c¢ok dusik oldugundan CA-125’e yardimci, ek tumodr belirtecleri olarak

degerlendiriimektedir.

Tablo 7: CA-125 seviyelerini ylkseltebilen durumlar(51).

Jinekolojik Nedenler Jinekolojik Olmayan Nedenler
Akut hepatit

Akut PID Akut pankreatit

Adenomiyozis Kronik karaciger hastaligi

Benign ovaryan neoplaziler Siroz

Endometriyozis Kolit

Fonksiyonel over Kisti Konjestif kalp yetmezligi

Meigs sendromu Diyabet (kontrolsuz)

Menstlrasyon Divertikalit

Ovaryan hiperstimulasyon Mezotelyoma

Aciklanamayan infertilite Malignite disi asit

Myoma uteri Perikardit

Gebeligin ilk 12 haftasi Pndémoni

E . : Poliarteritis nodosa (PAN)

ndometriyum kanseri e o

Postoperatif 6dem
Renal hastalik
Sistemik lupus eritematozus (SLE)
Akciger, Karaciger, Meme,
Kolorektal, Pankreas kanserleri
Plevra ve Periton metastazlari

Alfa-Fetoprotein (AFP): Normalde fetal dolasimda bulunan polipeptid yapida

bir onkofetal antijendir. Normal erigkinlerde gebelik disinda AFP’nin artmasi
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beklenmez. Jinekolojik onkolojide germ hucreli over tumdrlerinin izleminde
kullaniimaktadir. Adneksiyal kitle nedeniyle laparotomi planlanan gen¢ hastalarin

timunde AFP Olgulmelidir. Endodermal sinUs tumoru olgularinin timunde ve
embriyonel karsinom olgularinin %90’ninin fazlasinda ylksek saptanmaktadir(52).
Endodermal sinus tumoru olan hastalarda AFP seviyesi ile timor evresi arasinda
iligki vardir. Cerrahi 6ncesi ve sonrasinda AFP seviyelerinin takibi cerrahi tedavinin
yeterliligini, tibbi tedavinin etkinligini, metastazlarin var olup olmadigini ve nuks
varhgini gostermektedir. Bu iki nadir tumor disinda AFP seviyeleri primer hepatoma,
hepatit, siroz ve metastatik karaciger hastaligi ile endoderm kaynakli gastrointestinal,

pankreas, akciger ve meme kanserlerinde de artabilir(52).

insan_Koryonik _Gonadotropin (hCG): Trofoblastik ve bazi germ hiicreli
tumorlerin tani ve izleminde yararl olmaktadir.

Karsinoembriyonik antijen (CEA): Bir onkofetal antijendir. Over, mide yada

kolonun musin6z adenokarsinom olgularinda artmaktadir. Ancak over timorlerinin
tani ve takibinde yeterli degildir. Yiksek serum CA-125 varliginda tani genellikle
epitelyal over kanseri olsa da mide ve kolonun adenokanserleri, ileri metastatik
evrelerinde over kanserini taklit edebileceginden seviyesi mutlaka saptanmalidir(44).

Lizofosfatidik Asit (LPA): Fosfolipid yapida basit bir molekuldir. Epitelyal

over kanserli olgularda overe sinirli hastaligi olanlarin %90’inda, ileri evre (evre Il ve
ustl) olanlarin ise timinde kan seviyeleri artmistir(53). LPA seviyelerindeki bu artis,
overin epitelyal kanserleri ile sinirli gorulmektedir. Ayrica, over kanserli olgularin

assit sivilarinda da saptanmaktadir. Over kanseri patofizyolojisinde LPA
metabolizmasinda degisiklikler oldugu ve bu nedenle duzeylerinin arttigina
inaniimaktadir.

Laktat Dehidrogenaz izoenzim 1 (LDH-1): Bes izoenzimden olugsmaktadir.

Bunlar icinde LDH-1 tumor belirtegligi aciindan 6nemli gérulmektedir. Overin germ
hicreli tamorlerinde %88 oraninda yuksek bulunmaktadir. Disgerminomlu hastalarda
bu oran %95’e ¢gikmaktadir(54).
C. Bilgisayarli Tomografi (BT), Magnetik Rezonans Goriintileme (MRI) ve
Pozitron Emisyon Tomografi (PET)
BT, MRI ve PET adneksiyal kitlelerin degerlendiriimesinde degerlidir. Ancak
USG’ye go6re pahalidirlar ve kolay uygulanabilen ydntemler degillerdir. Over

tumorunden kuskulanilan bir olguda tani igin ilk olarak USG kullaniimaktadir.
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BT, halen abdominal ve toraks metastazlarinin saptanmasi igin tercih edilecek
yontemdir(55).

