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Borderline over tiimérlerinde cerrahi ve adjuvan kemoterapi
Surgical treatment and adjuvant chemotherapy in borderline ovarian tumors
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OzZET

Borderline over tiimérleri genellikle reprodiiktif yaglarda gérilmektedir. Timdr overyan dokuya invaziv bir yapiya sahip olmamakla beraber, peritoneal
kavitede prognozu tayin edecek yapilar icerebilir. Borderline over timédrleri igin cerrahi tedavi ve adjuvan kemoterapi tartismali kavramlardir. Yine
de bu durumda literatiiri bilmek ve yapilan ¢alismalarin sonuglarini her bir hasta icin modifiye etmek bu tiimérlere klinik yaklasimin planlanmasini
saglayacaktir.

Anahtar Kelimeler: Borderline over timéri, kemoterapi, fertilite

ABSTRACT

Borderline ovarian tumors are generally seen in reproductive ages. While the tumor does not have an invasive nature to ovarian tissue, it may have
some features in the peritoneal cavity that could predict the prognosis. The surgical treatment and adjuvant chemotheraphy for borderline ovarian
tumors are in debate. However in this situation knowing the literature and modifying the results of researches on each patient may draw the clinical

approach on these tumors.
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Borderline Over Tiimérlerinde Cerrahi ve
Adjuvan Kemoterapi

Borderline over timérlerinin (BOT) yénetiminde radikal veya konservatif
cerrahi kesin sinirlar olmayan, tartismali yaklasimlardir.

Borderline over timérlerinin daha ¢ok geng reprodiktif cagdaki kadin-
larda oldugu distndldigiinde, uygulanacak olan tedavi; cerrahi veya
sonrasinda adjuvan kemoterapi hastanin ilerideki fertilite arzusu da géz
énlnde bulundurulursa cerrah igin bir ¢ikmaz olugturabilir.

Borderline Over Tiimérlerinde Rekiirrens ve
Prognostik Faktorler

BOT da prognoz genellikle gok iyidir. Rektrrens %11’leri bulabilirken;
malign déniistim rekiirrens vakalarin %20-30'unda izlenebilir (1). invaziv
over kanseri gelisme riski agisindan BOT'larda seréz veya misindz his-
toloji arasinda belirgin fark olmamakla beraber; %1-2'dir (2). Borderline
over tliméri unilateral veya bilateral olarak izlenebilecegi gibi peritonda
veya lenf nodlarinda da gézlenebilir ancak hangi parametrelerin prog-
noz veya rekirrensle iliskili oldugu konusunda net bir konsensus yoktur.

Hiicre tipi, evre, implant tipi ve mikropapiller yapi borderline over timér-
lerinin invaziv hastaliga dénisiimiinde kétl prognostik olarak rol alabilir
(3). Ayhan ve arkadaslari (4) 30 yas alti olmanin, mikropapiller yapi bu-
lunmasinin, peritoneal implant varliginin ve fertilite koruyucu cerrahinin
timarstiz sag kalimi azalttigini géstermislerdir. Ayhan ve arkadaslari (5)
tarafindan yapilan bagka bir calismada yiksek timér marker dizeyle-
rinin; 6zellikle Ca125'in serdz timérler igin, Ca19-9'un da misindz ti-
morler igin daha byik tamér kitlesini isaret ettigi gdsterilmistir. Glingdr
ve arkadaglari (6) mikropapiller varyant BOT'un daha ileri yaslarda da
gorilebilecegini ve daha agresif seyrettigini bildirmiglerdir. Giingér ve
arkadaglari (7) tarafindan borderline over timérlerine sarkomatoid mural
nodullerin eslik etmesi durumunda hastaligin daha agresif seyrettigi de
bildirilmistir. Hastaligin patolojik evresi, extra-overyan hastaligin durumu
(invaziv veya non-invaziv implantlar) ve postoperatif rezidlel hastalik re-
kiirrens icin en gii¢lii géstergeler olup sag kalim agisindan da prognostik
onem tasir (8-11).

