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AMAC ve KAPSAM

Turk Jinekolojik onkoloji dergisi; Jinekolojik Onkoloji alaninda lilkemizde ve diinyada yapilan gilincel ¢calismalari
yayinlayarak kadin kanserleri ile ugrasan ulusal ve uluslararasi tim hekimlerin bireysel gelisimine katki saglamayi
amaclamaktadir.Turk jinekolojik onkoloji dergisi’nin hedef okuyucu kitlesi, jinekolojik onkoloji uzmani hekimler,
yan dal uzmanlik egitimi 6grencileri, jinekolojik onkolojiye ilgi duyan tiim Kadin hastaliklari ve dogum uzmanlari
ve uzmanlk egitimi 6grencileridir. Ayni zamanda, medikal onkoloji, radyasyon onkolojisi, patoloji uzmanlari,
akademisyenler ve uzmanlik egitimi 6grencilerini de hedeflemekte, bu anlamda dergimiz interdisipliner
kapsamda mezuniyet sonrasi egitim, slrekli mesleki gelisim ve arastirma perspektifinin ulusal ve uluslararasi
dizeyde yayginlasmasina katki saglamayi amaglamaktadir. Sadece yazili makalelerle degil video makalelerle de
okuyucularin cerrahi bilgi, gorgili ve tecriibelerini artirabilmeleri hedeflenmistir.

Turk Jinekolojik Onkoloji Dergisi, kadin kanserleri ile ugrasan tiim disiplinleri icine alan ve kendi alanlari ile ilgili
Tirkce ve ingilizce yayin yapan bir dergidir. Derginin kisa ismi Turk J Gynecol Oncol’ diir. Tiirk jinekolojik onkoloji
dergisi, bilimsel yayinlara agik erisim saglar. Yazarlardan makalelerin yayimlanmasi icin herhangi bir licret talep
edilmez. Uygun bir hipotezle, bilimsel ydntemler kullanilarak yapilan ézgiin arastirmalari yayinlar. interdisipliner
ozellik gosteren temel ve klinik arastirmalar, toplum tabanli aragtirmalara dergide yer verilmektedir. Glincel
gelismelerleri iceren konularla ilgili derlemeler, nadir rastlanan olgu sunumlari, editor gorusleri, video makaleler,
alaninda uzmanlasmis hekimlerin deneyim ve yorumlarini iceren editdre mektuplari yayimlar. Dergipark online
makale ylikleme sistemi Gizerinden makaleler kabul edilmektedir. Dergide yayimlanmak lzere génderilen yazilarin
daha once elektronik ya da basili olarak, baska bir yerde yayimlanmamis olmasi ya da gonderim zamaninda baska
bir derginin incelemesi altinda olmamasi gerekmektedir. Dergi 6nyargisiz-ift kor hakemlik ilkeleri cergevesinde
yayin yapmaktadir. Dergiye gonderilen makale bicimsel esaslara uygun ise editér ve en az iki hakemin
incelemesinden gectikten sonra; gerek gorildigi takdirde, istenen degisiklikler yazarlarca yapildiktan sonra
yayimlanirYayinlanan makalelerde ifade edilen tim gorusler, editorlerin, yayin kurulunun ve/veya yayincinin
gorislerini degil, yazar(lar)in goruslerini yansitir. Editorler, yayin kurulu ve yayinci ifade ve gorusler igin herhangi
bir sorumluluk veya ylkimlalik kabul etmez.

ACIK ERSIM POLITIKASI

Turk Jinekolojik Onkoloji Dergisi, acik erisimli bir dergi olup makalelere licretsiz olarak erisilebildigi anlamina
gelmektedir. Kullanicilar, yayincidan veya yazardan izin almaksizin makalelerin tam metinlerini okuyabilir,
indirebilir, kopyalayabilir, dagitabilir, yazdirabilir, baglanti verebilir.

ETIK ILKELER VE YAYIN POLITIKASI

Turk Jinekolojik Onkoloji Dergisi, yilda Ug (3) kez yayimlanan hakemli bir dergidir. Turk Jinekolojik Onkoloji
Dergisi hem yazarlarin hem de derginin haklarini korumak amaciyla etik ilkelerin saglanmasina biyik
onem vermektedir. Bu dogrultuda dergiye yazi gonderen yazarlarin asagidaki etik kurallara uymalari
istenmektedir.

1. Yazarlarin Dikkat Etmesi Gereken Hususlar

- Dipnot ve Kaynakga’daki eserler listesi eksiksiz olmalidir.

- intihal ve sahte veriye yer verilmemelidir.

- Ayni aragtirmayi birden fazla dergide yayimlamamali ve bilimsel arastirma ve yayin etigine uymalidir.

- Arastirmaya 6nemli oranda katkida bulunan tim yazarlarin isimleri yayinda yazilmali

- Arastirmaya katkida bulunmayan yazarlarin isimlerine yer verilmemeli.

- Aragtirmaya 6nemli oranda katkida bulunmayip bir sekilde katki sunanlar yazar olarak ismi verilmemeli
ilgili arastirmaya sundugu katkidan dolayi tesekkiir edilmeli.

- Tim yazarlar editorin diizeltmelerini yapmakla yikimliadur.

2. Hakemlerin Dikkat Etmesi Gereken Hususlar

- Hakemler degerlendirmelerinde tarafsiz olmalidir.

- Hakemler arastirmayla, yazarlarla ve/veya arastirma fon saglayicilar ile cikar ¢atismasi icerisinde
olmamalidir.

- Hakemler arastirmayla ilgili yayimlanmis ancak atifta bulunulmamis eserleri belirtmelidirler.

- Hakemler kontrol ettikleri makaleleri gizli tutmahdir.

3. Editor/Editorlerin Dikkat Etmesi Gereken Hususlar

- Editorler bir makaleyi kabul ya da reddetmek igin tim sorumluluga ve yetkiye sahiptir.

- Editorler kabul ettigi ya da reddettigi makaleler ile ilgili ¢ikar gatismasi icerisinde olmamalidir.

- Sadece alana katki saglayacak makaleler kabul edilmelidir.

- Hatalar bulundugu zaman duzeltilmesini, yayimlanmasini ya da geri cekilmesini desteklemelidir.
- Hakemlerin ismini sakli tutmalidir ve intihal/sahte veriye engel olmahdir.



4. Bilimsel Arastirma ve Yayin Etigine Aykiri Eylemler

a) intihal: Baskalarinin 6zgiin fikirlerini, metotlarini, verilerini veya eserlerini bilimsel kurallara uygun bicimde atif
yapmadan kismen veya tamamen kendi eseri gibi gostermek,

b) Sahtecilik: Bilimsel arastirmalarda gercekte var olmayan veya tahrif edilmis verileri kullanmak,

c) Carpitma: Arastirma kayitlari veya elde edilen verileri tahrif etmek, arastirmada kullanilmayan cihaz veya
materyalleri kullaniimis gibi gostermek, destek alinan kisi ve kuruluslarin gikarlari dogrultusunda arastirma
sonuglarini tahrif etmek veya sekillendirmek,

¢) Tekrar yayim: Mikerrer yayinlarini akademik atama ve yikselmelerde ayri yayinlar olarak sunmak,

d) Dilimleme: Bir arastirmanin sonuglarini, arastirmanin bitinligini bozacak sekilde ve uygun olmayan bicimde
parcalara ayirip birden fazla sayida yayimlayarak bu yayinlari akademik atama ve yikselmelerde ayri yayinlar
olarak sunmak,

e) Haksiz yazarlik: Aktif katkisi olmayan kisileri yazarlar arasina dahil etmek veya olan kisileri dahil etmemek,
yazar siralamasini gerekgesiz ve uygun olmayan bir bicimde degistirmek, aktif katkisi olanlarin isimlerini sonraki
baskilarda eserden cgikartmak, aktif katkisi olmadigi halde nifuzunu kullanarak ismini yazarlar arasina dahil
ettirmek.

5. Makalelerde Yapilan intihalleri Ortaya Cikarma

Turk Jinekolojik Onkoloji Dergisi arastirmacilarin magdur olmasini engellemek icin 6zel bir intihal programi
vasitasiyla degerlendirilmek icin gonderilen makalelerin daha 6nceden yayimlanip yayimlanmadigini ve makale
icerisinde intihal olup olmadigini tespit etmeye calismaktadir.