MRPI'nin pelviste kullanilan diger goérintileme ydntemlerine Ustunlikleri
arasinda direkt multiplanar inceleme yetenegi, yuksek yumusak doku kontrasti,
damarlarin kontrast madde kullanilmaksizin ayirt edilebilmesi ve hamilelerdeki
guvenli kullanimi sayilabilir. MRI, en iyi USG tamamlayicisi veya supheli sonografik
bulgulari takiben kitlenin karakterizasyonu agisindan problem ¢ozucu bir teknik
olabilir, ayrica hastaligin yayginhiginin belirlenmesi ve takip amacli da kullanilabilir.

PET, reklrran hastaligi tespit etmede BT'ye gbre daha basaril olup primer
hastalidi tespit etmede basarisi diger yontemlerle benzer bulunmus, ancak Gstinligu
gOsterilememistir(56).

D. Ultrasonografi (USG)

Tanisal etkinligi, dUguk maliyeti ve kullanim kolayligi nedeniyle jinekolojik
degerlendirmede ilk tercih edilmesi gereken yontemdir. Adneksiyel Kkitlelerin
degerlendiriimesinde, daha ayrintili bilgi vermesi ve daha yuksek duyarliliga sahip
olmasi nedeniyle TVUSG, TAUSG'ye tercih edilmektedir(57).

Ug boyutlu doppler ultrasonografi(3-D PD(Power Doppler)) de USG yapilirken
eszamanli degerlendirmeye katilabilen ve adneksiyal kitlelerin vaskularitesine gore
klinisyene, malign ve benign ayriminda yardimci olan yontemdir.

E. Malignite Risk indeksi (RMI)

Tek basina morfolojik skorlama sistemlerinin etkinligi, malign ve benign
tumorlerin  birbirleri ile ortak 0Ozellikler gosterdigi durumlarda belirgin  olarak
azalmaktadir. Ayrica degerlendiren kigilere gore farklilik gosterebilmesi ve klinikte
kullaniminin  kisith  olmasi nedeniyle daha kolay uygulanabilen yontemlerin
arastirilmasina gerek duyulmustur.

Ayirimin tam olarak yapilamadigi durumlarda kesin taninin konulmasi igin
eksploratif laparotomi uygulanmaktadir. iste bu sebeple ileri evre birgok over kanserli
hasta tam evreleme cerrahisi yapilamadidi icin yetersiz cerrahi ile kargi karsiya
kalmaktadir(14). Oysa reziduel timor dokusunun en aza indirilmesi over kanseri
tedavisinde birincil hedeftir ve sagkalimda en o6nemli prognostik faktor olarak
bilinmektedir(48,58). Bu tarz cerrahi girisim ileri deneyim gerektirmektedir ve bu
konuda 6zellesmis jinekolojik onkoloji merkezlerinde uygulanmalidir.

Adneksiyel kitlelerin genel kadin populasyonundaki yuksek prevalansi géz
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onunde bulunduruldugunda, cerrahi girisim gerektiren Kkitlelerin tamaminin bu
Ozellesmis merkezler tarafindan degerlendiriimesi pek olasi gériimemektedir.

Jacobs ve arkadaslari 1990 yilinda, adneksiyal kitlelerin malign-benign
ayriminda kullanilacak ve ultrason skoru, serum CA-125 ve menopozal durumun
birlikte degerlendirildigi malignite risk endeksini (RMI) geligtirmislerdir(8). Bu
arastirmacilara gére menopozal durum, ultrason skoru ve serum CA-125 degerleri
birbirinden bagimsiz olarak incelendiginde, malignite olma olasiligi ile istatistiksel
olarak anlamh iligki icerisinde bulunmaktadir. Yas icin ayni anlaml iligki
bulunmamaktadir. Agamali lojistik regresyon analizi kullanilarak gelistirilen RMI’nin,
bu U¢ ayrn parametre ile ayri ayr karsilastirildiginda, daha ylksek sensitivite ve
spesifiteye sahip oldugu hesaplanmistir(8).

RMI, ultrason skoru (U), menopoz skoru (M) ve serum CA-125 degerleri
kullanilarak [U] x [M] x [CA-125] formulU ile hesaplanir.

Menopoz skoru (M), hasta eger premenopozal ise 1, postmenopozal ise 3
degerini almaktadir. Serum CA-125 degeri formule dogrudan eklenmektedir.

Ultrason skoru (U), 5 majoér bulgunun varhgina dayanmaktadir ve her birinin

varligi halinde 1 puan eklenmektedir(Tablo 8).

