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Oz
Amag: Evre 2 yiliksek-grade serdz over kanseri tanisi alan ve cerrahi sonrasinda adjuvant kemoterapi alan hastalarin
klinikopatolojik 6zellikleri ve niiks paternlerinin arastirilmasi amaglanmistir.

Gereg ve Yontem: Klinig§imizde 1993-2021 yillari arasinda tedavi gormus, yliksek-grade serdz over kanseri nedeniyle total
abdominal histerektomi + bilateral salpingooferektomi + pelvik-paraaortik lenf nodu diseksiyonu +/- omentektomi yapilan,
adjuvan kemoterapi alan, FIGO 2014 evreleme sistemine gore evre 2 olan, 49 hasta ¢alismaya dahil edilmistir.

Bulgular: Hastalarin evre dagilimi degerlendirildiginde, evre IIA olan 27 hasta (%55,1), 1IB olan 22 hasta (%44,9) idi. 49
hastanin 16’sinda (%28,6) rekirrens gelisti. Rekiirrens gelisen hastalarda niiks gelisen bélgelere bakildiginda sadece pelvik 3
(%6,1), sadece abdomen 12 (%24,5) iken abdominal + pelvik niiks 1 (%2) hastada gelisti. Niks gelisen 7 hastaya kemoterapi
verilirken, 1 hastaya sekonder sitorediiksiyon uygulandi. 8 hastaya ise sekonder sitorediiksiyona ek olarak kemoterapi verildi.

Sonug: Klinigimizde 1170 hasta serdz over kanseri nedeniyle opere edilmis olup bunlarin sadece 49 (% 4,18) tanesi ylksek
gradeli, FIGO 2014 evreleme sistemine gore evre 2 kanserdir. Calismamiza dahil olan hastalarda niiks orani %28,6" dir. Niks
gelisen 7 hasta evre 2A (%43,75), 9 hasta evre 2B (%56,25) idi. Hastaligin niiksii %75 oraninda batinda gortlmistur. Evre 2
hastalarda niiks orani azimsanamayacak derecede yiiksektir. Bu niksler sagkalimi yakindan ilgilendirmektedir.
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Oktar ve ark.

Evre Il High-Grade Ser6z Over Karsinomu

Abstract

Objective: We aimed to investigate the clinicopathological features and recurrence patterns of patients who were diagnosed
with stage 2 high-grade serous ovarian cancer and received adjuvant chemotherapy after surgery.

Material and Methods: 49 patients treated in our clinic between 1993-2021, who underwent total abdominal hysterectomy
+ bilateral salpingo-oophorectomy + pelvic-paraaortic lymph node dissection +/- omentectomy for high-grade serous
ovarian cancer, received adjuvant chemotherapy, who were stage 2 according to the FIGO 2014 staging system was included
in the study.

Results: When the stage distribution of the patients was evaluated, stage IIA was detected 27 patients (55.1%), and IIB was
detected 22 patients (44.9%). Recurrence developed in 16 (28.6%) of 49 patients (27 patients had stage IIA, 22 patients
had 1IB) Considering the recurrence areas of the patients with recurrence, only pelvic 3 (6,1%), only the abdomen 12
(24,5%), while abdominal + pelvic recurrence developed in 1 (2%) patient. While chemotherapy was given to 7 patients who
developed relapse, secondary cytoreduction was applied to 1 patient. Chemotherapy was given to 8 patients in addition to
secondary cytoreduction.

Conclusion: In our clinic, 1170 patients were operated for serous ovarian cancer, and only 49 (4.18%) of them were high
grade, stage 2 cancer according to the FIGO 2014 staging system. The recurrence rate in the patients included in our study
was 28.6%. 7 patients who developed relapse were stage 2A (43.75%), and 9 patients were stage 2B (56.25%). The recurrence
of the disease was seen in the abdomen at a rate of 75%. The recurrence rate in stage 2 patients is considerably high. These
recurrences are closely related to survival.

Keywords: Serous ovarian cancer; chemotherapy; recurrence

1. Giris

Evre Il ovaryan kanser, pelvise sinirli uzanimi olan hastalik olarak
tanimlanmaktadir. Revize FIGO 2014 evreleme sistemine gore
EvrellA=uterusve/veyafalloptiplerineuzanimve/veyaimplant,
Evre IIB = diger pelvik intraperitoneal dokulara yayilim olarak
siniflandinlmistir (1). Butlin histolojik tipler incelendiginde,
over kanserinin evre 2‘de gorllme orani %8’dir (2). Histolojik
subtipler degerlendirildiginde, erken evre (FIGO evre I-1l) ser6z
ovaryan kanserlere % 9 oraninda ve diger subtiplere gore daha
az rastlanmaktadir(3). Epitelyal over kanserlerinin optimum
tedavisi cerrahi evreleme ve kemoterapidir (4). Yiiksek-grade
ser0z over kanserlerinde 5 yillik sagkalim, erken evrede %80
civarindadir, ileri evrelerde ise koétudur (5).