YAYIN POLITiKASI

1.Turk Jinekolojik Onkoloji Dergisi yazarlardan makale degerlendirme ve yayin sireci icin herhangi bir tcret talep
etmemektedir. Yayinlanan makaleler icin telif Gicreti 6denmez.

2. Dergiye yayimlanmak tzere gonderilen yazilar editériin 6n incelemesinden sonra Yayin Kurulu tarafindan
belirlenen konunun uzmani iki hakeme goénderilir.

Yazinin gonderildigi her iki hakemden olumlu cevap gelmesi durumunda yazinin yayimlanmasina karar verilir.
iki hakemin olumsuz gériis bildirmesi durumunda yazi yayimlanmaz. Bir olumlu, bir olumsuz gériis bildirilmesi
durumunda, Yayin Kurulu raporlarin icerigini dikkate alarak ya Ggtincii bir hakeme génderme ya da reddetmeye
karar verebilir.

Yayimlanmasina karar verilen yazilarin hakem raporlarinda belirtilen diizeltmelerin yapilmasi icin makale yazarina
iade edilir. Diizeltmelere yapildiktan sonra hakem uyarilarinin dikkate alinip alinmadigi editor tarafindan kontrol
edilerek yazinin yayimlanip yayimlanmayacagina karar verilir. On incelemeden itibaren makalenin yayina hazir
duruma gelebilmesi icin gerekli olan azami siire 2 aydir.

3. Hakeme gonderilmis makaleler yayin etigi ile ilgili gecerli bir neden olmadigi middetge yazar tarafindan geri
cekilemez.
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ORIGINAL ARTICLE/ORIJINAL MAKALE

Preoperatif CA-125 dizeyinin endometrioid endometrium kanserinde lenf
nodu tutulumunu 6ngérmedeki degeri
The importance of CA-125 in predicting lymph node metastasis

Gozde Karacan Duman', "=’ Ozgiin Ceylan?, "=’ Zeliha Firat Ciiylan®, "*' Biilent Ozdal®

! Tatvan Devlet Hastanesi, Bitlis, Kadin Hastaliklar1 ve Dogum, Kastamonu, Tiirkiye
2 Etlik Sehir Hastanesi, Jinekolojik Onkoloji Cerrahisi, Ankara, Tiirkiye
* Ankara Sehir Hastanesi, Jinekolokik Onkoloji Cerrahisi, Ankara, Tiirkiye

OZET

Amag: Endometrioid tip endometrium kanserinde preoperatif serum CA-125 dizeyinin, lenf nodu pozitifligini
ongormedeki degerinin arastiriimasi

Gereg ve yontem: Mart 2007 — Eylil 2020 arasinda tersiyer iki merkezde endometrium kanseri tanisi alip primer
cerrahi tedavisi yapilan 513 hasta ¢alismaya dahil edildi. Calismaya dahil edilen hastalarin kliniko-patolojik 6zellikleri
degerlendirildi. Lenf nodu metastazi (LNM) agisindan hastalar LNM (-) ve LNM (+) olmak Uzere iki gruba ayrildi. Bu iki
grup univaryan ve multivaryan analizlerle karsilastirildi.

Sonuglar: Hastalarin median yagi 58 (28-84 yas), median CA-125 degeri 14 1U/ml (2-600 IU/ml) olarak hesaplandi.
Univaryan analizde CA 1252 35 IU/ml (p<0,001), Grade IIl timér (p<0,001), timér ¢api> 35mm (p<0,001), myometrial
invazyon2 %50 (p<0,001), serviks uteri tutulumu (p<0,001), adneksiyal metastaz (p<0,001), uterin serozal tutulum
(p<0,001), pozitif sitoloji (p<0,001) ve LVSI (p<0,001) artmis LNM riski ile iliskili bulundu. Multivaryan analizde CA-
125 (GOO=3,005 GA=1,337-6,756 p=0,008), tiimér capi> 35mm (GOO=3,174 GA=1,157-8,706 p=0,025) ve LVSI
(GO0O=11,045 GA=4,147-29,416 p<0,001) LNM icin bagimsiz risk faktori olarak saptandi. Lenf nodu metastazi tahmini
icin optimal preoperatif CA-125 esik degeri 58 yag ve Ustl hastalarda 35 IU/mL olarak belirlenirken, 58 yas altinda 24
IU/mL olarak saptandi. Alt grup analizinde klinik olarak uterusa sinirli hastaligi olan toplam 498 hastada multivaryan
analizde CA-125 diizeyi (GOO= 4,203, GA=1,738-10,159, p=0,001), timér capi>35mm (GOO=3,452 GA=1,144-10,414 o
p=0,028) ve LVSI (GO0=11,243, GA=3,996-31,635, p<0,001) LNM icin bagimsiz risk faktorii olarak saptandi. MAKALE GECMISI

Tartigma: Endometrioid endometrium kanserinde tim evrelerde ve alt grup olarak klinik uterusa sinirli hastalkta Ge“§ 04.04.2025
preoperatif serum CA125>35 IU/ml, LVSI, tiimér capinin >35mm olmasi, LNM 6ngbriilmesinde bagimsiz risk faktérii  Kabul 27.05.2025
olarak saptandi.

Anahtar Kelimeler: CA-125, Endometrioid, Lenf nodu, Metastaz
ABSTRACT

Aim: To investigate the value of preoperative serum CA-125 level in predicting lymph node positivity in endometrioid
type endometrial cancer.

Materials and methods: 513 patients who were diagnosed with endometrial cancer and underwent primary surgical
treatment in two tertiary centers between March 2007 and September 2020 were included in the study. The clinico-
pathological features of the patients included in the study were evaluated. In terms of lymph node metastasis (LNM),
the patients were divided into two groups as LNM (-) and LNM (+). These two groups were compared with univariate
and multivariate analyses.

Results: The median age of the patients was 58 years (28-84 years), and the median CA-125 value was calculated as 14
1U/ml (2-600 IU/ml). In univariate analysis, CA 125> 35 IU/ml (p<0.001), Grade Il tumor (p<0.001), tumor diameter>
35 mm (p<0.001), myometrial invasion> 50% (p<0.001), cervix uteri involvement (p<0.001), adnexal metastasis
(p<0.001), uterine serosal involvement (p<0.001), positive cytology (p<0.001) and LVSI (p<0.001) were found to be
associated with increased risk of LNM. In multivariate analysis, CA-125 (GOR=3.005 Cl=1.337-6.756 p=0.008), tumor
diameter>35 mm (GOR=3.174 Cl=1.157-8.706 p=0.025) and LVSI (GOR=11.045 CI=4.147-29.416 p<0.001) were found
to be independent risk factors for LNM. The optimal preoperative CA-125 threshold value for the prediction of lymph
node metastasis was determined as 35 IlU/mL in patients aged 58 years and older, while it was determined as 24 IU/mL
in patients aged under 58 years. In the subgroup analysis, in a total of 498 patients with clinically limited disease to the
uterus, multivariate analysis revealed that CA-125 level (GOR=4.203, Cl=1.738-10.159, p=0.001), tumor diameter>35
mm (GOR=3.452 Cl=1.144-10.414 p=0.028) and LVSI (GOR=11.243, CI=3.996-31.635, p<0.001) were independent risk
factors for LNM.

Discussion: In endometrioid endometrial cancer, preoperative serum CA125235 IU/ml, LVSI, tumor diameter 235 mm
were found to be independent risk factors for predicting LNM in all stages and in the subgroup of clinically uterus-
limited disease.

Keywords: CA-125, Endometrioid, Lymph node, Metastasis

Sorumlu Yazar: Sorumlu Yazar: Ozgiin Ceylan, Ankara Etlik Sehir Hastanesi, Kadin Hastaliklari ve Dogum Bélimii, Jine-
kolokik Onkoloji Cerrahisi, Ankara, Turkiye. E-mail: ozguncyln@hotmail.com

Nasil Atif Yapilmali: Duman GK, Ceylan O, Ciiylan ZF, Ozdal B. CPreoperatif CA-125 diizeyinin endometrioid endometrium
kanserinde lenf nodu tutulumunu éngérmedeki degeri. Turk Jinekolojik Onkoloji Dergisi 2025;25 (1):1-9.