Tablo 8: USG Bulgurina gére Skor hesaplamasi

USG Bulgusu Ultrason skoru bu bulgulardan

Multilokuler kist varhgi higbiri izlenmezse - U = 1

Kist icinde solid alan varhgi biri |_z!en|r§e -U=1
22’si izlenirse -U=3

Metastaz varligi
Batinda assit varligi

Bilateral lezyon varligi

Tingulstad ve arkadaslari ultrason skoruna 1996’da 0, 1, 4(59) ve daha sonra
1999’da 0-1 yerine 1 ve 3(60); menopoz skoruna 1 ve 4 gibi degisik degerler vererek
daha farkli sonuglar elde etmeyi beklemis ise de Manjunath ve arkadaslari bu
degisikliklerin istatistiksel anlamda Jacobs ve arkadaslarinin galismasindan ¢ok farkl
bir sonucu ortaya koyamadigini gostermislerdir(61).

Jacobs ve ark’t RMI'nin esik degerini 200 olarak onermislerdir. Bu esik degerle

%85 duyarlihlk ve %97 &6zgullukle malign-benign kitlelerin ayrimi yapilabilmekte;
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RMI>200 olan hastalarda over kanseri riski normal populasyondan 42 kat fazla
bulunmakta iken, RMI<200 olan hastalarda ise normal populasyonun 0,15 kati kadar
olmaktadir. Jacobs ve arkadaglari, primer cerrahi girisimin over kanseri
prognozundaki onemini g6z onunde bulundurarak RMTI'nin klinikte kullaniminin

sagkalimin artmasi ile sonuglanacagini one surmuslerdir(8).

lIl. YONTEM ve GEREG

Calismamiz, adneksiyal kitle tanisi konan ve opere edilen hastalarda RMI’'nin
prospektif olarak arastirilarak postoperatif histolojik bulgularla kasilastiriimasi ve
RMP'nin adneksiyal kitlelerin preoperatif degerlendirmesi ve ydnetiminde yerinin
tartisilmasi amaci ile planlandi.

inén Universitesi Turgut Ozal Tip Merkezi Kadin Hastaliklari ve Dogum
Klinigi'ne Mayis.2008 — Agustos.2009 tarihleri arasinda basvuran ve adneksiyal kitle
saptanan ve birbirini takip eden 100 olgu ¢alismaya alindi. Tum olgularin yas, parite,
Ooyku, pelvik ve fizik muayene bulgulari ile 6zgegcmis, soygegmis ve laboratuar
Ozellikleri kayit edildi. Tum olgularin serum CA-125 seviyesi, menopoz ve ultrason
skorlari preoperatif olarak kaydedildi.

CA-125 seviyesi, vendz kan o6rneginin 3 dakika sure ile 4000 devir/dk’da
santrifije edilmesi ile elde edilen serumda, immulite 2000 DPC (Siemens)
Immdiinolojik Analizér sisteminde, Immulite 2000 kitleri ile elektro-kemi Iiminisans

teknigi ile saptandi.
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Menopoz skoru (M) belirlenirken dogal menopoza giren hastalar igin en az 1
yil amenore, daha 6nce histerektomi geciren hastalar iginse 50 yas ve Uzerinde olma
sartt arandi. Menopozal durum skorlanirken premenopozal olgulara 1,
postmenopozal olgulara 3 puan verildi.

Ultrasonografik incelemede Toshiba Xario (Toshiba Medical
Systems, Tokyo, Japan) Abdominal OB/GYN probe PVT-375AT (5-10 mhz)
kullanildi. Butlin olgular klinikte calisan tek hekim tarafindan degerlendirildi(O.M.).
Ultrasonografik incelemede Jacobs ve ark’inin dnerdigi skorlama sistemi kullanildi —
multilokularite, bilateralite, solid alan varligi, intraabdominal metastaz dusundirecek
bulgu varhgi ve batinda assit varligi arastirildi ve her biri igin bir puan verildi. Ultrason
skoru (U), bu kriterlerden higbirini tagimayan kitleler i¢in 1; birini tasiyanlar igin 1; iKi
ve daha fazla kriteri tagiyanlar i¢in 3 olarak hesaplandi.

RMI, Jacobs ve ark’nin 6nerdigi gibi (M) x (U) x (CA-125) ¢arpimindan elde
edildi.

Tam olgularin operasyon bulgulari not edildi. Spesmenler “frozen section” ve
postoperatif histopatolojik incelemeye alindi ve sonuclari derlendi. Nihai(final)
Histopatolojik tani, sonuglarin yorumlanmasinda altin standart olarak kabul edildi.

istatiksel Analiz

istatistiksel degerlendirmede SPSS (Statistical Packages for Social Sciences)
version 13.0 for Windows ve Medcalc version 7.4.4.1 for Windows kullanildi.
Olgllebilir degiskenler ortalama +SD ile, sayilabilir degiskenlerimiz sayi ve % ile
gosterildi. RMI ve Final Histopatolojik Tani kiyaslanmasinda; Ki-Kare testi, menopoz
skoru ve ultrasonorafik morfolojik kriterlerin kiyaslanmasinda; Pearson Ki-Kare ve
Fisher'in Exact Ki-Kare analizi kullanildi.

