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Öz
Amaç: Adneksiyel kitlelerin malignite potansiyelini belirlemede kullanılan malignite risk 
indeksi (RMI) 1-2-3 ve 4’ün duyarlılık, seçicilik, pozitif öngörme ve negatif öngörme de-
ğerlerinin birbirleriyle kıyaslanması amaçlanmıştır. Ayrıca obezite ve düşük pariteyi RMI 
modellerine ekleyip, duyarlılık ve seçiciliğin ne yönde değiştirdiklerini bulmayı hedefledik. 
Gereç ve yöntem: Ocak 2012- Ocak 2017 tarihleri arasında adneksiyel kitle tanısıyla ope-
re edilen 590 hasta dahil edilmiştir. Her hasta için RMI 1-2-3-4; malignite risk indeksi-pa-
rite (RMIP) 1-2-3-4, malignite risk indeksi-VKİ (RMIB) 1-2-3-4 ve parite ve VKİ’nin beraber 
eklendiği malignite risk indeksi-VKİ-parite (RMIBP) 1-2-3-4 hesaplanmıştır. 
Bulgular: Duyarlılık ve seçicilik sırasıyla RMI-1 için %75.9- %96.9; RMI-2 için %80.3- 
%95.6; RMI-3 için %80.3- %94.9; RMI-4 içinse %70.8- %97.1 bulunmuştur. RMI 3 için en 
iyi duyarlılık ve seçiciliği veren cut-off değeri 160.5, RMI-4 için 201.5 olarak bulunmuştur.  
RMIB skorları; RMI skorları ile karşılaştırıldığında, testin duyarlılığının arttığı fakat seçi-
ciliğinin artmadığı gözlenmiştir. RMIP’ler RMI’lar ile karşılaştırıldığında, RMIP 1,2,3 için 
testin duyarlılığının azaldığı fakat seçiciliğinin arttığı; RMIP-4 içinse duyarlılığın arttığı ve 
seçiciliğinin azaldığı gözlenmiştir. RMIBP 1,2 3 ve 4’ te duyarlılık artarken seçiciliğinin 
artmadığı gözlenmiştir.
Sonuç: RMI 1,2,3, ve 4’ ün adneksiyel kitlelerin benign- malign ayrımında etkili olduğu 
çalışmamızca desteklendi. RMI skorlarının hepsi yüksek prediktivite göstermiş olmasına 
rağmen, en iyi prediktivite değerlerine RMI-2 ve RMI-3’ te ulaşıldı.  Yüksek VKİ ve azalmış 
paritenin RMI’ya eklenmesinin, indeksin duyarlılığını arttırdığını fakat seçiciliğinde olumlu 
bir etki yapmadığını saptadık.

Abstract
Objective: To compare the sensitivity, selectivity, positive predictive and negative predic-
tive values of the malignancy risk index (RMI) 1-2-3 and 4. We also aimed to add obesity 
and low parity to the RMI models and find out how they changed the sensitivity and speci-
ficity in the differentiation of malign masses.
Material and Method
590 patients who were operated on with a diagnosis of adnexal mass between January 
2012 and January 2017 were included. RMI 1-2-3-4, malignancy risk index-parity (RMIP) 
1-2-3-4, malignancy risk index-BMI (RMIB) 1-2-3-4, and malignancy risk index-BMI- parity 
(RMIBP) 1-2-3-4, which parity and BMI were added together, were calculated. 
Results: Sensitivity and specificity were 75.9%-96.9% for RMI-1; 80.3%- 95.6% for RMI-
2; 80.3%-94.9% for RMI-3; 70.8%-97.1% for RMI-4 respectively. The cut-off value, which 
gives the best sensitivity and specificity was 160.5 for RMI 3 and 201.5 for RMI-4.
When RMIB scores compared with RMI scores, the sensitivity of the test increased but 
its specificity did not. Compared with RMIP scores with RMI scores, the sensitivity of the 
test for RMIP 1,2,3 decreased but the specificity increased; for RMIP-4, the sensitivity 
increased and the specificity decreased. It was observed that while sensitivity increased 
in RMIBP 1,2,3 and 4, specificity did not.
Conclusion: RMI 1,2,3, and 4 were effective in the differentiation of malignant adnexal 
masses. Although all of the RMI scores showed high predictivity, the best predictive values 
were achieved with RMI-2 and RMI-3. We found that adding a high body mass index and 
decreased parity to RMI increases the sensitivity of the index but does not have a positive 
effect on its specificity.
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GİRİŞ

Over kanseri kadınlarda kanser ölümlerine bağlı dördüncü 
kanserdir ve jinekolojik malignitelerin içerisinde mortalitesi 
en yüksek olandır (1-3). Over kanserinde hastaların hekime 
başvurmasında özgül ve erken ortaya çıkan semptomlar bu-
lunmadığı için hastaların %60’ ı evre III’ te tanı almaktadır. 
Evre III ve IV’ te tanı alan hastaların 5 yıllık sağ kalım oranı 
%30 iken, evre I’ de tanı alan hastaların 5 yıllık sağ kalımı 
%90’ dır. Bu nedenle, over kanserini erken evrede saptamak 
hasta sağ kalımı açısından büyük önem arz etmektedir (4, 5).

Over kanserinde primer sitoredüktif cerrahinin kalitesinin, 
hastalığın prognozu açısından en önemli faktörlerden biri ol-
duğu gösterilmiştir (6, 7). Yapılan son çalışmalar, over kan-
serli hastaların bu konuda uzmanlaşmış cerrahlar tarafından 
ve over kanserinin cerrahi ve medikal yönetiminde deneyimli 
merkezlerde opere olmalarının morbidite ve mortaliteyi azalt-
tığını ve sağ kalımı arttırdığını göstermişlerdir (8-12). Bu se-
beple pelvik kitlelerde malign olanların ayrılması, preoperatif 
operasyon şeklinin belirlenmesine ve hastanın sitoredüktif 
cerrahisinin optimal şekilde yapılabileceği tersiyer merkezlere 
sevkine olanak sağladığı için hayati önem taşımaktadır. 