Dergi Websitesi: https://dergipark.org.tr/tr/pub/trsgo Yayinci: Cetus Publishing



Lenf nodu metastazini 6n gérmede CA-125’in 6nemi
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Endometrium kanseri (EK), gelismis Ulkelerde
sisteminin en
malignitesidir (1). Yiz seksen bes (lkeyi
kapsayan GLOBOCAN 2022 kuresel
istatistikleri verisine gore EK, % 4.3’lUk insidansi

kadin genital stk gorilen

kanser
ile kadinlarda gorilen kanserlerigerisinde altinci

siradadir (2).
olmasi nedeniyle hastalarin ¢cogu erken evrede

Erken donemde semptomatik

tanialirvetedavinintemelinicerrahiprosediirler
olusturur. Endometrium kanseri olan hastalarin
onkolojik sonuclari ve yonetimi, timorin
yayim derecesine ve 6nemli bir prognostik
faktor olan boélgesel lenf nodlarinin durumuna
baglidir (3). Lenf nodu metastazinin preoperatif
ongorilebilmesi  prognozun  belirlenmesi,
uygun cerrahi tedavinin yapilabilmesi, adjuvan
tedavi ihtiyacinin belirlenmesi ve hastalarin
takibi agisindan onemlidir. Birgok ¢alismada
LN metastazini 6ngérmede timorin boyutu,
grade’i, histolojik alt tipi, myometriyal invazyon
(Mi) derinligi, lenfovaskiiler alan invazyonu
(LVSI) ve serum kanser antijeni 125 (CA-125)

degeri 6nemli bulunmustur (4,5).

Endometrium kanserinin tanisinda, takibinde

ve hastaligin prognostik  faktorlerinin
degerlendirilmesinde en cok calisiimis timor
belirteci, epitelyal ylizey timor antijeni olarak
ta bilinen CA-125’tir. Yapilan calismalarda CA-
125 yiiksekliginin EK hastalarinda derin Mi,
ekstrauterin yayilim, pozitif peritoneal sitoloji,
LN tutulumu, ilerievre ve azalmigyasamsduresiile
iliskili oldugu gosterilmistir (4,6). Tedavi 6ncesi
hastaligin yayihmi hakkinda bilgi saglamasinin
yani sira rekirrens belirteci olarak tedavi sonrasi

takip strecinde de kullanilmaktadir (7).

Biz bu olarak

endometrioid tip EK olan ve alt grup olarak da

calismada, histopatolojik

klinik uterusa sinirli endometrioid tip EK olan

hastalarda preoperatif serum CA-125 degerinin

Tlirk Jinekolojik Onkolojik Dergisi

LN pozitifligini 6ngérmedeki degerini ortaya

koymayi amacladik.
GEREG VE YONTEM

Bu calismada, etik kurul onayr alindiktan
sonra (Sayi: E. Kurul-E1-20-1174, Ankara Sehir
Hastanesi) Mart 2007-Eylul 2020 yillari arasinda
Zekai Tahir Burak Kadin Sagligi

Arastirma Hastanesi ve Ankara Sehir Hastanesi

Egitim ve

Jinekolojik Onkoloji Kliniklerinde tedavi edilen
EK tanili hastalar retrospektif olarak incelendi.
Tum hastalarin medikal bilgilerinin akademik
calismalarda kullanilabilecegine dair onamlari
hastaneye basvuru siirecinde alindi. Hastalarin
medikal kayitlarindan demografik, klinik, cerrahi

ve patolojik 6zellikleri belirlenip analiz edildi.

Calismaya dahil edilen 513 hastanin timine
primer cerrahi tedavide total histerektomi
+ bilateral salpingooforektomi + pelvik ve/

veya paraaortik lenfadenektomi uygulandi.
Tum materyaller jineko-onkolojik patologlar
degerlendirildi. Pelvik LN
iliak, iliak,

common iliak ve obturator LN’larinin eksizyonu

tarafindan

diseksiyonu; eksternal internal
olaraktanimlanirken, paraaortik LN diseksiyonu;
inferior vena kava ve aort lizerindeki LN’larinin
sol renal ven hizasina kadar eksizyonu olarak
Klinik

hastalik, operasyon oncesinde gross servikal/

tanimlandi. olarak uterusa sinirh
vajinal timor tespit edilmeyen ve cerrahi
eksplorasyonda pelvik veya abdominal boslukta
makroskopik timor izlenmeyen hastalar olarak
tanimlandi. CA-125 dizeylerinin analizi icin
hastalardan kan ornekleri preop déneminde
alindi. CA-125’in  konvansiyonel esik degeri
35 IU/mL (< 35 IU/mL ve > 35 IU/mL) olarak

tanimlandi.

Patoloji sonuglarinin grade, tiimér boyutu, Mi
derinligi, LN metastazi (pelvik, paraaortik),

servikal tutulum, adneksiyal metastaz, uterin
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serozal tutulum, sitoloji ve lenfovaskiler alan
invazyonu (LVSI) ozellikleri degerlendirildi. Kinik
ve demografik o6zellikler univaryan-multivaryan
analizlerle karsilastirildi. Klinik olarak uterusa
sinirh hastahgi olan kadinlar alt grup analizi
olarak ayrica degerlendirildi. Klinik olarak
uterusa sinirh endometroid tip EK’li hastalar da
LN metastazi (+) ve LN metastazi (-) olmak Uzere
iki gruba ayrilarak LN metastazi ile iliskili klinik

ve patolojik faktorler belirlendi.
ISTATISTIKSEL ANALIZ

Analizler SPSS (Statistical Package for Social
Sciences; SPSS Inc., Chicago, IL) 22 paket
programinda degerlendirilmistir. Calismada
tanimlayici veriler olarak kategorik veriler n, %
degerleri, stirekli veriler ise ortalamatstandart
sapma (Ort%SS), ortanca (minimum-maksimum)
degerleri ile gosterilmistir. Gruplar arasi
kategorik karsilastirmadaki-kare analizi (Pearson
Chi-kare) uygulanmis, beklenen degerlerin %20
‘den fazlasinin 5’ten kii¢ciik olmasi durumunda
Surekli

uygunlugu

Fisher’in kesin testi uygulanmistir.

degiskenlerin  normal dagilima
Kolmogorov Smirnov testiile degerlendirilmistir.
ikili

Mann Whitney U testi uygulanmistir. Lenf nodu

gruplarin  Olgcimsel karsilastirilmasinda
metastazinin ongoriilmesi icin univariate ve
multivariate lojistik regresyon analizi yapiimistir.
LN metastazi tahmini icin optimal preoperatif
CA125 degerini

operating characteristic (ROC) egrileri gizilmistir.

tanimlamak icin Receiver

Analizlerde istatistiksel anlamlilik dlizeyi p<0,05
olarak kabul edilmistir.
SONUCLAR

dahil
demografik ve klinikopatolojik bilgileri Tablo

Calismaya edilen tim kadinlarin
1'de gosterilmistir. Calismada yas ortalamasi
57.8 yil olarak bulundu ve hastalarin 236’sinin

(%46) yasi 58 yilin altinda ve 277’sinin (%54) yasi

Tlirk Jinekolojik Onkolojik Dergisi

ise 58 yil ve Gzeridir. CA-125 degeri ortancasi 14
IU/mLdir ve 436 (%85) hastanin,

Tablo 1. Hastalarin kliniko-patolojik 6zellikleri
ve elde edilen sonuglar

Ozellikler Degerler
Yas, y (mean,SD) 57.8+9,4
CA-125 IU/ml (ortanca, aralik) 14, (2-600)

<351U/mln, (%) 436, (%85)

>35 |U/ml n, (%) 77, (15)
LND, n (%)

Pelvik LND 18, (3,5)

Pelvik-paraaortik LND 495, (96,5)
Cikartilan LN sayisi (ortanca, aralik)

Pelvik LNs 36, (5-110)

Paraaortik LNs 15, (0-58)

Total LNs 52, (5-151)
LNM, n (%)

Negatif 4 6 4 ,

(%90,4)
Pozitif
49, (%9,6)

Grade, n (%)

1 320, (62,4)

2 136, (26,5)

3 57, (11,1)
Tumor boyutu (mm), n (%)

<35 245, (47,8)

>35 268, (52,2)
LVSI, n (%)

Yok 405, (78,9)

Var 108, (21,1)
MM, n (%)

< 50% 343, (66,9)

> 50% 170, (33,1)

Kisaltmalar: LN, lenf nodu; LND, lenf nodu diseksiyonu;
LVSI, lenfovaskiiler bosluk invazyonu; MMI, miyometri-
yal invazyon; n, say1; SD, standart sapma; y, yil.
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CA-125 degeri <35 IU/mL iken 77 (%15)
hastanin CA-125 degeri ise =35 IU/mLdir. Lenf
nodu metastazi 49 (%9.6) hastada pozitifken
464 (%90.4) hastada negatiftir.