Duyarhlik (sensitivite), malign olgulardaki pozitif test sonuglarinin yuzdesini;
Ozguilliik (spesifisite), benign olgulardaki negatif test sonuglarinin yiizdesini; pozitif
prediktif deger (PPD); pozitif test sonucu elde edilen malign olgularin yizdesini ve
negatif prediktif deder (NPD); negatif test sonucu elde edilen benign olgularin
yuzdesini ifade etmektedir(Tablo 14). ‘p<0,05’ duzeyi istatiksel olarak anlaml kabul
edildi.

Tablo 14: Sensitivite, Spesifite, PPD, NPD Hesaplamalari

Sensitivite= Gergek Pozitifler / (Gercek Pozitifler + Yalanci Negatifler)
Spesifite= Gercek Negatifler/ (Gercek Negatifler + Yalanci Pozitifler)
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PPD= Gercek Pozitifler | (Gergcek Pozitifler + Yalanci Pozitifler)
NPD= Gergek Negatifler / (Gercek Negatifler + Yalanci Negatifler)

IV.BULGULAR

Histopatolojik sonuclara gore 80 (%80) benign, 4 (%4) borderline ve 16 (%16)
malign kitle incelendi(Tablo 15). ‘Frozen Section’ incelemede borderline over timaoru
tanisi verilen olgularin %20-25’inde nihai patoloji raporu; invaziv over kanseri olarak
revize edildiginden(67), ‘Frozen Section’ incelemede borderline over tumoéri tanisi
verilen olgulara komprehensif cerrahi evreleme iglemi uygulandi. ‘Frozen Section’
sonucu malign ya da borderline olarak bildirilen olgulardaki tim operasyonlar ayni
hekim tarafindan gergeklestirildi(M.M.M.). Calismamizda malign kitle prevalansi %16
olarak saptandi.

Benign adneksiyal kitleli olgularin yaslari 19-79 ve ortalama yas (ort) 39,9+14;
malign olgularin yaslari 16-77 ve ortalama yaslar 47,2+15,8 idi.

Tablo 9: Benign ve malign grupta yas ortalamalarinin karsilastirimasi.

Davranig n Ortalama Min Max SD
Benign 80 39,9 19 79 14
Malign 20 47,2 16 77 15,8
Toplam 100 43,5 16 79 14,9
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Benign ve malign adneksiyal kitlelerin sikliklarinin histopatolojik tanilarina gore
dokumu Tablo 10 ve 11°de verilmektedir.

Benign adneksiyal Kkitleli olgularin igerisinde nonneoplastik/neoplastik
timorlerden; 25 (%30,8) adet endometriyoma en sik gozlenirken, digerleri sirasiyla
15 (%18,5) matir teratom, 13 (%16) ser6z kistadenom, 12 adet (%14,8)
c.luteum/c.hemorajicum/follikil kisti, 6 adet (%7,4) paratubal kist, 5 adet (%6,1)

musinoz kist adenom, 4 adet (%4,9) tuba-overyan abse, 1 adet (%1,2) fibroadenom

olgularidir.
Tablo 10: Benign kitlelerin kaynaklandiklari dokulara gére dagilimi.
Histolojik Tip n %
Folikdl Kisti
C. Luteum 12 14,8
C. hemorajikum
Endometrioma 25 30,8
tuba-overyan abse 4 4.9
paratubal kist 6 7.4

Borderline timorlerin, malign  over tumorlerinin - %20’sini  olusturdugu
izlendi(4/20).

Malign kitlelerin igerisinde en buyuk grubu epitelyal kokenli over tumorleri
olusturmaktaydi (9 /20 - %45). Bu grupta ser6z kistadenokarsinom 8/20 (%40) ile ilk
sirayi alirken, digeri 1/20 (%5) berrak hucreli kistadenokarsinom olgusudur.

Malign germ hucreli tUmorler igerisinde; immatur teratom, karsinoid timor ve
endodermal sinls timord tanisina 1’er (%5) olguda rastlandi.

Seks kord stroma kaynakl tUmorler igerisinde granuloza hucreli timor 3/20
(%15) olguda izlendi.

Metastatik over timor olgusu 1/20 (%5) olarak izlendi. Bu olguda, primer

tumor appendix kaynakliydi.

Tablo 11: Malign kitlelerin kaynaklandiklari dokulara gére dagilimi.

Histolojik Tip n %

Seroz Kistadenokarsinom 8 40

Berrak Hucreli Kistadenokarsinom 1 5

immatiir Teratom 1 5

Endodermal Sinus(Yolk Sak) Timéri 1 5

Graniloza Hucreli TUmor 3 15

Karsinoid TUmor 1 5

Metastatik Over Timori(Appendix) 1 5

Borderline Serd6z Tumor 4 20 35




Menopoz durumuna gore incelendiginde, olgularin 75’i (%75)

premenopozal, 25’i ise (%25) postmenopozal idi.