Bu calismada Evre Il yilksek-grade seréz overyan kanser
nedeniyle en az total abdominal histerektomi + bilateral
salpingoooferektomi + lenf nodu diseksiyonu +/- omentektomi
yapilan ve adjuvant tedavi olarak taksan+platin bazl kemoterapi
alan hastalarin klinikopatolojik 6zelliklerinin ve rekiirrens

paternlerinin degerlendirilmesi amaglanmistir.
2. Gereg ve Yontemler

Bu calismada, jinekolojik onkoloji cerrahisi kliniginde 1993 ile
2021 yillari arasinda opere edilen, final patoloji sonucu yiksek-
grade serdz over kanseri olan ve FIGO 2014 evreleme sistemine

gore evre 2 olan 49 hasta retrospektif olarak degerlendirildi.
Calisma 6ncesi, Saglk Bilimleri Universitesi Etlik Zibeyde Hanim
Kadin Hastaliklari Egitim ve Arastirma Hastanesi Yerel Etik Kurul
onay! alinmistir (Sayr: E-90057706-799, karar no: 05/34). Non-
ser0z histopatolojiye sahip epitelyal over kansere, mikst tip
epiteliyal over kansere, non-epitelyal over kansere, senkronize
maligniteye, eksik verilere sahip olunmasi ve operasyon sonrasi
takip muayenelerinin baska hastanede yapilmis olmasi ¢alisma
disi birakilma kriterleridir. Verilere, hasta dosyalarindan, patoloji
raporlarindan, ve jinekolojik onkoloji cerrahisi klinigi elektronik
veri tabanindan ulasiimistir.

Tdim cerrahi prosedirler jinekolojik onkoloji cerrahlarinca
uygulandi. Klinigimizin standart evreleme cerrahisi abdominal
degerlendirme ve peritoneal sitoloji icin 6rneklemenin ardindan
ekstrafasiyal histerektomi, bilateral salpingo-ooferektomi,
omentektomi ve pelvik-paraaortik lenf nodu diseksiyonu
islemlerini kapsamaktadir. Pelvik ve paraaortik lenfadenektomi,
sol renal ven ile derin sirkumfleks iliak ven arasindaki
bolgede yapildi. Makroskopik timor varliginda, rezidi timor
birakmamak adina, evreleme cerrahisine sitorediktif cerrahi

yontemler eklendi.

Ameliyat sonunda, maksimal sitorediksiyon sifir rezidiel
timor; optimal sitorediksiyon rezidiel timoér <1 cm; ve
suboptimal sitorediksiyon rezidiel timoér > lcm’den fazla
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olarak tanimlandi. Evreleme igin 2014 FIGO evreleme sistemi
kullanildi. 2014 6ncesi opere olan hastalarin evreleri, patolojik
verilerin FIGO 2014 evreleme sistemine gore tekrar gézden
gecirilmesiyle, yeniden dizenlendi. Tim patolojik incelemeler
jinekolojik onkoloji cerrahisinde deneyime sahip patologlar
tarafindan yapildi.

Adjuvan tedaviye jinekolojik onkoloji konseyi tarafindan
karar verildi. Adjuvan kemoterapi yaniti Diinya Saglik Orgiitii
kriterlerine gore degerlendirildi (6). Olgiilebilir lezyonlara
sahip hastalarda kemoterapi yaniti, adjuvan kemoterapinin
bitiminden bir ay sonra klinik cevap, biyokimyasal belirtegler
(CA-125) ve goriinttileme yontemleriyle (bilgisayarli tomografi/
manyetik rezonans) degerlendirildi. Tam klinik yanit, gérinar
makroskopik tiimor olmamasi ve kismi klinik yanit, makroskopik
timor boyutunda %50’den fazla azalma olarak tanimlandi. Stabil
hastalik, makroskopik tiimoér boyutunda %50°den az azalma
veya %25’ten az artis olarak tanimlandi. Progresif hastalik ise
makroskopik tiimor boyutunda %25’ten fazla artis ve/veya yeni

bir timor odaginin saptanmasi olarak tanimlandi.