Borderline Over Tiimorlerinde Tedavi

Cerrahi esas tedavi yontemini olusturmakla beraber adjuvan kemoterapi
relaps veya progresyon agisindan risk faktdrleri olan hastalara verilebilir
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(12). Fertilite arzusu olmayan kadinlarda radikal cerrahi uygulanabile-
cek bir yéntem olup, timériin digiik cogalma potansiyeli kemoterapinin
etkinligini stipheye diisiirmektedir (13). Borderline over tiimérlerinin sik-
Iikla genc ve fertil hastalarda gdzlenmesi, genellikle erken evrede go-
riilmesi ve 5 yillik sag kalimin erken ve ileri evre igin %90’larin Gstlinde
olmasi fertilite koruyucu yaklagimlarin BOT igin kullanimini géz éniine
getirmistir (14,15).

Borderline Over Tiimorleri ve Cerrahi

Konservatif cerrahi esas olarak fertilitesini korumak isteyen geng has-
talara yapilmakla beraber kistektomi veya unilateral ooferektomi olasi
secenekleri olugturmaktadir. Literatiirde relaps oranlari konservatif
cerrahi sonrasinda %25'lere kadar ¢ikabilmektedir ve radikal cerrahiye
gore (yaklasik %5) daha yiiksek bulunmustur (16,17). Rekirrens orani
ayni zamanda kistektomi sonrasinda ooferektomiye gére daha fazladir
(8,16). Ancak 2011 yilinda Song ve ark. (18) radikal cerrahi uygulanan
grup ile fertilite koruyucu yaklasim uygulanan grubu karsilastirmistir
ve aralarinda rekirrens agisindan anlamli fark bulmamigtir. Bununla
beraber rekiirrenslerin esas olarak korunan overden kaynaklandigini
ve invaziv karsinomdan ziyade yine borderline tumdr seklinde ortaya
ciktigini gostermiglerdir. Park ve ark. (19)'da radikal (%4.9) veya fer-
tilite koruyucu cerrahi (%5.1) yapilan grupta rekirrens agisindan fark
bulamamiglardir ve diger overin en sik rekirrens bélgesi oldugunu ifade
etmiglerdir. Tsai ve ark. (20) BOT igin fertilite koruyucu cerrahinin glvenli
ve kabul edilebilir bir yéntem oldugunu belirtmistir ancak rekrrens agi-
sindan kistektomi yapilan grupta unilateral salpingo-ooferektomi yapilan
gruba gore anlamli derecede risk artigi oldugunu géstermislerdir. Ancak
Tiirk Jinekolojik Onkoloji Grubu tarafindan 2013 yilinda yayinlanan 539
borderline over timéri olan hastayi inceleyen ¢alismada 5 yillik sag ka-
lim %100 bulunmustur ve radikal cerrahi ile konservatif cerrahi arasinda
belirgin fark izlenmemistir ve ayni zamanda lenf nodu disseksiyonunun
sag kalim Uzerine faydas| olmadigi gozlenmistir (21). Kanat Pektas ve
ark. (22) da BOT'da sistematik lenf nodu evrelemesinin gerekliligini de-
gerlendirmislerdir; genel ve hastaliksiz sag kalim agisindan fark bula-
mamiglardir.