Premenopozal olgularin 66’sinda (%88) benign kitle izlenirken, 9’'unda

(%12) malign kitle izlendi. Premenopozal olgularda benign kitle orani anlamli olarak

fazla bulundu. Postmenopozal olgularin 10’u (%40) benign, 15’i (%60) ise malign

bulundu. Postmenopozal olgularda malign kitle orani anlamli olarak daha fazla idi.
(p=0,00053)
Ultrasonografik olarak izlenen morfolojik bulgulardan multilokilarite benign
kitlelerin 27’si (%33,3) ve malign kitlelerin 9’'unda (%47,3) izlendi.(p=0,3485)
Solid alan varhdi benign kitlelerin 35’inde (%43,2) ve malign kitlelerin 17’sinde
(%89,4) izlendi. iki grup arasindaki fark gok anlamli bulundu. (p=0,00095)

Tablo 15: Final Histopatolojik Tanisi Malign Olan Hastalar.

USG

CA-125(1U/

Hasta No: | Yas Skoru ml) Menopozal Durum | RMI Final Tani

1(SO) 55 3 52,6 Postmenopoz 473 Ser6z Kist Adenokarsinom
2(ZA) 60 3 49,7 Postmenopoz 447,3 | Serdz Kist Adenokarsinom
3(SB) 39 3 500 Premenopoz 1500 | Serdéz Kist Adenokarsinom
4(AG) 68 3 50,1 Postmenopoz 450,9 | Seroz Kist Adenokarsinom
5(ND) 48 3 43,3 Postmenopoz 389,7 | Serdz Kist Adenokarsinom
6(HD) 55 3 347 Postmenopoz 3123 | Serdz Kist Adenokarsinom
7(0T) 43 3 179 Premenopoz 537 Ser6z Kist Adenokarsinom
8(IY) 50 3 500 Premenopoz 1500 | Serdéz Kist Adenokarsinom
9(HA) 38 1 171 Premenopoz 171 Granulosa Hiicreli TUmor
10(AD) 52 1 5,8 Postmenopoz 17,4 Granulosa Hiicreli TUmor
11(EC) 77 3 23,1 Postmenopoz 207,9 Granulosa Hiicreli TUmor
12(NO) 62 3 255 Postmenopoz 2295 | Berrak Hiucreli Adenokanser
13(LS) 17 3 77,3 Premenopoz 695,7 immatiir Teratom
14(HO) 16 3 46,5 Premenopoz 139,5 Endodermal Sinds Tumor
15(ZT) 51 3 19 Postmenopoz 171 Karsinoid TuUmor
16(FC) 36 3 26 Premenopoz 78 Appendiks Metastazi
17(NK) 28 3 77,9 Premenopoz 233,7 Ser6z Borderline Timor
18(KA) 44 1 7,6 Premenopoz 7,6 Ser6z Borderline Timor
19(MA) 34 1 37 Premenopoz 37 Ser6z Borderline Timor
20(RG) 60 1 30 Postmenopoz 90 Ser6z Borderline Timor

Batinda assit, benign olgularin 1’i (%1,2) ve malign olgularin 7’sinde (%36,8)
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izlendi. Iki grup arasindaki fark gok anlamh bulundu. (p=0,000034)

Preoperatif degerlendirmede benign kitlelerin 10'u (%12,3) ve malign kitlelerin
2'si (%10,5) bilateral izlendi. iki grup arasinda fark bulunmadi.

Ultrasonografik incelemede metastaz varligini disindirecek bulgular benign
olgularin 1'i (%1,2) ve malign olgularin 6’sinda (%31,57) izlendi. iki grup arasindaki
fark ileri duzeyde anlaml bulundu. (p=0,00019)

Ultrasonografik morfolojik bulgulardan elde edilen ultrason skorunun (U)
incelenmesinde basit (morfolojik bulgular toplami=0, U=1) olabilecegi duslnulen
kitlelerin 20’si (%90,9) benign, 2'si (%10,1) malign idi. Semikompleks (morfolojik
bulgular toplami=1, U=1) olmasi beklenen kitlelerin 48’i (%94,1) benign, 3’0 (%5,9)
malign ve kompleks (morfolojik bulgular toplami=2-5, U=3) olarak degerlendirilen
kitlelerin 13’0 (%48,1) benign ve 14’si (%51,8) malign bulundu.

Menopoz skoru (M), ultrason skoru (U) ve serum CA-125’in carpimindan elde
edilen RMI'nin 200 esik degerle, Final Histopatoloji kiyaslandiginda; sensitivite %55;
spesifite %88,7; PPD %55 ve NPD %88,7 olarak bulundu(Tablo 12).