Birinci basamak adjuvan kemoterapi devam ederken hastaligin
direngli olmasi ya da ilerlemesi refrakter hastalik olarak
belirtildi. Kismi klinik yaniti veya stabil hastaligi olan hastalarda
ayni adjuvan kemoterapi protokoliine devam edildi. Bu adjuvan
kemoterapinin sonunda hastalar yeniden degerlendirildi ve
nihayetinde hastalar tam yanit veren veya refrakter hastalik
olarak siniflandirildi. Tam yanit veren hastalarda radyolojik
parametrelerde ve/veya CA-125 dizeylerinde artis, rekirren
hastalik olarak kabul edildi. Direngli ve tekrarlayan hastaliklar,
hastalik basarisizligi olarak tanimlandi.

istatiksel Analiz

istatistiksel analizler SPSS (Statistical Package for Social Sciences,
version 21, Inc, USA) programi kullanilarak yapilmistir. Strekli
degiskenler ortalama + Standart Sapma (SD) ve parantez iginde
en disuk ile en yiksek deger olarak belirtilmistir. Tanimlayici
istatistikler, stirekli degiskenler icin ortalamazstandart sapma
veya medyan (minimum-maksimum) ve kategorik degiskenler
icin sayi/yuzde olarak ifade edildi. Hayatta kalma sonuglari
Kaplan-Meier yontemi kullanilarak hesaplandi.

Sonuglar

Hastalarin ortalama yasi 46 idi (20-69). Preoperatif CA-125 ve
CA 19-9 degeri siraslyla ortalama 79(10-19105) ve 10 (4-71) idi.
Ortalama takip siiresi 55 (5-228) aydi. Rekiirrens gelisen hasta
sayisi 16 ve ortalama niiks slresi 24,1 aydi. Tamami cerrahi
olarak evrelenen hastalarin ortalama gikarilan pelvik lenf
nodu sayisi 43 (10-101) iken, paraaortik lenf nodu sayisi 24,5
(1-59) idi. FIGO 2014 over kanseri cerrahi evreleme sistemine
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gore hastalarin dagilimina bakildiginda, evre IIA olan 27 hasta
(%55,1), Il Bolan 22 hasta (%44,9) idi. Hastalarin 16’sinda (%32,7)
asit mevcuttu. Ovaryan timor lateralitesi degerlendirildiginde,
sagda 14 (%28,6) , solda 13 (%26,5) iken bilateral olan timor
sayisi 22 (%44,9) idi. Hastalarin hicbirine neoadjuvant tedavi
verilmedi. Adjuvant tedavi alan hastalarin tamamina taksan-
/+platin bazli kemoterapi verildi. 49 hastanin 16’sinda (%28,6)
rekirrens gelisti. Rekirrens gelisen hastalarda niiks gelisen
bolgelere bakildiginda sadece pelvik 3 (%6,1), sadece abdomen
12 (%24,5) iken abdominal+ pelvik niiks 1 (%2) hastada gelisti.
Hastalarin karekteristik 6zellikleri Tablo 1’de 6zetlenmistir.

Niiks gelisen 7 hasta Evre 2A (%43,75), 9 hasta Evre 2B (%56,25)
idi. Hastalarin niks tedavisinde 7 hastaya kemoterapi verilirken
1 hastaya sekonder sitorediiksiyon uygulandi. 8 hastaya ise
sekonder sitorediiksiyona ek olarak kemoterapi verildi. Niiks
gelisen higbir hastada, hastaliga bagli 6lim gergeklesmedi. Niks
gelisen hastalarin ozellikleri Tablo 2’de verilmistir.

3. Tartisma

Ovaryan malignitelerin %95’i epitelyal hiicre kaynakli olmakla
birlikte en sik gorilen histolojik alt tipi seroz karsinomlardir (7).
Histolojik alt tiplerin tedavi stratejileri birbirine benzemektedir.
Adjuvan kemoterapi karari timor alt tipinden ziyade, evre ve
dereceye gore verilir. Ayrica, tiim epitelyal over kanseri alt
tiplerinin farkli klinik ve molekiler 6zellikleri ile farkli onkolojik
sonuglari vardir (8).

Ser6z karsinomlar genellikle ileri evrede karsimiza gikmaktir.
Buna ragmen az bir grup (%7-10) ser6z ovaryan kanserler erken
evrede yakalanmaktadir (3). Klinigimizde 1170 hasta ser6z over
kanseri nedeniyle opere edilmis olup bunlarin sadece 49 (%4,18)
tanesi yiksek gradeli evre 2 kanserdir ve literatiirle benzerdir.

Epitelyal over kanserlerinde en yaygin kullanilan belirteg
CA-125 fin
tartismalidir. Saath ve ark. yaptigi adneksiyal patolojiler ile

olan erken evre tlmorlerdeki glvenilirligi
serum CA-125‘in degerlendirildigi calismada ortalama CA-
125 degerinin malign olgularda, benign olgulara gbére daha
yuksek oldugu saptanmistir (9). Yetimalar ve ark. 2001 yilinda
yaptigi calismaya gore, CA 125 degerinin kesim degeri 65 U/
mL olarak kabul edildiginde, sensitivitesi %100, spesifitesi %76
olarak bulunmustur (10). Calismamizda ortalama CA-125 dizeyi