Borderline over tlimérlli hastalarda peritoneal kavitenin tam bir inspek-
siyonu, birden ¢ok biopsinin alinimi, parsiyel omentektomi ve apendek-
tomi cerrahide esas olup lenf nodu disseksiyonu ise tartismalidir. Lenf
nodu tutulumu ileri evre BOT’larda daha sik gzlenmektedir (23). Ancak
lenf nodu tutulumunun histolojik yapisi; nodiler ve mikropapiller gori-
niim hastaliksiz sag kalimi azaltmaktadir ve daha agresif bir paterne yol
agmaktadir (3,24). Lesieur ve ark. (23) da lenf nodu tutulumu olan has-
talarda sag kalimin daha az oldugunu géstermiglerdir. Shih ve ark. (25)
ileri evre hastalikta, invaziv implantlarin varliginda, yiiksek preoperative
Ca-125 varliginda ve mikropapiller yapi (sadece seréz tip icin) bulun-
mas! durumunda progresyonsuz hastalik slresinin daha az oldugunu
gdstermislerdir. Benito ve ark. (26) BOT igin serdz ve miisindz histolojik
tipi karsilastirmistir ve serdz histolojik tipte peritoneal implantlar, pozitif
peritoneal sitoloji ve bilateralitenin daha fazla izlendigini ancak miisindz
histolojik tip icin total sag kalimin daha az oldugunu, rekiirrens i¢in daha
agresif davrandiklarini belirtmistir.

Kistektomi intraoperatif timér yayilimi veya timérin tam olarak gikari-
lamamas! agisindan riskler ve endiseler olusturmakla beraber bilateral
timdrl olan veya tek overi olup fertilite arzusu bulunan geng hastalar-
da maksimum overyan doku korunmak istendiginde uygulanabilecek
bir metodtur ve bu hastalarin yakin takibi sag kalim agisindan oldukga
énemlidir (8). Ancak miisindz borderline over timdrlerinde serdz timor-
lerden farkli olarak kistektomi sonrasi rekirrens invaziv karsinom seklin-

de olabilecegi icin bu hastalarda kistektomi dnerilmemektedir (27). Kanat
Pektas ve ark. BOT'da konservatif cerrahi sonrasi fertiliteyi degerlendir-
dikleri calismada gen¢ yasin, serdz disi histolojik tipin ve tek taraf kis-
tektominin daha iyi reprodktif sonuglarla iliskili oldugunu bildirmislerdir.

Kontralateral overden wedge biopsi ¢ocuk arzusu olan hastalarda peri-
overyan ve peritubal adezyonlar arttirabilir ve kor bir islem oldugu igin
distk bir tanisal degere sahiptir (28).

Rekirrens izlenen vakalarda hastanin ¢ocuk istemi, yasi ve overyan re-
zervi g6z 6niinde bulundurularak; fertilite beklentisi olan, geng ve invaziv
implanti bulunmayan hastalara konservatif cerrahi yapilabilir iken inva-
ziv hastalik tespit edilir ise optimal debulking yapmak gerekir. Ailesini
tamamlayan hastalarda rekiirrens ve olasi bir invaziv karsinoma prog-
resyondan kaginmak icin hastali§in evresi, implantlarin durumu, histo-
lojik tip ve ilk ameliyatin yayginligina gére radikal tamamlayici cerrahi
planlanabilir.

Borderline Over Tiimorleri, Gebelik ve
Hormonal Durum

Fertilite koruyucu konservatif cerrahi gebelik oranlarini belirgin diigiirme-
den reproduktif cagdaki kadinlara yiiksek sag kalim avantaji sunmakta-
dir (18). Ayni zamanda su da bilinmelidir ki borderline over timérlerinde
fertilite tamérin ileri evre olup olmadigina, yapilan cerrahinin yayginli-
gina ve tlip over iliskisine gére de degismektedir (29). Borderline over
ttimorleri sonrasi gebelik gogunlukla spontan olarak basarili bir sekilde
gerceklesmektedir (30); BOT sonrasi gebelik komplikasyonlari belirgin
artmaz iken, gebelik de BOT prognozu ve rekiirrensi izerine ciddi kotl
sonuglara yol agmaz (31,32). Yine de eger hastalara yardimci dreme
teknikleri uygulanacak ise ézellikle invaziv implantlari olan veya ileri evre
timorl olan hastalarda daha dikkatli takip uygulamak ve olasi progres-
yon hakkinda hastayla riskleri paylasmak gerekir (32).