Tablo 12: RMI skoru ile Final Histo-patolojik taninin kiyaslanmasi

RMI skoru Final Histo-patoloji

Benign Malign toplam
<200 71 9 80
>=200 9 11 20

Final Histopatolojik tanisi: germ hicreli timor(2 hasta), grantlosa hicreli
tumor(3 hasta), karsinoid tUmor(1 hasta) olan olgulari dahil etmedigimiz zaman,
RMPI'nin 200 esik degerle, Final Histopatoloji kiyaslandiginda; sensitivite %64,2;
spesifite %88,7; PPD %50 ve NPD %93,4 olarak bulundu(Tablo 16).

Tablo 16: RMI skorlamasi ile Final Histo-patolojik taninin(grantlosa hiicreli timor,
germ hucreli timdr ve karsinoid tumdr dahil edilmeden) kiyaslanmasi

Final Histo-patoloji
RMI skoru Benign Malign toplam
<200 71 5 80
>=200 9 9 20
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V. TARTISMA

Adneksiyal kitle, genel olarak hastaneye basvuru nedeni olarak 4’Gncu en sik
jinekolojik sebep olmaktadir. Bu kitlelerin %90’ benign karakterlidir(3). Onceleri,
postmenopozal kadinlarda adneksiyal kitle veya palpabl over saptanmasi cerrahi
girisim i¢in endikasyon olusturmakta idi(5). Ultrasonografinin yaygin kullanima
girmesi ve teknolojinin ilerlemesi cerrahi girisim yapilmadan saptanan adneksiyal kitle
sayisinda artisa yol acmisg ve dugsuk malignite riski tasiyan kitlelerin ameliyat
edilmeden takip edilebilecegi anlagiimistir.

Over kanserini erken donemde saptama cabalari ile buna bagli sayisi artan
istenmeyen cerrahi girisimlerin morbidite ve mortalitesindeki artis asil klinik ikilemi
olusturmaktadir. Bu hastalarin daha iyi segilebilmesi i¢in yeni tanisal yontemlerin
gelistiriimesi gerekli olmustur.

Malignite Prevelansi

Yeni bir tanisal yontemin genel populasyonda kullanilabilirlik ve gecerliliginin
arastirilabilmesi igin oncelikle hasta grubu segilmemis olgulardan olusturulmalidir.
RMP'nin gecerliligi, benign ve malign kitlelerin dagilimina (malignite prevalansi)
baghdir. Calismamizda gergek malignite prevalansi %16 bulundu. Bu oran daha

once yapilan galismalara(%30 - 43 arasinda) gbre daha dusuktur(8, 59, 62, 63, 64).
Menopoz Skoru
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Cesitli calismalarda menopoz skoru (M) icin bildirilen degerler Tablo 17’de
verilmektedir. Bizim ¢alismamizda menopoz skoru (M) = 3 (postmenopozal grup) igin
%62,5 sensitivite, %86,8 spesifite, %60 PPD ve %88 NPD degerleri elde edildi. Bu

degerler literattrdeki verilere benzer bulundu.

Tablo 17: Literatlirde menopoz skoru (M) igin bulunan sensitivite, spesifite, PPD ve NPD
degerleri. (% olarak verilmistir).(8,59,61,65,68,69)

Caligma n_| Sensitivite | Spesifite | PPD | NPD

Jacobs ve ark 1990 143 78,6 52,5
Tingulstad ve ark 1996 173 80 61 50 87
Morgante ve ark 1999 124 68 65 40 87
Manjunath ve ark 2000 152 48 65 70 43

Ma ve ark 2003 140 55,6 792 |686 |685
Torres ve ark 2003 158 73 59
Bizim Calismamiz 100 62,5 86,8 60 88

(Jacobs ve arkadaslari ile Torres ve arkadaslarinin calismalarinda PPD ve NPD degerleri
verilmediginden tabloda yer almamaktadir)

Ultrason Skoru (U)

Ultrason skoru (U), ultrasonografik morfolojik bulgulardan elde edilmektedir.

Malignite i¢in prediktivite tasiyan U=3 (morfolojik bulgular toplami=2-5) i¢in sensitivite
%73,6, spesifite %83,9, PPD: %51,8 ve NPD: %93,1 bulundu. Literatlrdeki verilerle

(Tablo 18) kiyaslandiginda elde ettigimiz bulgularin uyumlu oldugu sdylenebilir.