79 U/ml’dir.

Erken evre hastaliklarda dahi bu histolojik alt grupta rekurrens
riski azimsanmayacak kadar yuksektir. Literature gére erken evre
ovaryan kanserlerde niiks orani %10-50 arasinda degismektedir.
Bu oran c¢alismamizla benzer olup kohortumuzda rekirrens
orani %28,6'dir (11,12). Niks yerine bakildiginda, hastaligin
niikst yiksek oranda batinda gorilmektedir. Amate ve ark. 2013
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Tablo 1. Hastalarin Ozellikleri
Ozellikler Ortanca Ortalama (Aralik)
Yas 47,41 46 (20-69)
Ca 125 (IU/ml) 673,72 79 (10-19105)
Ca 19-9 (1U/ml) 23 10 (4-71)
Takip Suresi (ay) 69,37 55 (5-228)
Rekirrens slresi (ay) 27,35 24,1 (2-84)
Pelvik Lenf Nodu 45 43 (10-101)
Cikarilan Lenf Nodu Sayisi
Para-aortik Lenf Nodu 22,39 24,5 (1-59)
n %
Evre lIA 27 55,1
FIGO 2014 Evre
Evre IIB 22 44,9
Var 16 32,7
Asit
Yok 33 67,3
Pozitif 9 18,4
Peritoneal Sitoloji Negatif 32 65,3
Raporlanmamis 8 17,3
Bilateral 22 44,9
Ovaryan timor lateralitesi Sol 13 26,5
Unilateral
Sag 14 28,6
Yapilmamis -
Omentektomi
Yapilmis 49 100
Almamis -
Neoadjuvan Kemoterapi
Almis 49 100
Almamis - -
Almis 49 100
Adjuvan terapi
Taksan ! + platin 2 49 100
Taksan+platin+epirubisin - -
Negatif 33 67,3
Rekirrens
Pozitif 16 28,6
Sadece Pelvik 3 6,1
Rekirrens Bolgesi Sadece Abdominal 12 24,5
Pelvik+Abdominal 1 2

!Paclitaksel yada dosetaksel; 2 Karboplatin yada sisplatin

yilinda yaptigi calismaya gore hastaligin niiksiniin %75 oraninda
peritonda gelistigi sonucuna varilmistir (13). Calismamizda
hastaliga bagl niksler %75 oraninda batinda, %18,75 oraninda
pelviste, % 6,25 oraninda batin+ pelviste izlenmistir.

Calismamizin kisithliklart kohortumuzun az sayida ve retrospektif
olmasidir. GUgli yanlari ise hastalarin tersiyer merkezde tedavi
ve takiplerinin yapilmasi ve bilgilerinin veri sisteminde tam
olmasidir.
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Tablo 2. Rekiirrens Gelisen Hastalarin Ozellikleri

Hasta Evre Ortalama Takip Rekiirrens siiresi Rekiirrens Yeri Rekiirrens Sonrasi Hastg_lléa Bagh
No (Ay) (Ay) (Ay) Tedavi Oliim
1 A 78 74 Batin KT Yok
2 A 60 44 Batin KT Yok
3 A 24 7 Batin KT Yok
4 A 123 70 Pelvis Cerrahi+KT Yok
5 A 61 19 Batin Cerrahi+KT Yok
6 A 6 7 Batin Cerrahi+KT Yok
7 A 16 2 Batin Cerrahi Yok
8 1IB 168 48 Batin Cerrahi+KT Yok
9 1IB 56 13 Batin KT Yok
10 1IB 51 16 Batin Cerrahi+KT Yok
11 1IB 120 22 Batin Cerrahi+KT Yok
12 1IB 24 22 Batin KT Yok
13 1B 101 50 Pelvis+ Batin KT Yok
14 1IB 33 11 Pelvis Cerrahi+KT Yok
15 1IB 60 36 Pelvis Cerrahi+KT Yok
16 1IB 16 8 Batin KT Yok

KT: Kemoterapi

4. Sonug

Over kanserleri, jinekolojik kanserler arasinda en mortal
olan grup olmakla birlikte bunlar igerisinde epitelyal over
kanserleri en blyuk histolojik alt gruptur. Genelde ileri evre
tani olan bu hastalikta, daha erken evrelerde de niiks orani
yiksektir. Klinigimizde 1170 hasta serdz over kanseri nedeniyle
opere edilmis olup bunlarin sadece 49 (% 4,18) tanesi yliksek
gradeli, FIGO 2014 evreleme sistemine gore evre 2 kanserdir.
Calismamiza dahil olan hastalarda niks orani %28,6°dir. Evre
2 olan hastalarda niiks orani azimsanamayacak derecede
yuksektir. Hastaligin niiksi %75 oraninda batinda gorilmistar.
Bu niksler sagkalimi yakindan ilgilendirmektedir.
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