Ultrasonografi ile CA-125’ in malign kitleleri preoperatif 
olarak ayırt edebilmek için beraber kullanıldığı ilk çalışma 
1990 yılında Jacobs ve arkadaşları tarafından yapılmış, has-
tanın menopoz durumu, ultrasonografi bulguları ve CA-125 
düzeyinin birlikte kullanıldığı “malignite risk indeksi (RMI)” he-
saplanmıştır (7). Bu parametreler kullanılarak Tingulstad ve 
arkadaşları RMI 2 ve 3’ü tanımlamışlardır (8, 9). Yamamoto ve 
arkadaşları ve daha sonra da Aktürk ve arkadaşları ise adnek-
siyel kitlenin boyutunu bir prediktif risk faktör olarak eklemiş 
ve RMI 4’ü tanımlamışlardır (10, 13).  

Artan pariteyle birlikte over kanser insidansının düşmekte 
olduğu birçok çalışmayla gösterilmiştir (14, 15). Özellikle ilk 
çocuğun doğumu, over kanserini belirgin oranda azaltmak-
tadır ve bunu takip eden her term gebelikle risk biraz daha 
azalmaktadır (11). Normal vücut kitle indeksli kadınlarla kar-
şılaştırıldığında, vücut kitle indeksi (VKİ) 30’un üstünde olan 
kadınlarda over kanseri açısından riskin %30 arttığını göste-
rilmiştir (16-17). Karbonhidrat ve yağdan zengin diyetle bes-
lenmenin de over kanseri ile ilişkisi gösterilmiştir. Bunun yanı-
sıra lif, karoten, vitamin C, D, E ve doymamış yağ asitlerinden 
zengin diyetle beslenmenin over kanseri riskini hafif oranda 
düşürdüğü gösterilmiştir (18,19). Daha önceki tanımlanan 
RMI’larda, VKİ ve obezitenin malignite riski üzerine etkileri de-
ğerlendirilmemiştir.   

Biz bu çalışmamızda; hastanemiz Jinekoloji ve Jinekolojik 
Onkoloji kliniklerinde adneksiyel kitle ön tanısıyla opere edi-
len hastaların, RMI skorları ile histopatolojik sonuçlarını de-
ğerlendirerek RMI’ nın benign- malign ayrımındaki etkinliğini 
belirlemeyi amaçladık. Ek olarak bu çalışmada;

1) Malignensi Risk İndeksleri 1, 2, 3 ve 4 (RMI 1-2-3 ve 
4)’ün duyarlılık, seçicilik, pozitif öngörme ve negatif öngörme 
değerlerinin birbirleriyle kıyaslanmasını, 

2) RMI 1, 2 ve 3 için daha önceki çalışmalarda belir-
lenmiş 200 ve RMI 4 için belirlenmiş 450 cut-off değerlerinin 
bizim hasta popülasyonumuzdaki duyarlılık, seçicilik, pozitif 
öngörme ve negatif öngörmesinin belirlenmesini,

3) Malignite risk indeksinin ülkemize modifiye edilmesi 
gerekirse, en iyi duyarlılık ve özgüllüğü yakalayan cut-off de-
ğerin ROC eğrisi kullanılarak belirlenmesini, 

4) Over kanserinde risk faktörü oldukları çalışmalarla 
kanıtlanmış obezite ve düşük pariteyi ayrı ayrı ve beraber RMI 
modellerine birer prediktif faktör olarak ekleyip, malign- be-
nign ayrımında duyarlılık ve özgüllüğü ne yönde değiştirdikle-
rinin belirlenmesini hedefledik. 

GEREÇ ve YÖNTEM    

Çalışmamıza hastanemiz Jinekoloji ve Jinekolojik Onkoloji 
kliniklerinde, Ocak 2012- Ocak 2017 tarihleri arasında ad-
neksiyel kitle ön tanısıyla opere edilen hastalar dahil edilmiş-
tir. 22/02/2017 tarihli 02 no’lu TUEK kararı ile çalışmamız 
için izin alınmıştır. Hastaların demografik verileri (yaş, gravi-
da, parite, vücut kitle indeksi, geçirilmiş cerrahi öyküsü, eşlik 
eden ek hastalık), hastaneye başvuru nedenleri, menopoz 
durumları ve süreleri (son 1 yıldır hiç adet görmemiş veya 1 
yıldır cerrahi menopozda olanlar postmenopoz kabul edilmiş-
tir), CA-125 değerleri, operasyon notları, ultasonografi bulgu-
ları, hastanede kalış süreleri ve patoloji raporları retrospektif 
olarak hasta dosyalarından elde edilmiştir. Belirtilen tarihler 
arasında hastanemizde adneksiyel kitle tanısıyla belirtilen kli-
niklerde opere olan 1073 hastaya ulaşılmıştır. Bu hastalardan 
çalışma dışında bırakılanların sayısı ve hariç bırakılma neden-
leri Şekil-I’de gösterilmiştir. 

Bu hastalara ait malignite risk indeksleri, RMI 1-2 ve 3 için 
aşağıdaki formülle her RMI modeli için belirli olan değerler 
girilerek hesaplanmıştır. 

Malignite Risk İndeksi = Ultrasonografi Skoru (U skoru) × 
Menopoz Skoru (M skoru) × Ca- 125 düzeyi (IU/ ml)

RMI 4 içinse, S skoru (tumor “S” ize) da eklenerek şu for-
mül kullanılmıştır. 