Hastalarin 76’sinda (%14.8) servikal tutulum,
27’sinde (%5.3) adneks tutulumu, 16’sinda
(%3.1) uterin serozal tutulum, 108’inde (%21.1)
LVSI gorilda. Peritoneal sitoloji hastalarin
25’inde (%4.9) pozititken 488’inde (%95.1)
ise negatifti. Hastalarin 343’iiniin (%66.9) Mi
derinligi %50’nin altinda iken 170’inin (%33.1)
ise %50 ve Uzerindeydi.

LenfnodumetastaziolanhastalarinCA-125degeri
ortancasi, LN metastazi olmayanlarinkinden
anlaml sekilde yiksek bulundu (p<0.001). Lenf
nodu metastazi olanlarin CA-125 degerinin 35
IU/ml ve Uzeri olma orani (%49), olmayanlarin
oranindan (%11.4) anlamh sekilde yilksek
oldugu gorildi (p<0.001) (Tablo 2). Lenf nodu
metastazi olan hastalarin histolojik grade’inin Il
olma orani (%34.7-%8.6), timor boyutunun 35
mm ve Uzeri olma orani (%87.8-%48.5) ve timor
boyutu ortancasi, LN metastazi olmayanlarin
ortancasindan anlaml sekilde yiiksek goralda
(her biri icin p<0.001).

Tablo 2. Lenf nodu metastazi varligia gore CA-125 degerlerinin anlamlilik agisindan karsilastiriimasi

LN metastazi (-), n (%) LN metastazi (+), n (%) p
CA-125 degeri
<35 I1U/ml 411 (88,6) 25 (51) <0.001™
>35 |U/ml 53 (11,4) 24 (49) <0.001"
CA-125 IU/ml, Ortanca
(min-maks)
13,0 (2.0-600.0) 29,0 (6.0-432.0) <0.001"

*Mann Whitney U testi, " Kikare analizi yapiimistir.

Lenf nodu metastazi olma durumuna gore CA-
125 degeri Uzerinden yapilan ROC analizine
gore kesme noktasi 24 olarak bulundu. Bu
kesme noktasindaki duyarhlik %59.2, 6zgullik
ise %78.9’du. ROC egrisinde egri altinda kalan
alan 0.739'du (p<0,001) (Sekil 1). Elli sekiz
yasin altinda olan hastalarda LN metastazi
olma durumuna gore CA-125 degeri lizerinden
yapilan ROC analizine gore kesme noktasi
24 olarak bulundu. Bu kesme noktasindaki
duyarhlik %62,5, o6zgilllik ise %80'di. ROC
egrisinde egri altinda kalan alan 0.717’ydi
(p<0.007) (Sekil 2a). 58 yas ve Uzerinde olan
hastalarda LN metastazi olma durumuna goére
CA-125 degeri lizerinden yapilan ROC analizine
gore kesme noktasi 35 olarak bulundu. Bu
kesme noktasindaki duyarhlik %48.9, 6zgullik
ise %88.9’du. ROC egrisinde egri altinda kalan
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alan 0.748'di (p<0.001) (Sekil 2b).

CA-125
100 |
80
> :
2 60
5 |
o 40
n [
20 AUC = 0739
o P < 0,001
0||||||||||||||||||||
0 40 80

100-Specificity

Sekil 1: Lenf nodu metastazi olma durumuna gore CA-
125 degerinin ROC Egrisi (n=513). (kesme noktasi 24,
kesme noktasindaki duyarlilik %59.2, 6zgiillik
%78.9, ROC egrisinde egri altinda kalan alan
0.739 (p<0,001))
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Sekil 2: (a) 58 yasin altinda olan hastalarda LN metastazi olma durumuna gére CA-125 degerinin ROC Egrisi (n=236). (kes-
me noktasi 24, kesme noktasindaki duyarlilik %62.5, 6zgiilliikk %80, ROC egrisinde egri altinda kalan
alan 0.717 (p<0.007))(b) 58 yas ve iizerinde olan hastalarda LN metastaz1 olma durumuna gére CA-125 degerinin ROC
Egrisi (n=277). (kesme noktasi 35, kesme noktasindaki duyarlilik %48.9, 6zgiilliikk %88.9, ROC egrisinde

egri altinda kalan alan 0.748 (p<0.001))

Hastalarda LN metastazi riskinde artigla
iliskili faktorleri belirlemek amaci ile klinik ve
demografik 6zellikler univaryan ve multivaryan
analizle degerlendirildi (Tablo 3). Univaryan
analizde CA 125235 IU/mL (p<0.001), Grade IlI
tiimor (p<0.001), timor ¢capi235mm (p<0.001),
serviks uteri tutulumu (p<0.001), adneksiyal
metastaz (p<0.001), uterin serozal tutulum
(p<0.001), LVSI pozitifligi (p<0.001), pozitif
sitoloji (p<0.001) ve Mi 2%50 (p<0.001) olmasi
artmig LN metastazi riski ile iligkili bulundu.
Multivaryan analizde CA125 (GOO (goreceli
olasilik orani) =3,005 GA (giiven araligl) =1,337-
6,756 p=0.008), timor ¢capi=235mm (GO0=3,174
GA=1,157-8,706 p=0.025) ve LVSI pozitifligi
(GOO=11,045 GA=4,147-29,416 p<0.001)
endometroid tip EK hastalarinda LN metastazi

icin bagimsiz risk faktori olarak saptandi.
ALT GRUP ANALizi

Alt grup analizinde klinik olarak uterusa sinirli,
endometroid tip EK’i olan toplam 498 hastada
LN metastazi icin risk faktorleri degerlendirildi.
Alt gruptaki hastalarin 45’inde (%9) LN metastazi

Tlirk Jinekolojik Onkolojik Dergisi

varken 453’lnde (%91) yoktu. CA-125 degeri
ortancasi 14.0 IU/ml (2.0-600.0) olarak bulundu
ve 430 (%86.3) hastanin CA-125 degeri 35’in
altinda 68 (%13.7) hastanin CA-125 degeri
ise 35 ve Uzeriydi. Lenf nodu metastazi olan
hastalarin CA-125 degerinin 35 IU/ml ve Uzeri
olma orani ve histolojik grade’inin Ill olma orani,
olmayanlarin oranindan anlamli sekilde yliksek
bulundu (p<0.001). Alt gruptaki hastalarin LN
metastazi olma durumuna goére CA-125 degeri
Uzerinden yapilan ROC analizine gore kesme
noktasi 24 olarak bulundu (sekil 3). Bu kesme
noktasindaki duyarhlik %57.8, ozgullik ise
%79.7’ydi. ROC egrisinde egri altinda kalan alan
0.746 olarak bulundu (p<0.001). Multivaryan
analizde CA125 (GO0=4,203 GA=1,738-10,159
p=0.001), timor capi =35mm (GOO0=3,452
GA=1,144-10,414 p=0.028) ve LVSI pozitifligi
(GO0=11,243 GA=3,996-31,635 p<0.001) klinik
uterusa sinirh endometroid tip EK hastalarinda
LN metastazi igin bagimsiz risk faktori olarak

saptandi.
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Tablo 3. Lenf nodu metastazin1 6ngérmede degerlendirilen parametrelerin univaryan (u) ve multivaryan (m) lojistik regresyon

analizi sonuglari

Degiskenler (Refe- B(u/m) S.H.(u/ p(u/m) 00 (u/ m) 00 igin %95 G.A.
rans) m)
(u/m)

Yas, yil (<58) / (=58) ,620/ ,319/ 0,051/ 1,860/ (,996-3,472)/

Ca-125, IU/mL 2,007/1,100 ,321/,413 <0,001/0,008 7,445/3,005 (3,969-13,963)/(1.337-
6,756)

(<35) / (=35)

Grade 1,728/,302  ,343/,462 <0,001/0,514 5,631/1,352 (2,877-11,023)/(,547-
3,343)

I-11) / 1l

Tumér Boyutu, cm  2,030/1,155 ,446/,515 <0,001/0,025 7,613/3,174  (3,179-18,231)/( 1,157-
8,706)