Tablo 18: Literatlrde ultrason skoru (U)=3 icin bulunan sensitivite, spesifite, PPD ve NPD
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degerleri. (% olarak verilmistir).(8,59,61,65,68)

Calisma n | Sensitivite | Spesifite | PPD | NPD
Jacobs ve ark 1990 143 70,7 82,7
Tingulstad ve ark 1996 173 68 82 64 | 84
Morgante ve ark 1999 124 71 87 65 | 90
Manjunath ve ark 2000 152 43 89 87 | 48
Ma ve ark 2003 140 93,7 831 | 81,9 | 94,1
Bizim Galismamiz 100 73,6 83,9 51,8 93,1

(Jacobs ve arkadaslarinin galismasinda PPD ve NPD degerleri veriimediginden tabloda yer
almamaktadir)

3-D Power Doppler(3-D PD)
TAUSG/TVUSG sonrasi yapilan 3-D PD ile adneksiyal kitlelerdeki vaskularite

incelendi. Damarlanmanin karmasik oldugu ve kitlenin merkezinde yerlesimli oldugu

durumlar(kaotik); malign, damarlanmanin olmadigi veya dizgun, paralel ve kitlenin
kenarinda vyerlesimli oldugu durumlar(kaotik olmayan); benign olarak
degerlendirildi(73).

Bizim calismamizdaki benign hastalar igerisinde, kaotik olmayan grupta
seksen yedi hasta mevcuttu ve iki alt grupta incelendi; damarlanmanin olmadigi
grup(1.Grup,36 hasta) ve damarlanmanin duizgln, paralel ve kitlenin kenarinda
yerlesimli oldugu grup(2.Grup,51 hasta). Birinci grup icindeki tim hastalarin final
histopatolojik tanisi benign olarak sonuglandi. Ikinci gruptaki hastalardan yedisinin
final histopatolojik tanisi malign olarak sonuglandi. Kaotik olan grupta toplam 13
hasta incelendi. Sonug¢ olarak sensitivite %58,8 ,spesifite %96,3 ,PPD %76,9 ,NPD
%91,9 olarak bulundu. Literatirde vyeterli calismalar olmamasi nedeniyle
kargilagtirma yapilamadi.

Serum CA-125

Calismamizin sonuglari, diger c¢alismalardaki bilgilerle kiyaslanabilmesi

acisindan esik deger 50 U/ml segilerek verilen Tablo 19’daki verilerle

kiyaslandiginda, literaturle uyumlu oldugu sdylenebilir.

Tablo 19: Literatlirde serum ca-125 igin bulunan sensitivite, spesifite, PPD ve NPD degerleri.
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(% olarak verilmistir).(8,59,61,65,68).

Calisma n | Sensitivite | Spesifite | PPD | NPD
Jacobs ve ark 1990 143 78,6 53,5
Tingulstad ve ark 1996 173 73 94 85 | 88
Morgante ve ark 1999 124 74 95 82 | 92
Manjunath ve ark 2000 152 77 87 91 70
Ma ve ark 2003 140 73 857 | 80,7 | 795
Torres ve ark 2003 158 51 88
Bizim Galismamiz 100 55 833 | 458 | 87,8

(Jacobs ve arkadasglari ile Torres ve arkadaslarinin calismalarinda PPD ve NPD degerleri
verilmediginden tabloda yer almamaktadir)

RMI

Birgcok calisma en iyi etkinlige sahip esik deger olarak 200 degerini
onermektedir(8, 59, 60, 61, 65). Bizim ¢alismamizda da esik deger 200 olarak kabul
edilmistir. RMI'nin 200 esik degerle, Final Histopatoloji kiyaslandiginda; sensitivite
%55; spesifite %88,7; PPD %55 ve NPD %88,7 olarak bulundu. Cesitli callismalarda

bulunan degerler Tablo 20’de verilmektedir.

Tablo 20: Literatlirde RMI igin bulunan sensitivite, spesifite, PPD ve NPD degerleri.
(% olarak verilmistir). (8,59,60,61,65,68,69,70,71,72)

Calisma n_ | Sensitivite | Spesifite | PPD | NPD
Jacobs ve ark 1990 143 85,4 96,9
Davies ve ark 1993 124 87 89
Tingulstad ve ark 1996 173 71 96 89 | 88
Tingulstad ve ark 1999 365 71 92 69 | 92
Morgante ve ark 1999 124 58 95 78 87
Manjunath ve ark 2000 152 73 91 93 67
Ma ve ark 2003 140 87,3 84,4 82,1 89
Torres ve ark 2003 158 73 86
Andesen ve ark 2003 180 70,6 87,7 66,1 89,8
Obeidat ve ark 2004 100 90 89 96 78
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Bizim Caligmamiz 100 55 88,7 55 88,7

(Jacobs ve ark’l, Davies ve ark ile Torres ve ark’nin galismalarinda PPD ve NPD degerleri
verilmediginden tabloda yer almamaktadir)

Malign kitleler, epitelyal olan ve olmayanlar olarak iki gruba ayrilarak RMI
degerleri karsilastirildiginda: epitelyal kaynakl olanlarda deger 200 Uzerinde
bulunurken; epitel kaynakli olmayanlarda deger 2 olgu haric 200 altinda
bulunmustur(Tablo 13). Bu bulgulara dayanarak RM/I'nin, epitelyal kokenli
kanserlerin degerlendiriimesinde guvenle uygulanabilecegini, ama tum adneksiyal
malignitelerin, koken fark etmeksizin degerlendiriimesinde kullanilamayacagina isaret

etmektedir.