Malignite Risk İndeksi = Ultrasonografi Skoru (U skoru) × 
Menopoz Skoru (M skoru) × Ca- 125 düzeyi (IU/ ml) x S skoru

Serum CA-125 değeri ise IU / ml cinsinden formüle giril-
miştir. CA- 125 ölçümü için Siemens Advia Centaur XP isimli 
cihaz kullanılmıştır. Ultrason ölçümleri General Electric Lociq 
5 Pro ve Hitachi Hi Vision Preirus (TV prob 5-9 mHeartz) cihaz-
larıyla yapılmıştır. 

USG skoru (U) için, “multiloküle kist varlığı, bilateral lezyon 
varlığı, kist içinde solid alan varlığı, asit varlığı ve metastaz 
bulgusu” olmak üzere 5 karakteristik bulgunun varlığı ve kaç 
tanesinin mevcut olduğu değerlendirilmiştir (7). Menopoz 
skoru (M) belirlenirken doğal menopoza giren hastalar için en 
az 1 yıl amenore, öncesinde histerektomi operasyonu geçir-
miş olgular içinse 50 yaş ve üzerinde olma özelliği aranmak-
tadır. RMI varyantları için kullanılan skorlama sistemi Tablo 
I’de gösterilmiştir. 
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Şekil I. Çalışmaya Dahil Edilen ve Hariç Bırakılan Hastalar

RMI varyantı

Ultrason Skoru (U) Menopoz Skoru 
(M)

Tümör 
Boyutu (S)

(Tek en 
büyük 

uzunluk)

RMI 1 
   Jacobs ve ark

U=0 (0 parametre)  M=1 
(premenopozal)

U=1 (1 parametre)  M=3 
(postmenopozal)

U=2 (≥2 parametre)

RMI 2 
   Tingulstad ve ark

U=1 (0 ya da 1 
parametre)

 M=1 
(premenopozal)

U=2 (≥2 parametre)  M=4 
(postmenopozal)

RMI 3 
   Tingulstad ve ark

U=1 (0 ya da 1 
parametre)

 M=1 
(premenopozal)

U=3 (≥2 parametre)  M=3 
(postmenopozal)

RMI4  
   Yamamato ve ark
   

U=1 (0 yada 1 
parametre)

 M=1 
(premenopozal)

     S=1 
(<70 cm)

   Aktürk ve ark U=4 (≥2 parametre)  M=4 
(postmenopozal)

     S=2 
(≥70 cm)

Tablo I. RMI varyantları skorlama sistemi

Pariteyi ekleyeceğimiz RMI Parite (RMIP) skoru için formü-
le tarafımızca P skoru eklenmiş; artan pariteyle risk azaldığı 
için hasta nulliparsa P skoru= 3, 1 doğum yapmışsa P skoru= 
2, 2 ve daha fazla doğum yapmışsa P skoru=1 olarak verilmiş 
ve aşağıdaki formül kullanılmıştır. 

Malignite Risk İndeksi P = Ultrasonografi Skoru (U skoru) × 
Menopoz Skoru (M skoru) × Ca- 125 düzeyi (IU/ ml) x P skoru 

VKİ’yi ekleyeceğimiz RMI Body Mass Index (RMIB) skoru 
için formüle tarafımızca B skoru eklenmiş; Ulusal Sağlık Ens-
titüsü’ nün önerisi olan normalden zayıf (vücut kitle indeksi < 
18,5 kg/ m²) ve ideal ağırlıkta (vki= 18,5 ve 25 kg/ m²) olan-
lara B skoru= 1 , aşırı kilolu (25≤ vki ≤30) olanlara B skoru=2, 
ve obez (vki> 30 kg/ m²) olanlara B skoru=3 verilmiştir ve 
aşağıdaki formüle girilmiştir. 

Malignite Risk İndeksi B= Ultrasonografi Skoru (U skoru) 
× Menopoz Skoru (M skoru) × CA- 125 düzeyi (mIU/ ml) x B 
skoru

Parite ve VKİ’yi eklediğimiz RMIBP skoru için formüle hem 
B skoru, hem de P skoru çarpan olarak eklenmiştir. 

Çalışmamızda kullanılacak cut-off değerlerin tespiti için 
200, 250, 300, 350, 400, 450 değerleri alınmış, bu değerler 
arasında en yüksek sensitivite ve spesifite verenler seçilmiş-
tir. RMIBP skoru hesaplanırken ise formüle iki çarpan eklen-
miş olduğundan 500, 550 ve 600 değerleri de alınmıştır.

Hastaların operasyon sonrası patoloji sonuçlarıyla RMI 
skorları karşılaştırılmıştır. Bulunan sonuçlar neticesinde RMI 
1,2,3 ve 4’ ün mevcut kullanılan cut-off değerler varlığında 
duyarlılık ve özgüllüğü hesaplanmıştır. Yine en yüksek duyar-
lılık ve özgüllüğü verecek yeni bir cut-off değer aranmış ve 
ROC eğrileriyle bu değerler belirlenmiştir. RMI 1,2,3 ve 4’ e 
ek olarak parite ve VKİ değişken olarak formüle tek tek ve 
beraberce eklenmiş ve RMI’ nın benign- malign ayrımındaki 
etkinliğinin ne yönde değişeceği hesaplanmıştır. 