(<3,5) / (23,5)

Servikal Tutulum 1,294/-,141 ,331/431 <0,001/0,743 3,647/,868 (1,907-6,975)/(,373-
2,021)

(-)/ (+)

Adneks Tutulumu 1,908/-,063 ,432/,580 <0,001/0,914 6,742/,939 (2,891-15,725)/(,301-
2,930)

(-)/ (+)

Uterin Serozal 2,131/,839 ,529/,658 <0,001/0,202 8,426/2,315 (2,987-23,769)/(,637-
8,411)

Tutulum (-) / (+)

LVSI () / (+) 3,413/2,402 ,408/,500 <0,001/<0,001 30,368/11,045 (13,637-67,622)/(4,147-
29,416)

Periton Sitolojisi (-)  2,610/,994  ,436/,524 <0,001/0,058 13,602/2,702 (5,785-31,979)/(,967-

/(+) 7,552)

Myometrial invaz-  2,435/,702 ,383/,490 <0,001/0,152 11,419/2,017 (5,389-24,196)/(,772-

yon (<50%) / (250%) 5,274)

B: Beta katsayisl, S.H.: Standart hata, O0: Odds Orani, GA: Gliven Araligl, u:univariant, m:multivariant

TARTISMA

Serum kanser antijeni 125 (CA-125), onlarca
yildir yumurtalik kanserinde kullanilan  ve
tedaviye yaniti veya hastaligin ilerlemesini

gosteren bir biyobelirtectir. Glincel olarak
EK'da ekstrauterin hastalik veya lenf nodu
metastazi riskini gosterebilecek bir arag olarak
benimsenmistir (8,9). Literatlirde endometrium
kanserinde, LN metastazini tahmin etmede
preoperatif serum CA-125 degeri igin en
iyi cut-off degerlerini 15-50 IU/ml arasinda
belirten calismalar olsada (10,11), en ¢ok atifta
bulunulan deger 35 IU/ml'dir (8,12,13). Bizim
galismamizda da literatlri destekleyecek
sekilde endometriod tip EK hastalarda univaryan
analizde 35 IU/ml ve lizerindeki preoperatif CA-

125 degerini artmis LN metastazi riski ile iliskili

Tlirk Jinekolojik Onkolojik Dergisi

olabilecegini saptadik (p<0.001). Ayni zamanda
multivaryan analizde de, CA-125 yiksekliginin
endometroid tip EK hastalarda LN metastazi
icin bagimsiz risk faktori olabilecegi sonucuna
vardik (GO0=3,005 GA=1,337-6,756, p= 0,008).

Son ve arkadaslari (13), histopatolojik olarak
ve MR gorintileme ile degerlendirerek
belirledikleri klinik evre 1A EK olan 142 hastayi
galismalarina dahil etmislerdir. Bu galismada
preoperatif histolojik degerlendirmede grade 1,
35 IU/ml altindaki preoperatif CA-125 degerine
sahip hastalarda LN metastazi saptanmaz iken,
preoperatif histolojik degerlendirmede grade
2, 35 IU/ml ve uzerindeki preoperatif CA-125
degerine sahip hastalarda %8,1 oraninda LN
Yine

metastazi oldugunu vurgulamiglardir.

galismalarinda univaryan ve multivaryan
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analizde 35 IU/ml ve Uzerindeki preoperatif
CA-125 degerini, LN metastazini 6rgérmek icin
bagimsiz risk faktorl olarak saptamislardir. Shi
ve ark 172 hastayi inceledikleri calismalarinda
preoperatif serum CA-125 degerinin 29.3 U/
ml’den yiliksek olmasinin, Mayo kriterlerine
gore erken evre duslik riskli EK'da lenf nodu
metastazi riskini arttirdigini belirttiler (p=0.002)
(14). Biz de calismamizda CA-125 degerinin 35
IU/ml ve Uzeri olmasinin klinik olarak uterusa
sinirl, endometroid tip EK olan hastalarda LN
metastazi riskini 4 kat’a kadar arttirabilecegini
gordiik (p=0.001).

Galismamizin  univaryan ve  multivaryan
analizinde, LVSI'nin endometroid tip EK olan
hastalarda LN metastazi igin bagimsiz risk
faktorli olabilecegini saptadik (GO0O=11,045
GA=4,147-29,416 p<0.001). Literatlirde ki bir
cok calisma bu bulgumuzu desteklemektedir
(15,16). Alt grup incelememizde ise klinik olarak
uterusa sinirli, endometroid tip EK hastalarinin
univaryan analizinde yas 258 (p=0.017) ve
LVSI'nin (p<0.001) artmis LN metastazi riski
ile iliskili olabilecegini gérdik. Buna ek olarak
multivaryan analizde ise LVSI’'nin, klinik olarak
uterusa sinirll endometroid tip EK’li hastalarda
LN metastazi icin bagimsiz risk faktorl
olabilecegini gordiik (GO0=11,243 GA=3,996-

31,635 p<0,001).

Endometirumkanserindestandartcerrahitedavi,
histerektomi ile birlikte salpingooforektomiyi,
ayrica pelvik ve para-aortik lenf nodlarinin
(1). Bu
hastalarda lenf nodu diseksiyonunun sagkalima

degerlendirilmesini  icermektedir
etkisi, glincel literatiirde 6nemli bir tartisma
konusu olmaya devam etmektedir. Glinimizde
EK’'da lenf nodu metastazini 6n gérmede en
¢ok kullanilan algoritma, 2000 yilinda Mariani
ve ark.nin (17) tanimladigi Mayo kriterleridir.
Bu kriterlere gore: a) timor capl <2 cm, b)

histolojik grade 1 veya 2 ve c) Mi £%50 olmasi

Tlirk Jinekolojik Onkolojik Dergisi

lenf nodu yayilimi i¢in disidk risk grubundadir.
Buna karsilik, ylksek riskli grupta: a) timor capi
>2 cm, b) histolojik grade 3 ve ¢) Mi >%50 olan
hastalar vardir. iki randomize klinik calisma,
rutin lenf nodu diseksiyonunun EK’li hastalarin

bildirdi (18,19).
Cancer Network

sonuclarini iyilestirmedigini

National Comprehensive
(NCCN) rehberi (20), Mayo kriterlerine gore
yiksek riskli EK olan hastalarda sistematik
hastalik

varliginda ise sentinel lenf nodu haritalamasini

lenfadenektomiyi, uterusa sinirli
onermektedir. Duslik riskli EK olan hastalarda
ise lenf nodu diseksiyonundan kacinilabilecegi
calismalarin

vurgulanmistir.  Histopatolojik

sonuclari, erken evre hastalik varliginda,
hastalarin yaklasik %10’unda pelvik ve/ve ya
para-aortik lenf nodlarina mikroskobik yayilim
oldugunu gostermistir (21). Literatlirdeki veriler
ve calismamizin bulgulari i1s1ginda, preoperatif
serum CA-125 vyiksekligi saptanmis uterusa
sinirh hastaligi olan hastalarda tedavi planlamasi
yapilirken, sentinel lenf nodu konsepti uygun

bir secenek gibi goriinmektedir.

Sonug olarak preoperatif yliksek serum CA-125
degeri, klinik evrelemede uterusa sinirh oldugu
duslintlenvemakroskopikekstrauterintutulumu
olmayan hastalarda tedavinin yonetilmesinde
onemli Bu hastalarda

bir yol gostericidir.

cerrahi arasinda, histerektomi
ile birlikte bilateral

ek olarak sentinel lenf nodu haritalamasi ve

secenekler
salpingooforektomi’ye

diseksiyonu, hem gizli metastazlari gostermesi
hem de sistematik lenf nodu diseksiyonuna
kiyasla daha az morbidite olmasi nedeniyle iyi
bir alternatif olabilir. Lenf nodu metastazini
ongoren prediktorlerin preoperatif sagladigi
bilgi sinirhdir. Bizim g¢alismamizda da literatiri
destekler nitelikte ozellikle alt grup hastalarda
preoperatif CA-125 degeri ve LVSI varliginin
LN metastazinin 6ngorilmesine katki sagladigi
gorilmektedir.