Serdz borderline over tiimdrlerinde dstrojen ve progesteron reseptor
(ER/PR) ekspresyonu misinéz borderline over tlimérlerine gére daha
fazla olup; hastaliksiz sag kalim ve total sag kalim hormon reseptdr du-
rumundan belirgin olarak etkilenmez (33). Borderline over timérlerinde
hormon tedavisi konusunda literatiirde net bir konsensus olmamakla
beraber ileri evre olmayan, negatif periton sitolojisi bulunan ve invaziv
implantlari olmayan hastalarda hormon tedavisinin yakin takip altinda
givenle verilebilecegini savunanlar da mevcuttur.

Borderline Over Tiimérlerinde Laparoskopi mi
Laparotomi mi?

Laparoskopi daha az postoperatif morbiditeye yol agip, fertilite Uzeri-
ne laparotomiye gére pozitif etkiler sergiledigi icin konservatif cerrahi
planlanan hastalarda daha siklikla kullaniimaktadir. Ancak BOT’larda
laparoskopik ydnetim intraoperatif kist rliptlirli ve yetersiz peritoneal
degerlendirme gibi risklere sahiptir. Yine de bircok yayinda laparosko-
pik yénetim laparotomi ile karsilastirildiginda progresyonsuz hastalik
slresi, rekiirrens ve sag kalim agisindan farkli bulunmamistir (8,34-36).
Laparoskopi sonrasi persistans serdz timdrlerde, evre 1c timérlerde
ve kistektomi sonrasi daha fazla izlenmis olup; primer timér blydklugu
bircok tek degiskeni élgen varyans analiz sonuglarinda rekirrens igin
kuvvetli bir prediktér olarak gérilmustir. Literatlrde 5 veya 10 cm kist
biyikligini laparoskopi igin sinir olarak gdsteren yayinlar mevcuttur
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(37,38). Laparoskopinin deneyimli onkologlar tarafindan yapilimasi ise
tlimdrlin evrelenmesi ve tespitini kolaylastirarak, intraoperatif yayiliminin
da engellenmesinde rol sahibi olacaktir.

Borderline over tiimérlerinde adjuvan terapinin yeri

Literatirde borderline over timéri tanisi almis olan hastalar igin adjuvan
kemoterapinin rekirrens veya sag kalim iizerine olan etkisi ile ilgili net
bir konsensus olmamakla beraber BOT larin diistik proliferasyon indeksi
adjuvan terapiye karsl dogal bir direncinde géstergesidir (8). Borderli-
ne over timorlerinde herhangi bir adjuvan terapinin sag kalim {zerine
faydasi net degildir (39) ve birgok yazar dzellikle disiik malignite potan-
siyelli hastalarda adjuvan kemoterapi vermemektedir; yine de ileri evre
borderline timérler icin ve invaziv implantlari bulunan hastalar i¢in ad-
juvan kemoterapi sorgulanmaktadir (40). Bircok borderline over timéri
yine borderline over tiiméri olarak relaps etse de; adjuvan kemoterapi-
nin esas roll invaziv karsinoma seklinde rekirrensi dnlemeye yonelik
olarak distnGimektedir ve 6zellikle invaziv implantlari olan hastalarda
rekirrens karsinoma seklinde olabilmektedir (41). Kemoterapi olarak
standart paklitaksel ve karboplatin verilecek olsa da gereksiz kemote-
rapinin olusturacagi toksisite hastalar agisindan ek morbiditeye neden
olacaktir. Lenf nod tutulumu adjuvan kemoterapi icin anlamli olmamakla
beraber (24,40), histopatolojik olarak mikropapiller gériiniim daha agre-
sif bir yapiy1 isaret etmekte ve invaziv implantlar ile adjuvan kemoterapi
icin aday hasta grubunu olusturmaktadir (3,14,24).
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