Kırıcı P, Ecin SM, Mavral N, Çiçek S, Çelik E. Comparison Of Biochemical Markers and Insulin Resistance of Polycystic Ovary Syndrome Patients Diagnosed with the Criteria of Rotterdam, Androgen Excess 
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İstatistiksel yöntem:
Analizlerde SPSS 22.0 programı kullanılmıştır. Verilerin 

tanımlayıcı istatistiklerinde ortalama ± standart sapma, or-
tanca (minimum-maksimum), frekans ve oran değerleri kul-
lanılmıştır. Değişkenlerin dağılımı Kolmogorov Simirnov test 
ile değerlendirilmiştir. Bağımsız iki grup arasındaki sürekli 
değişken karşılaştırmalarında normal dağılmayan veriler 
için Mann-Whitney U testi kullanıldı. Kategorik bağımsız de-
ğişkenlerin analizinde Ki-kare testi, Ki-kare test varsayımla-
rı sağlanmadığında ise Fisher Exact test kullanılmıştır. RMI’ 
nın benign- malign ayrımındaki cut-off değerleri ROC eğrisi 
ile araştırılmıştır. Benign ve malign tanısında kullanılabilecek 
parametrelerin ayırım gücünü belirlemek için ROC analizi son-
rasında belirlenen kesim noktaları kullanılarak duyarlılık, se-
çicilik, pozitif-negatif tahmin değerleri hesaplandı. İstatistiki 
anlamlılık seviyesi p<0,05 olarak kabul edildi. Uyum analizin-
de Kappa Uyum testi kullanıldı. 

BULGULAR 

Çalışmaya dahil edilen tüm adneksiyel kitlelerin %76,8’i 
(n= 453) benign ve %23,2’si malign (n= 137) idi. Hastala-
rın %71’inde fizik muayenelerinde patolojik bulgu saptan-
dığı belirlendi. Hastaların %66,4’ ü (n=392) premenopozal, 
%33,6’ sı (n= 198) postmenopozal idi. Hastaların %56,3’ 
üne (n=332) laparoskopi, %40,5’ ine (n=239) laparatomi ya-
pılmış, geri kalan %3,2’ sine (n=19) laparoskopik başlanmış 
fakat laparotomiye geçiş yapılmıştır. Hastaların postoperatif 
patolojileri incelendiğinde benign patolojiler arasında en sık 
gözlenen %21 oranla seröz kistadenom (n=124) olmuştur. 
Bunu %16,3 ile endometrioma (n=71) ve %12,0 ile matür 
kistik teratom (n=71) takip etmektedir. Malign patolojilerde 
en sık %2,2 oranla seröz karsinom (n=92) olup, bunu %0,4 
ile endometiroid karsinom (n=15) ve %0,2 ile mikst (seröz 
karsinom + endometrioid karsinom) (n= 8) epitelyal tümörler 
izlemektedir. 

Malign olan grupta hastaların yaşları, benign olan grup-
tan anlamlı (p<0,001) olarak daha yüksekti. Malign ve benign 
olan gruplar, VKİ ve menopoz süresi açısından kıyaslandığın-
da iki grup arasında anlamlı (p=0,14) bir farklılık gözlenme-
miştir. Malign olan grupta gravida sayısı, parite sayısı, post-
menopoz hasta sayısı  benign olan gruptan anlamlı (sırasıyla 
p<0,001, p=0,001, p<0,001) olarak daha yüksekti. 

Malign olan grupta bilateral ve multiloküle olma, solid alan 
içerme, asit ve metastaz bulgusu oranı benign olan gruptan 
anlamlı olarak daha yüksekti (p<0,001). Malign olan grupta 
kistin büyüklüğü ve CA-125 değeri,  benign olan gruptan an-
lamlı  olarak daha yüksekti (p<0,001 ve p<0,001). 

Malign ve benign hastaları öngörmede cut-off dan bağımsız 
olarak RMI 1 [Eğri altı alan 0,943 (0,916-0,970) / p=0,000];  
RMI 2 [Eğri altı alan 0,955 (0,935-0,975) / p=0,000]; RMI 3 
[Eğri altı alan 0,955 (0,935-0,975) / p=0,000] ve RMI 4’ ün 
[Eğri altı alan 0,946 (0,923-0,969) / p=0,000] anlamlı öngö-
rücü etkisi belirlenmiştir. Tüm RMI’ lar malign- benign öngör-
mede etkili çıkmış olsa da bunlar arasında en etkili olanlar 
RMI 2 ve RMI 3 olarak bulunmuştur (Şekil II).

RMI 1, RMI 2, RMI 3 için literatürde kabul edilen cut-off 
değeri 200 iken, RMI 4 için 450’dir. RMI 1-2-3 indekslerine, 
vücut kitle indeksi ve parite skorunu skorunu prediktif bir 
faktör olarak ayrı ayrı ekleyerek elde ettiğimiz RMIB 1-2-3 ve 
RMIP 1-2-3 indeksleri için cut-off değer 300 alınmıştır. RMI-1-
2-3’e risk faktörü olarak vücut kitle indeksi ve pariteyi birlikte 
eklediğimiz RMIBP-1-2-3-4 için ise cut-off değer 450 olarak 
belirlenmiştir. RMI-4’e  vücut kitle indeksi ve parite skorunu 
ayrı birer prediktif bir faktör olarak  ekleyerek elde ettiğimiz 
RMIB-4 ve PMIP-4 için cut-off değer 450 alınmıştır. RMI-4’e 
beraber risk faktörü olarak vücut kitle indeksi ve pariteyi ek-
lediğimiz RMIBP-4 için ise cut-off değer 550 olarak belirlen-
miştir.  Bu cut off değerleri için malign ve benign olan has-
taları öngörmede indekslerin uyum değeri, bu değerler için 
duyarlılık, seçicilik, pozitif öngörme değeri ve negatif öngörme 
değerleri Tablo II‘de gösterilmiştir. 