Calismamizda  preoperatif
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serum CA-125’in 235 IU/ml, timo6r boyutunun
>35 mm ve LVSI varligini endometroid tip
endometrial kanserli hastalarda LN metastazi
icin bagimsiz risk faktori olarak degerlendirdik.
Preoperatif serum CA-125 degerinin de LN
metastazi icin risk skorlama sistemlerine
eklenmesi, Mayo kriterlerinde belirlenmis risk
faktorlerine sahip olmayan hastalarin da LN
metastazi riskinin 0ngorilmesini saglayabilir.
Calismamizin  en onemli kisitlayici  yoni
retrospektif bir calisma olmasi nedeniyle bias
olabilecegidir. Calismamizin gli¢li yanlari ise
calismaya katilan hasta sayisinin fazla olmasi
ve hasta patolojilerinin degerlendirilmesinin
jineko-onkoloji alaninda deneyimli patologlar
tarafindan tek merkezde yapilmis olmasidir.
Calismanin bulgularinin daha genis orneklemli,
prospektif ve c¢ok merkezli arastirmalarla

dogrulanmasi gerektiginden calismada ki

sonuclar dikkatle incelenmelidir.
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ABSTRACT

The incidence of ovarian malignancies during pregnancy is rare and is estimated to be approximately 1:10,000 to
1:50,000 in pregnant women. In this case report, we present a rare case of infiltrative type mucinous ovarian cancer
in pregnancy. A 38-year-old patient, who was referred to our clinic with the diagnosis of adnexal mass in the 12th
gestational week, underwent right oophorectomy and was diagnosed with infiltrative mucinous ovarian cancer on
pathology, was offered an individual treatment plan considering the available literature and her own expectations.
Termination of pregnancy and cytoreductive surgery were recommended to the patient.
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INTRODUCTION

The incidence of adnexal masses in pregnancy
has been reported to range from 0.15 to
5.7%, with the majority of cases being benign
(1). The occurrence of ovarian malignancies
during pregnancy is exceedingly uncommon,
with an estimated frequency of 1:10,000 to
1:50,000. (2).The majority of these tumors
are histopathologically classified as germ
cell tumors, while there have been reports
of epithelial ovarian malignancies occurring
in pregnant women at a rate of 1:12,000 to
1:50,000 (3).

Given that the majority of data pertaining
to the diagnosis and treatment of ovarian
carcinoma during pregnancy is derived from
retrospective studies and case reports in the
literature, the subsequent follow-up process

remains unclear(4).

In the case of adnexal masses observed during

pregnancy, surgical intervention may be
indicated if the mass is deemed to have the
potential for rupture or torsion, or if the mass is

classified as malignant.

Patients with significant early-stage malignant
disease should be treated surgically, and the
patient should have a final staging according to
the pathology or frozen histopathology report.
During pregnancy, staging procedures may
include infracolicomentectomy, appendectomy,
pelvic-peritoneal biopsies, and lymph node
dissection, in addition to other procedures
as indicated. In cases of advanced epithelial
ovarian cancer, termination of pregnancy
should be considered when diagnosed in the
first half of pregnancy. Biopsy or adnexectomy
should be performed in patients who express
a desire to maintain pregnancy, followed by
platinum-based chemotherapy. In these cases,

residual chemotherapy during pregnancy and
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cytoreductive surgery should be planned after
delivery, as surgery to define the disease cannot

be performed (5).

In this case report, we aimed to present a case
of mucinous ovarian carcinoma with infiltrative
stromal invasion pattern detected during
pregnancy and to share our experience with

this rare disease diagnosed during pregnancy.
CASE PRESENTATION

A 38-year-old patient with a history of three
previous cesarean deliveries was referred to
our institution with a diagnosis of an adnexal
mass in pregnancy at 12 weeks of gestation.
It was determined that the adnexal mass was
initially identified at the sixth gestational week,
and the patient was subsequently referred to
our facility due to abdominal distension and
discomfort during follow-up. On ultrasound
examination, a fetus with a positive fetal
heartbeat was observed in the uterine cavity,
which was 11+6 weeks old according to CRL
No

evidence of fetal malformation was identified.

(crown-rump length) measurement.
Additionally, ultrasound imaging revealed a
dense cystic lesion with internal echogenicity
measuring approximately 25 cm, presumed to
originate from the right ovary and occupy the
pelvic region. (Image 1) Laboratory analysis
of the patient’s blood parameters indicated
elevated levels of CA125 (11.3 U/mL), CA19-9

(14.7 U/mL), and CEA (0.9 pg/L).

The mass is suspicious for malignancy in the
non-contrast magnetic resonance image of
the patient under evaluation. The patient, who
described symptomatic pain, underwent right
oophorectomy at the 14th week under spinal-
epidural anesthesia with mini laparotomy
without disruption of cyst integrity. Following
the frozen pathology report, which indicated

borderline mucinous carcinoma, omentum
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biopsy and multiple peritoneal biopsies were
obtained. Intraoperatively, pelvic and paraaortic

lymph nodes were found to be normal.

No postoperative fetomaternal complications

were observed

The final pathology of the patient was reported
as mucinous carcinoma with intact capsule, no
neoplastic cells on the surface and infiltrative
invasion pattern with the tumor limited to a
single ovary. Figo (The International Federation
of Gynecology and Obstetrics) Stage 1A CK7(+),
CK20 focal (+), CDX2(+), p16(-), PAX8(-) (Image
3)

For the evaluation of the gastrointestinal
system, the patient underwent endoscopy and
colonoscopy during the postoperative period,
both of which were reported as normal. The case
was discussed in a multidisciplinary meeting
involving gynecologic oncology, perinatology,
and medical oncology. The patient was provided
with detailed the

potential poor prognosis and risks associated

information regarding
with the aggressive course of the infiltrative

subtype. Current literature was reviewed
and personalized according to the patient’s
expectations, leading to the recommendation
for termination of the pregnancy followed by
cytoreductive surgery. The patient accepted
this option, and termination was performed
at 19 weeks of gestation. Approximately

four weeks post-termination, the patient

which

included hysterectomy, left unilateral salpingo-

underwent cytoreductive surgery,
oophorectomy, bilateral pelvic and para-aortic
lymph node dissection, infracolic omentectomy,
and appendectomy. During the operation,
the lymph nodes in the para-aortic region
were found to be fixed and bulky. The lymph

node dissection in this area was performed in
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collaboration with the cardiovascular surgery
department. (Image 4) In the final pathology
report, carcinoma metastasis was observed
in the omentum and para-aortic lymph nodes
(14/15). The patient, who underwent maximal
cytoreduction, was recommended for adjuvant

chemotherapy.

Figure 1. Preoperative Magnetic Resonance

imaging (MRI) Evaluation

Figure 2. Appearance Of The Mass During

The Operation
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Figure 3. Postoperative Pathological
Evaluation 3A:Infiltrated Glandular Structures
Under Well-Differentiated Mucinous Areas
3B: Infiltrative Pattern Starting Right Under
The Surface. 3C: Tumor Cells And The Pattern
is More Evident With The Cytokeratin 7
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Figure 4.Before And After Bulky Lymph Node

Dissection in The Paraaortic Region
DISCUSSION

The therapeutic management of adnexal
masses in pregnant women is complicated by
the necessity of assessing both maternal and
fetal well-being simultaneously. The diagnosis
of ovarian cancer during pregnancy presents
a number of challenging dilemmas. Ovarian

cancer represents the second most prevalent

Tiirk Jinekolojik Onkolojik Dergisi

gynecological malignancy diagnosed during

pregnancy, preceded only by cervical cancer.[5]

Its occurrence during pregnancy is infrequent,
with estimates indicating a frequency of
approximately 1 in 10,000 to 1 in 50,000
pregnancies.[2] Malignant ovarian tumors are
more frequently reported in primigravidas, and
the majority are diagnosed at an early stage

through routine ultrasound examinations.

Given its high sensitivity in characterizing the
morphology of adnexal masses, ultrasound is
the optimal diagnostic tool during pregnancy.
Specific ultrasonographic findings may be
indicative of the differentiation between
benign and malignant lesions. Malignant
lesions often present with specific ultrasound
features, including thick or irregular septations,
mural nodules, solid or papillary components,
and increased vascularity. While ultrasound
provides sufficient information regarding the
risk of malignancy in masses during pregnancy,
magnetic resonance imaging (MRI) can serve
as a useful secondary imaging modality for
characterizing large masses, gastrointestinal-
related conditions, and tubo-ovarian
abscesses. Magnetic resonance imaging (MRI)
examinations can be safely performed in
pregnant patients during the second and third
trimesters. Furthermore, they can be utilized to
assess extragonadal spread in cases of potential

malignancy (6).