Tablo 13: Malign tiimérlerde epitelyal/epitelyal kokenli olmayanlarin RMI’nin kargilagtiriimast.

Malign Tiimor Kokeni n RMI degerleri

Epitelyal 9 473,4/ 447,3/ 450,9/ 389,7/ 537/ 1500/
1500/ 2295/ 3123
Epitelyal Olmayan 7 17,1/ 17,4/ 78/ 139,5/ 171/ 207,9/ 695,7
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VI. SONUC

Over kanseri, gelismis Ulkelerde en sik gozlenen ikinci jinekolojik kanserdir.
Kadinlarda kanser Olumlerine bagll besinci, jinekolojik malignitelerin igerisinde ise
mortalitesi en yuksek kanserdir(32). Over kanseri nedeniyle, diger tum jinekolojik
malignitelerin toplamindan daha fazla hasta kaybedilmektedir(33).

Jacobs ve ark’i, 1990 yilinda serum CA-125, menopozal durum ve USG
bulgularina dayanarak gelistirdigi malignite risk indeksi (RMI)’'nin adneksiyal kitlelerin
malign-benign ayriminda kullaniimasini énermiglerdir. Jacobs ve ark’ina gére RMI
kullanilarak adneksiyal kitlelerin malign benign ayrimi, USG ve serum CA-125
yontemlerinin ayri ayri kullaniimasindan daha yuksek sensitivite ve spesifite ile
(RMI=200 igin sirasiyla %85,4 ve %96,9) yapilabilecedini 6ne surmugler ve RMI
kullanilarak olgularin daha uygun ve etkin cerrahi girisim i¢in gerekli merkezlere
yonlendirilebilecegini ifade etmiglerdir(8).

Calismamizda, Jacobs ve ark'inin kriterlerini kullanarak kendi hasta
grubumuzda adneksiyal kitlelerin malign benign ayriminda RMTI'nin etkinligini
arastirdik. RMI'nin, adneksiyal kitle tanisi konan hastalarin preoperatif
degerlendiriimesi ve yoOnetiminde ve hastalarin, gerekli ileri merkezlere
yonlendirilmesi konusunda vyol gosterici olabilecegini ancak post menopozal
hastalarda ve epitelyal over kanserli olgularda duyarlihdinin daha yuksek oldugunu
saptadik.

Calismamizin sonuglarina gére RMI icin esik deger 200 kabul edilmesi ile
sensitivite %55; spesifite %88,7; PPD %55 ve NPD %88,7 bulduk. Bu bilgiler
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dogrultusunda,RMI'nin, adneksiyal kitleli hastalarin preoperatif degerlendiriimesinde

jinekolojik onkoloji merkezlerine yonlendirmede yeterli olmadigini dusunmekteyiz.

VIl. SUMMARY

Ovarian malignancies are the second most frequently observed
gynaecological malignancy. In female population, holds the fifth place in all types of
malignancy and mortality rate, hence it has the highest mortality rate in
gynaecological malignancy population(32). It causes more mortality when compared
to all gynaecological malignancies all together(33).

Jacobs et all, in 1990, developed a risk of malignancy index (RMI) depending
on serum CA-125, menopausal status and ultrasonographic findings, which they
recommended its use in benign-malign determination of adnexal masses. According
to Jacobs et all, the benign-malign determination of adnexal masses by the usage of
RMI, (for RMI=200, sensitivity and specificity 85,4% and 96,9% respectively), could
be managed with higher sensitivity and specificity than USG and serum CA 125
individually and also indicated that the patients could be guided to suitable health
centres for more suitable and effective surgical operations(8).

We have studied our own patient group with the criteria formerly used by
Jacobs et all in order to show RMI efficiency in benign-malign determination of
adnexal masses. We have found that RMI can be useful in preoperative evaluation of
women with adnexial masses, particularly postmenopausal women with epithelial
overian carsinomas

According to our findings, with accepting the RMI threshold value as 200, the
calculated values revealed for sensitivity 55% , specificity 88,7% , PPV 55% and
NPV 88,7%. As a result of our study, we think that RMI is not a sufficient method for
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diagnosing adnexal masses with high risk of malignancy and guidance to

gynaecologic oncology centres for suitable and effective surgical operations.
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