RMI 1 ve RMIB 1 karşılaştırıldığında duyarlılıkta %4,4’ lük 
bir artış olduğu saptandı. RMI 2 ve RMIB 2 karşılaştırıldığında 
duyarlılıkta %2,9’ luk bir artış olduğu, seçicilikte ise % 2,4’ lük 
azalma olduğu saptanmıştır. RMI 3 ve RMIB 3 karşılaştırıldı-
ğında duyarlılıkta %3,6’ lık, seçicilikte % 2’ lik azalma olmuş-
tur. RMI 4 ve RMIB 4 karşılaştırıldığında duyarlılıkta %10,2’ 
lik artış ve  seçicilikte % 5,7’ lik bir azalma olmuştur. RMI 1 
ve RMIP 1 karşılaştırıldığında duyarlılıkta % 2,2’ lik azalma 
ve  seçicilikte % 0,5’ lik bir artış olmuştur.  RMI 2 ve RMIP 2 
karşılaştırıldığında duyarlılıkta % 4,4’ lük azalma ve  seçici-
likte % 1,1’ lik bir artış olmuştur. RMI 3 ve RMIP 3 karşılaştı-
rıldığında duyarlılıkta % 2,9’ luk azalma ve  seçicilikte % 0,2’ 
lik bir azalma olmuştur.  RMI 4 ve RMIP 4 karşılaştırıldığında 
duyarlılıkta % 5,1’ lik artış ve  seçicilikte % 2,6’ lık bir azalma 
olmuştur.  RMI 1 ve RMIBP 1 karşılaştırıldığında duyarlılıkta % 
1,1’ lik artış ve  seçicilikte % 1,5’ lik bir azalma olmuştur. RMI 
2 ve RMIBP 2 karşılaştırıldığında duyarlılıkta % 0,7’ lik artış ve  
seçicilikte % 3,3’ lük bir azalma olmuştur. RMI 3 ve RMIBP 3 

Şekil II. RMI I-II-III-IV’ün ROC eğrileri 
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Benign Malign Duyarlılık Pozitif Kestirim Seçicilik Negatif Kestirim Uyum Kappa

RMI1 ≤200
>200

439
14

33
104 %75,9 %88,1 %96,9 %93,0 %92,0 0,765

RMIB1 ≤300
>300

435
18

27
110 %80,3 %85,9 %96 %94,2 %92,4 0,781

RMIP1 ≤300
>300

441
12

36
101 %73,7 %89,4 %97,4 %92,5 %91,9 0,757

RMIBP1 ≤400
>400

432
21

32
105 %76,6 %83,3 %95,4 %93,1 %91,0 0,741

RMI2 ≤ 200
> 200

433
20

27
110 %80,3 %84,6 %95,6 %94,1 %92,0 0,773

RMIB2 ≤ 300
> 300

422
31

23
114 %83,2 %78,6 %93,2 %94,8 %90,8 0,748

RMIP2 ≤ 300
> 300

435
18

33
104 %75,9 %85,2 %96,0 %92,9 %91,9 0,748

RMIBP2 ≤ 400
> 400

418
35

26
111 %81,0 %76,0 %92,3 %94,1 %89,7 0,717

RMI3 ≤ 200
> 200

430
23

27
110 %80,3 %82,7 %94,9 %94,1 %91,5 0,760

RMIB3 ≤ 300
> 300

421
32

22
115 %83,9 %78,2 %92,9 %95,0 %90,8 0,750

RMIP3 ≤ 300
> 300

429
24

31
106 %77,4 %81,5 %94,7 %93,3 %90,7 0,734

RMIBP3 ≤ 400
> 400

420
33

23
114 %83,2 %77,6 %92,7 %94,8 %90,5 0,740

RMI4 ≤ 450
> 450

440
13

40
97 %70,8 %88,2 %97,1 %91,7 %91,0 0,729

RMIB4 ≤ 450
> 450

414
39

26
111 %81,0 %74,0 %91,4 %94,1 %89,0 0,701

RMIP4 ≤ 450
> 450

428
25

33
104 %75,9 %80,6 %94,5 %92,8 %90,2 0,719

RMIBP4 ≤ 550
> 550

415
38

23
114 %83,2 %75,0 %91,6 %94,7 %89,7 0,721

Tablo II. RMI 1-2-3-4, RMIB 1-2-3-4, RMIP 1-2-3-4, RMIBP 1-2-3-4’ün  duyarlılık, seçicilik, pozitif ve negatif öngörme değerleri

karşılaştırıldığında duyarlılıkta % 2,9’ luk artış ve  seçicilikte % 
2,2’ lik bir azalma olmuştur. RMI 4 ve RMIBP 4 karşılaştırıldı-
ğında duyarlılıkta % 12,4’ lük artış ve  seçicilikte % 5,5’ lik bir 
azalma olmuştur. 

RMI 3 ve 4’ün bizim çalışmamızdaki hasta popülayonunda 
en yüksek duyarlılık ve özgüllüğü yakalayan cut-off değerlerini 
bulmak için ROC eğrileri çizdirilmiştir (Şekil III). 

Şekil III. RM 3 için cut-off 160,5 ve RMI 4 için cut-off 201,5 
değerindeki ROC eğrileri

RMI 3 için cut-off değeri 160,5 olarak bulunmuştur. Ma-
lign ve benign olan grubu ayırmada RMI3 160,5 cut off de-
ğerinin anlamlı [Eğri altı alan 0,894 (0,857-0,931)] etkinliği 
gözlenmiştir. Duyarlılık %85,4, pozitif öngörme % 79,6, seçici-
lik % 93,4, negatif öngörme % 95,5 olarak bulunmuştur. RMI 
4’ ün malign ve benign olan grubun ayrımında, RMI4 201,5 
cut-off değerinin anlamlı [Eğri altı alan 0,887 (0,850-0,923)] 
etkinliği gözlenmiştir. Roc eğrisi Tablo 3’de gösterilmiştir. Du-
yarlılık %86,1, pozitif öngörme % 74,7 seçicilik % 91,2, negatif 
öngörme % 95,6 olarak saptanmıştır. 