Tumor marker levels are useful for distinguishing
between benign and malignant tumors. CA-
125 is secreted by 80-90% of epithelial ovarian
tumors. However, in pregnancy, it is widely
accepted that tumor markers do not contribute
to the diagnosis because of their physiological
increase. Inhibin, HCG, and a-fetoprotein may
be elevated in the context of germ cell, sex cord

stromal ovarian tumors or fetal abnormalities
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(7).

Minimally invasive surgery or open laparotomy
are acceptable surgical approaches in pregnant
women with adnexal masses. It is imperative to
avoid cyst rupture during surgical resection. The
objective of mass resection operations in which
pregnancy is preserved is to alleviate maternal
symptoms and to provide a pathological

diagnosis.

In 2014, the World Health Organization
(WHO) defined mucinous ovarian cancers
according to the growth pattern. The WHO
subdivided these cancers into two categories:
the expansile subtype and the infiltrative
subtype (8). Expansile invasion in comparison
to mucinous carcinomas, mucinous carcinomas
with infiltrative invasion are more frequently
identified in advanced stages and are associated
with a poorer prognosis. Expansile-invading
mucinous carcinomas exhibit clinical behavior
similar to that of mucinous borderline tumors.
In contrast, infiltrative mucinous carcinomas
are associated with a highly aggressive clinical
course and increased mortality. The infiltrative
subtype is closely associated with higher rates
of recurrence, peritoneal spread, and lymph
node involvement (9,10,11).

Mucinous ovarian carcinomas are usually
detected at an early stage; 83% are detected at
stage |, while 17% are diagnosed at stage Il or

advanced stages (12).

Current management of all epithelial ovarian
cancers, including mucinous ovarian cancers,
is surgical staging for early disease and
cytoreductive surgery followed by platinum-
based chemotherapy for advanced disease. The
most commonly used regimen for mucinous
ovarian carcinomas is the combination of
carboplatin and paclitaxel, which is the standard

protocol for all epithelial ovarian cancers.

Tiirk Jinekolojik Onkolojik Dergisi

Mucinous ovarian carcinomas have been
shown to be less responsive to platinum-based
chemotherapy compared to other subtypes of

epithelial ovarian carcinoma (13).

Although adjuvant chemotherapy has been
demonstrated to reduce the risk of recurrence
in early-stage serous carcinomas, the benefit
of chemotherapy in early-stage mucinous
cancers remains uncertain. In a retrospective
study by Nasioudis et al. on the efficacy
of chemotherapy in early-stage mucinous
carcinomas, no significant difference was
observed in survival rates between patients
who received chemotherapy and those who
did not, when the cancers were classified as
Stage 1A/1B or 1C. The researchers concluded
that the option of adjuvant chemotherapy
should be considered on an individual basis and
discussed with patients, given the current lack of
evidence (14). While the majority of mucinous
ovarian cancers diagnosed at an early stage
have a favorable prognosis following surgical
intervention, patients with advanced mucinous
ovarian carcinoma exhibit exceedingly low
survival rates. This may be attributed to the
absence of efficacious standard chemotherapy
protocols, the intrinsic resistance of the cancer
to conventional platinum-based chemotherapy,
and the histologic and mutational differences
from other epithelial ovarian cancers (15). In
a meta-analysis comprising data from seven
different studies, it was found that the risk
of mortality in patients with advanced-stage
mucinous ovarian carcinoma is more than twice
that of patients with serous epithelial ovarian

carcinoma (16).

Mucinous ovarian carcinomas can often
be morphologically confused with other
metastatic tumors, particularly gastrointestinal

adenocarcinomas. Several clinical algorithms
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based on the size and laterality of the lesions
have recently been found to be sensitive in
predicting the primary origin of mucinous
ovarian carcinomas. In patients aged 20 to 40,
unilateral large masses (>10 cm) have been
identified as significant indicators of mucinous

ovarian carcinoma(17).

Immunohistochemistry and

utilized to

genomic

profiling  are differentiate
mucinous ovarian carcinomas from other
The

profile of

mucinous adenocarcinomas. typical

immunohistochemical primary
mucinous ovarian carcinomas is characterized
by CK 7 expression, with variable positivity
for CK 20, CDX2, ER, and PgR. Conversely,
PAX8, WT1, and SATB2 are typically negative.
Immunohistochemical analysis of the our
patient’s tissue samples revealed positive
staining for CK7, CK20, CDX2, and negative

staining for PAX8 and p16.

Due to the similar pathological and molecular
characteristics of mucinous ovarian carcinomas
and gastrointestinal tumors, retrospective
studies have found that patients with mucinous
ovarian carcinoma benefit from empirical
gastrointestinal  chemotherapy  regimens
(18). A randomized study (mEOC/GOG 0241)
comparing the combination of capecitabine
and oxaliplatin to that of carboplatin and
paclitaxel exists in the literature regarding the
treatment of mucinous ovarian carcinomas.
Although the study was terminated early due
to the rarity of mucinous ovarian cancers, the
data obtained from the enrolled patients did
not show a statistically significant difference in
progression-free survival and toxicity profiles

between the treatment arms (19).

The reasons for the refractoriness of traditional
platinum-based chemotherapy regimens in

mucinous ovarian cancers remain uncertain
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due to the rarity of the disease and the lack of

comprehensive studies.

In early-stage expansile mucinous carcinomas,
peritoneal staging combined with fertility-
sparing surgery that preserves the uterus and
contralateral ovary is considered an acceptable
approach. However, in infiltrative mucinous
carcinomas, lymph node metastasis has been
reported in 17% to 30% of cases, even in early
stages (20).

The safety of chemotherapy during pregnancy
depends on gestational age, mechanism of
action, and dosage. Exposure to chemotherapy
during the first trimester increases the risk of
significant malformations, miscarriage, and
fetal loss. During the first trimester, exposure
can lead to teratogenic effects, including cardiac
defects and neural tube defects, among various

organ malformations (21).

The second and third trimesters are crucial

for fetal organ maturation, neurological
development, and fetal growth(22). Exposure
to chemotherapy during these periods has been
associated with intrauterine growth restriction
and preterm birth. Data on the long-term
effects of intrauterine chemotherapy exposure

remain insufficient (23).

Mucinous ovarian cancers diagnosed during
pregnancy are reported to be quite rare in the
literature(24,25,26). In a case report from 2012,
apatientdiagnosed with FIGO Stage IAmucinous
ovarian carcinoma underwent unilateral
salpingo-oophorectomy at 6 weeks of gestation
and wished to continue her pregnancy. At 39
weeks, she underwent metastasectomy and
cesarean delivery due to a recurrence indicated
by a 12 x 11 cm mass between the bladder
and uterus. Following surgery, the patient
received neoadjuvant chemotherapy and was

subsequently diagnosed with FIGO Stage IlIC.
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While the clinical course of the reported case
shares similarities with that of our patient,
our patient exhibited disease progression with
omental and paraaortic lymph node metastases
over a much shorter period (70 days) (FIGO
Stage IA > FIGO Stage IIIB).