Cut-off 
Değeri Duyarlılık Pozitif 

Öngörme Seçicilik Negatif 
Öngörme

RMI 3 200 %80,3 %82,7 %94,9 %94,1

RMI 3 160,5 %85,4 %79,6 %93,4 %93,5

RMI 4 450 %70,8 %88,2 %97,1 %91,7

RMI 4 201,5 %86,1 %74,7 %91,2 %95,6

Tablo III. RMI 3 ve RMI 4’ün genel kabul edilen cut-off  de-
ğerleri ile çalışmamızda en yüksek sensitivite ve spesifiteyi 
veren cut-off değerlerini karşılaştırılması
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TARTIŞMA

Bu çalışma ile adneksiyel kitlelerin preoperatif benign- 
malign ayrımında RMI 1,2,3 ve 4’ ün güvenle kullanılabileceği 
doğrulamıştır. Daha önceki çalışmalarla RMI’ lar için kabul 
edilen cut-off değerlerinin bizim hasta popülasyonumuz için 
de yüksek prediktivite değerlerinin olduğunu belirledik. Bugü-
ne kadar RMI ile ilgili yapılan çalışmalar ile bizim çalışmamı-
zın sonuçlarının uyumlu olduğu görülmüştür (Tablo IV) (7, 8, 
10, 20, 21). 

Eşik 
Değer

Hasta 
Sayısı

Duyar-
lılık

Seçi-
cilik

Pozitif 
Kestirim

Negatif 
Kestirim

RMI 1
Jacobs ve ark

200 143 %85 %97 - -

RMI 1 
Bizim çalışmamız

200 590 %75 %88 %96 %93

RMI 2
Tingulstad ve ark

200 173 %80 %92 %83 %91

RMI 2 
Bizim çalışmamız

200 590 %80 %84 %95 %94

RMI 3 
Tingulstad ve ark

200 365 %71 %92 %69 %92

RMI 3
Bizim çalışmamız

200 590 %80 %82 %94 %94

RMI 4 
Yamamato ve ark

450 253 %86 %91 %63 %97

RMI 4 
Bizim çalışmamız

450 590 %70 %88 %97 %91

Andersen ve Ark 
[194]

200 180 %70 %87 %66 %89

Meray ve Ark 
[193]

200 100 %55 %88 %55 %88

Van Den Akker 
ve Ark [195]

200 548 81 85  48 96

Tablo IV. Literatürde RMI İçin Bulunan Sensivite, Spesifite, 
PPD ve NPD Değerleri

Yamamato’nun RMI’ ya tümör boyutunu ekleyek RMI’ ya 
yaptığı katkıdan sonra, RMI’ yı daha güvenilir kılmak ve tanı 
doğrulunu arttırmak için çok fazla çalışma yapılmamıştır. Bu-
nun yerine, multi tümör belirteci kullanmayı öneren ROMA 
(Risk of Ovarian Malignancy Algorithm) (22) ve OVA-1 ( Mul-
tivaryant indeks) (23), klinik bilgileri ve ultrason özelliklerini 
kullanmayı öneren IOTA (International Tumor Analysis)  grubu-
nun (20, 24 ) tanımladığı “basit kurallar”, “logistik regresyon”, 
“subjektif değerlendirme” gibi daha karmaşık, pahalı başka 
modeller öne sürülmüştür. OVA risk indeksinde CA-125, apo-
lipoprotein A1, transtretin, transferrin, B2-mikrogloblulin öl-
çümleri elde edilerek OVACalc yazılım programı yardımıyla bir 
risk skoru hesaplanmıştır. Bu skor premenopoz ve postme-
nopoz hastalar için farklı cut-offlarla değerlendirilmiştir. Post-
menopozal kadınlarda duyarlılığı %96 ve özgüllüğü %28 iken, 
premenopozal kadınlarda duyarlılığı %85 ve özgüllüğü %40 
olarak bulunmuştur (23). RMI indeks ile karşılaştırıldığında 
hem duyarlılık hem de özgüllüğünün daha düşük olduğu göz-
lenmektedir. Bizim çalışmamızda da benzer şekilde RMI’ lar 
için duyarlılık ve seçicilik OVA indeksine göre yüksek bulun-
muştur. 

Moore ve arkadaşları tarafından geliştirilen ROMA indek-
si; CA-125, HE-4 ve menopozal durumu değerlendiren içinde 
görüntüleme kriterini barındırmayan bir skorlama sistemidir. 
Premenopoz ve postmenopoz hastalar için iki ayrı formüle CA-

125 ve HE-4 değerlerinin eklenmesiyle bir risk skoru hesap-
lanmıştır. ROMA indeksinin %94 duyarlılık ve %75 seçicilikle 
malign- benign kitleleri ayırt edebildiği gözlenmektedir (25). 
Timmerman ve arkadaşları tarafından tanımlanan IOTA skor-
lama sistemi ise kitleleri menopoz durumu, CA-125 seviyesi, 
ve ileri derece ultrasonografi tecrübesi gerektiren tipik malig-
nite özelliklerinin olmasına göre ayırır (asit, artmış vaskülari-
zasyon, solid komponent, tümör boyutu, birden fazla >3 mm 
papiller projeksiyonlar, irregüler kist duvarı) (24). IOTA skor-
lamasının %62 duyarlılık ve %78 seçicilik ile malign kitleleri 
ayırt ettiği gösterilmiştir (26). 

OVA, ROMA, IOTA ve benzeri risk skorlarının ultrason kri-
terlerinin karmaşıklığı, pahalı olmaları ve RMI’ ya belirgin üs-
tünlüklerinin olmaması nedeniyle benign- malign ayrımında 
klinik pratiğimizde hala RMI’yı daha yaygın bir şekilde kullan-
maktayız. Bu nedenle bu çalışmada RMI’ nın benign- malign 
ayrımındaki etkinliğini arttırabilmek ve geliştirebilmek için pa-
rite ve obeziteyi, ayrı ayrı ve beraber RMI’ ya ekledik. Bunu ya-
parken hiç kesintiye uğramamış ovülasyonun ve gonodotropin 
salınımına aşırı maruziyetin ve karbonhidrat ve yağdan zengin 
beslenmenin over kanseri gelişiminde rol oynayabilecekleri 
düşüncesiyle yola çıktık (20, 27).

2013 yılında Vessey ve arkadaşları tarafından oral kont-
raseptif kullanımının kullanılan süreye bağlı olarak, ovulas-
yonu inhibe ederek over kanserine karşı koruduğu kapsamlı 
bir çalışmayla belirtilmiştir (28). Gebelik de oral kontraseptif 
kullanımına benzer etki göstererek ovülasyonu durdurup, go-
nodotropin salınımını inhibe etmektedir. Bunlara ek olarak, 
gebelik östrojen ve progesteron seviyelerini arttırmaktadır. 
Artan progesteron over epitelinin proliferasyonunu inhibe 
etmekte, dolayısıyla hücre diferansiasyonunu arttırmakta ve 
apoptozisi indüklemektedir. Parite over kanserine karşı güçlü 
bir koruyucu faktördür ve gebeliklerin sayısı arttıkça etkisi ar-
tarak kendini göstermektedir (29). Pasalich ve arkadaşlarının 
(30) yapmış olduğu çalışmada 3 ve daha fazla doğum yapan 
kadınların nullipar kadınlara göre over kanseri açısından %60 
daha az risk altında olduğu belirlenmiştir. Literatür tarandı-
ğında 2014 yılında Yavuzcan ve arkadaşlarının pariteyi RMI 
skoruna ekledikleri tek bir çalışma olduğu görüldü. Yavuzcan 
ve arkadaşlarının çalışmasında RMIP 1-2 ve 3’ün belirgin 
oranda RMI 1-2 ve 3’ e üstün olduğu duyarlılık ve özgüllüğü 
belirgin arttırdığı gözlenmiştir. Aynı iyileşme RMIP-4’ te gözlen-
memiştir. RMIP-3, RMIP-2 ve 1’ den daha iyi sonuç vermiş ve 
Yamamato’nun RMI 4 çalışmasının sonuçlarıyla karşılaştırıl-
dığında RMIP-3 daha üstün olarak bulunmuştur. Bizim çalış-
mamızda da RMIP’ler RMI’lar la karşılaştırıldığında, hepsinde 
duyarlılığın arttığı, özgüllüğün ise az miktarda azaldığı gözlen-
miştir. Hem duyarlılık hem özgüllüğe bakıldığında Yavuzcan 
ve arkadaşlarının çalışmasına benzer olarak RMIP 3, diğerle-
rinden daha üstün olarak saptanmıştır. RMIP 3 ile Yamama-
to’nun %86,5 duyarlılık veren ve %91 seçicilik veren çalışması 
karşılaştırıldığında benzer sonuçlar elde edilmiştir. RMIP’lerin 
RMI’lara belirgin bir üstünlüğü gözlenmese de duyarlılık arttı-
rılmak istendiğinde RMIP skorlarının güvenle kullanılabileceği 
görülmektedir.

Obezitenin pek çok kanser tipinde risk faktörü ve progresif 
faktör olduğu bilinen bir gerçektir. Over kanseri ile arasındaki 
ilişki ise bugün hala tartışmalıdır. Obezite ile over kanseri ara-
sında ilişki olduğuna dair her gün yeni bir çalışma yapılmak-
tadır. Purdie ve arkadaşlarının yaptıkları metaanalizde VKİ ve 
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over kanseri arasında zayıf-orta dereceli ilişki bulunmuştur 
(31). Olsen ve arkadaşlarının yaptıkları bir diğer metaanaliz 
çalışmasında, obez kadınlarda over kanseri riskinin normal 
vücut kitle indeksli kadınlara göre %30, aşırı kilolu olan ka-
dınlarda normal vücut kitle indeksli kadınlara göre %16 daha 
fazla olduğu bulunmuştur (17). Biz de, bu bilgiler ışığında 
RMI’ ya vücut kitle indeksi skoru ekleyerek prediktif değerini 
arttırmayı planladık. 

RMIB-1-2-3 için en yüksek duyarlılık ve özgüllüğü veren 
değer 300 iken RMIB- 4’ de 450 olduğu gözlenmiştir. Buna 
göre RMIB-1, RMIB-2, RMIB-3 ve RMIB-4; RMI-1, RMI-2, RMI-
3 ve RMI-4 ile karşılaştırıldıklarında, testin duyarlılığının arttığı 
fakat özgüllüğünün artmadığı gözlenmiştir. Çalışmamızın en 
yüksek performans sergilediği RMI-2 ve 3 ile karşılaştırıldığın-
da, RMIB-1 ile çok benzer sonuçlar sergiledikleri hatta RMIB-
1’ in uyum kappa değerinin daha yüksek olduğu görülmüştür. 
RMIB-2 ve RMIB-3’ te belirgin bir artış saptanmamış olması-
nın VKİ’nin risk skorlarının etkinliğini arttırmada pek de de-
ğerli olmadığını düşündürmektedir. Bu bağlamda RMIB-1 ile 
başka bir hasta topluluğunda çalışma yapılarak elde edilen 
verilerin doğrulanması düşünülebilir. İleride yapılacak daha 
geniş serili prospektif çalışmalarla bu kavram ile ilgili daha 
net konuşulabileceği kanaatindeyiz. 

Obezite ve nulliparitenin over kanseri için sinerjistik bir 
etki yaratıp yaratmayacağına bakmak içinse son olarak vücut 
kitle indeksi ve parite skorlarını beraberce RMI’ya ekledik. En 
yüksek duyarlılık ve özgüllüğü RMIBP-1, 2 ve 3 için 400 cut-
off değerinde, RMIBP-4 için 550 değerinde elde ettik. RMIBP 
1, 2 3 ve 4’ te duyarlılık artarken seçicilik azaldı. Sonuç itiba-
riyle RMIBP de RMI’ ya üstün bulunmamıştır. 

Bu çalışma bölgemizdeki en büyük tersiyer merkezlerden 
bir tanesinde yürütülmüştür. Bu bağlamda çalışmamızın en 
önemli amaçlarından biri de gündelik pratikte en sık kullanı-
lan RMI 3 ve RMI 4 için 200 ve 450 değerlerinin geçerliliğini 
araştırmaktı. RMI 3 için 200 değeri alındığında duyarlılık % 
80,3, seçicilik % 94,9 olarak bulunmuştur. Oysaki bu değer 
160,5 alındığında duyarlılık % 85,4’ e yükselmiş ve seçicilik 
% 93,4 olarak bulunmuştur. RMI 4 içinse 450 değeri alındı-
ğında duyarlılık % 70,8 ve seçicilik 97,1’ dir. Bu değer 201,5’ 
e çekildiğinde duyarlılık % 86,1’ e çıkmış ve seçicilik %91,2 
olmuştur. Şimşek ve arkadaşlarının bölgemizdeki diğer büyük 
tersiyer merkezde 569 hastayla yaptıkları çalışmada da RMI 
1 için en yüksek duyarlılık ve özgüllüğü sağlayan cut-off değer 
163,85 olarak bulunmuştur (32). Yine ülkemizden Yavuzcan 
ve arkadaşlarının 153 hastayla yaptıkları bir çalışmada bizim 
sonuçlarımızdan farklı olarak RMI-3 için en iyi performans gös-
teren cut-off değeri 250, RMI-4 içinse 400 olarak belirlenmiş-
tir (33). Bu konuda literatür tarandığında çok farklı sonuçlar 
elde edilmiş olduğu görüldü. Van den Akker ve arkadaşlarının 
(34) Hollanda’dan yaptıkları çalışmada, Avrupa bölgesindeki 
diğer çalışmalara benzer olarak (Jacobs ve ark, Tingulstad ve 
ark, Yamamato ve ark) RMI-3 için 200, RMI-4 için 450 cut-off 
değerleri bulunmuştur. İngiltere’den Bailey ve arkadaşlarının 
yaptıkları çalışmada RMI-3 için cut-off değeri 200 olarak ra-
por edilmiştir (35). İran’dan Bouzari ve arkadaşlarının yapmış 
oldukları çalışmada RMI-1 ve RMI-3 için 265, RMI-2 için 355 
en yüksek değerleri veren cut-off olarak saptanmıştır. Bu ça-
lışmalar arasında hasta sayısı ve popülasyonu bize en yakın 
olan Şimsek ve arkadaşlarının yapmış oldukları çalışmadır. 
Bulduğumuz cut-off değerler de birbirine çok yakındır. Bizim 

ülkemizde yapılan bu iki büyük vaka serili çalışmada da cut-
off değerlerin 160-165 arasında olması bize; cut-off değerler 
üzerinde ırksal, bölgesel, genetik ve başka faktörlerin etkili 
olabileceğini bu nedenle her popülasyon için cut-off değer-
lerin farklılık gösterebileceğini düşündürmektedir. Bu bağ-
lamda bölgemizden yüksek hasta sayısıyla yapılacak başka 
çalışmalarla bizim bulgularımız desteklenerek bugün kullanı-
landan daha farklı cut-off değerlerin belirlenmesi önerilebilir. 

Çalışmamızın avantajı, tek bir merkezde homojen sayıla-
bilecek bir hasta popülasyonu ile yapılmış olmasıdır. Çalışma-
mızın gücü ise hasta sayısıdır. Literatür tarandığında çalışma-
mızın tek merkezli en yüksek hasta sayısına sahip çalışma 
olduğu gözlenmektedir. Çalışmamızın en önemli limitasyonu 
ise retrospektif olarak planlanmış olmasıdır. Ancak hastane-
mizde adneksiyel kitle nedeni ile opere olacak tüm hastalara 
RMI skoru için gerekli parametrelerin kaydedilmiş olması bu 
limitasyonumuzu az da olsa azaltmaktadır. Çalışmamızın bir 
başka limitasyonu ultrasonografik incelemelerin tek bir hekim 
tarafından yapılmamış olmasıydı. Ancak sadece hastanemiz-
de ultrasonografisi yapılmış hastaları çalışmamıza dahil ede-
rek bu olumsuz etkiyi de olabildiğince azaltmayı hedefledik.

SONUÇ 

Sonuç olarak; malignite risk indeksi 1,2,3, ve 4’ ün ad-
neksiyel kitlelerin benign- malign ayrımında etkili olduğu ça-
lışmamızca desteklendi. Bizim çalışmamızda RMI skorlarının 
hepsi yüksek prediktivite göstermiş olmasına rağmen, en iyi 
prediktivite değerlerine RMI-2 ve RMI-3’ te ulaşıldı.  Daha 
önce birçok çalışmayla over kanseri için risk faktörü oldukla-
rı kanıtlanan, yüksek vücut kitle indeksi ve azalmış paritenin 
malignite risk indeksine eklenmesinin, indeksin duyarlılığını 
arttırdığını ancak özgüllüğünde olumlu bir etki yapmadığını 
saptadık. Kliniğimizde benign- malign kitleleri öngörmede kul-
landığımız RMI-3 indeksi için kendi hasta popülasyonumuzda 
en etkili cut-off değeri ise 160,5 olarak bulduk. Bu bulgular 
neticesinde RMI’nın malign-benign ayrımında uygun bir skor-
lama sistemi olduğunu ancak her popülasyon için özel cut-
off değerlerin belirlenmesinin daha doğru olabileceği gerçeği 
akılda tutulmalıdır cut-off larının her popülasyona göre göz-
den geçirilmesinin doğru olabileceğini belirledik. İleride yapı-
lacak prospektif geniş vaka serili çalışmalar ile daha yüksek 
duyarlılık ve seçicilikteki yeni tanısal kavramlara ulaşabilmek 
adına çalışmalar devam etmektedir.
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