The treatment of mucinous ovarian carcinomas

during pregnancy remains a significant

challenge due to limited experience and
knowledge, as well as concerns regarding
fetal effects. Delaying the management
of suspected malignant adnexal masses in
pregnant women until after delivery may result
in delays in treatment, disease progression,
and subsequent worsening of maternal
prognosis. While conservative treatment may
be an acceptable option for early-stage ovarian
carcinomas during pregnancy, the aggressive
nature of infiltrative mucinous ovarian
carcinomas necessitates the implementation of
individualized treatment strategies tailored to

the patient.
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CASE REPORT/OLGU SUNUMU

Endometrial adenokarsinom ile senkron paraaortik lenf nodunda primeri
bilinmeyen alt gastrointestinal sistem metastazi, sporadik olgu: Vaka sunumu

Synchronous Endometrial Adenocarcinoma
Ozgiin Ceylan’
! Ankara Sehir Hastanesi, Jinekolokik Onkoloji Cerrahisi Klinigi, Ankara, Tiirkiye

OZET

Amag: Endometrial adenokarsinom ile senkron, primer organda semptom vermeden lenf nodu metastaziyla tanisi
konulan alt gastrointestinel sistem (GIS) adenokarsinomu birlikteligi olgusunda literatiire katki saglamak

Olgu sunumu: Postmenapozal kanama sikayeti ile bagvuran 75 yasindaki multigravid hastaya tani amagh terapotik
endometrial kiretaj yapildi. Patoloji sonucu endometrial adeokarsinom ile uyumlu gelen hastanin preop ileri
diizey radyolojik goriintiilemeleri yapildi. Goriintiilemelerde alt GiSte duvar kalinligi ve paraaortik bélgede lenf
nodu tutulumlari saptanan hastaya endoskopi ve kolonoskopi yapilarak siipheli alanlardan biyopsi yapildi. Biyopsi
sonuglarinda malignite saptanmayan hasta, lenf nodu metastazi olan endometrium kanseri olarak kabul edilip
evreleme cerrahisi yapildi. Nihai patoloji sonucunda uterusta endometrial adenokarsinom ile beraber paraaortik
lenf nodunda alt GiS metastazi tespit edildi. Kalitsal gegisli kanser sendromlari agisindan yapilan genetik incelemede
genetik defekt saptanmadi. Adjuvan tedavi olarak endometrium icin brakiterapi alan hastanin GiS taramalari coklu kez
tekrarlandi ve 12 aylik takip siiresi icerisinde paraortik bélgeye metastaz yapan primer odak saptanamadigi igin GiS
icin adjuvan tedavi planlanmadi. Hastanin takibi mevcut haliyle herhangi bir niiks saptanmadan devam etmektedir.

Sonug: Kalitsal gecisli kanser sendromlarinda birden fazla organda senkron (ayni anda) ve ya metakron (farkh
zamanlarda) kanser gelisebilir. Bu sendromlarin en bilineni olan Lynch sendromunda tani aninda senkron timor
gorilme sikhgi yaklasik %17-30’dur. Genetik gegisli olmayan sporadik senkron tlimérler ise gok daha nadirdir. Kolorektal
kanserlerde paraaortik lenf nodu metastazi %2’den azdir, primer organda bulgu vermeden lenf nodu metastaziyla
tanisi konulan kolorektal kanser olgularinin gérilme sikligi ise bilinmemektedir.

Anahtar Kelimeler: Adenokarsinom, Endometrium, Gastrointestinal, Senkron MAKALE GECMISI

ABSTRACT Gelis 15.04.2025
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Aim: To contribute to the literature in the case of lower gastrointestinal system (GIS) adenocarcinoma coexisting

synchronously with endometrial adenocarcinoma, which diagnosed with lymph node metastasis without symptoms

in the primary organ.

Case presentation: A 75-year-old multigravid postmenopausal patient presented with abnormal uterine bleeding.
Diagnostic and therapeutic endometrial curettage was performed. Histopathological evaluation revealed findings
consistent with endometrial adenocarcinoma. Preoperative advanced radiological imaging was conducted, which
demonstrated bowel wall thickening in the lower gastrointestinal tract and lymph node involvement in the para-aortic
region. Subsequently, endoscopic and colonoscopic evaluations were performed, and biopsies were taken from the
suspicious areas. No evidence of malignancy was found in these gastrointestinal biopsies. The patient was diagnosed
with endometrial cancer with para-aortic lymph node metastasis and underwent surgical staging. Final pathology
confirmed endometrial adenocarcinoma in the uterus, along with gastrointestinal-type metastasis in the para-
aortic lymph node. Genetic testing for hereditary cancer syndromes revealed no detectable genetic mutations. As
adjuvant treatment, the patient received brachytherapy for endometrial cancer. Multiple gastrointestinal screenings
were repeated during the follow-up period. Since no primary gastrointestinal malignancy could be identified during
the 12-month follow-up, no additional adjuvant treatment was planned for the gastrointestinal tract. The patient
continues to be monitored, with no evidence of recurrence to date.

Conclusion: In hereditary cancer syndromes, multiple synchronous (simultaneous) or metachronous (sequential)
malignancies can develop across different organ systems. Lynch syndrome, the most well-known of these syndromes,
is associated with a synchronous tumor incidence of approximately 17-30% at the time of diagnosis. In contrast,
sporadic synchronous tumors that are not genetically inherited are much rarer. Para-aortic lymph node metastasis in
colorectal cancer is observed in less than 2% of cases. However, the incidence of colorectal cancers diagnosed solely
through lymph node metastasis without detectable primary organ involvement remains unknown.
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GIiRIS

Endometrial kanser, jinekolojik kanserler

arasinda en sik gorilen malignitedir ve

postmenopozal donemde anormal uterin
kanama en yaygin basvuru nedenidir. Erken
evrelerde genellikle uterusla sinirli kalmakta
olup, prognozu genellikle iyidir. Ancak ileri
evrelerde lenfovaskiler invazyon, derin
miyometrial invazyon ve 0Ozellikle paraaortik
lenf nodu tutulumu gibi bulgular hastahgin

seyrini belirleyici hale gelmektedir (1).

birlikte
ozellikle kalitsal
dikkate

gereken onemli klinik entitelerden biridir. Lynch

Endometrial kanserle gorilebilen

gecisli
alinmasi

senkron timorler,
kanser sendromlarinda
sendromu gibi DNA tamir genlerinde defekt
ile seyreden sendromlarda, endometrium ve
gastrointestinal sistem basta olmak lzere farkl
organlarda senkron maligniteler izlenebilir (2).
Ancak bu senkronite, sporadik olgularda da

daha dustk oranlardadir.

Kolorektal kanserlerdeizole paraaortik lenf nodu
metastazi nadir gorilir ve genellikle ileri evre
hastalikla iliskilidir. Metastatik yayilimin yoni ve
paterniklinik yonetimi etkileyen faktorlerdendir.
Daha da karmasik olan senaryo ise, primeri
bilinmeyen ancak metastaz ile saptanan timor
vakalaridir.  Paraaortik bolgede saptanan
gastrointestinal tip metastaz varligi olmasina
ragmen primer timorin gosterilememesi, tani
sirecinde primeri bilinmeyen kanser olasiligini

glindeme getirmektedir (3).

Bu yazida, endometrial adenokarsinom tanisi

alan 75 vyasindaki bir hastada, paraaortik
lenf nodunda gastrointestinal tipte metastaz
saptanmasi,

ancak primer gastrointestinal

malignite tespit edilememesi ile seyreden
nadir bir olgu sunulmakta ve literatir esliginde

tartisiimaktadir.

Tiirk Jinekolojik Onkolojik Dergisi

OLGU SUNUMU

Yetmis bes vyasinda, 20 vyildir

hikayesi olan multigravid hasta, 2 aydir olan

menapoz

postmenapozal kanama sikayeti ile klinigimize
basvurdu. Ozgecmisinde hipertansiyon olan
hastada baska 0Ozellik yoktu. Fizik muayenede
serviks atrofik goriinimde, mens vasfinda
minimal uterin kanama vardi. Transvajinal

ultrasonografide uterus 55x40 mm boyutta,

endometrial kavitede sinirlart  net ayirt
edilemeyen vyaklagik 4 cm’lik kitle imaji
mevcuttu, overler atrofikti. Laboratuvar

tetkiklerinde timor belirteglerinden serum CA
15-3’teki ihmli artis (CA 15-3: 36.8 U/ml, normal
degeri <28.5 U/ml) disinda diger belirtecler
(CA 125, CA 19-9, CEA, AFP) normal referans
araligindaydi.

Hastaya tani amacgl terapodtik endometrial
kiiretaj yapildi ve serviksten sivi bazli sitoloji
(PAP smear testi) alindi. Sitolojisi malignite
acisindan negatif gelen, endometrial biyopsi
sonucu  endometrioid tip endometrial
adenokarsinom, grade 1 gelen hastaya ileri
radyolojik  goruntileme olarak kontrastli
torako-abdominal tomografi ¢ekildi. Tomografi
kavitede 34x28x40

mm (TRxAPxKK) boyutunda kaviteyi dolduran

sonucunda endometrial

kitle izlendi, sag kornu diizeyinde miyometrial
invazyon tespit edildi. Paragdlyak, periportal,
parakaval, interaortakaval, sol paraaortik ve
her iki iliak zincirlerde en bliylgi sol paraaortik
alanda 41x25x16 mm boyutunda nekrotik
lenfadenopati-lenf nodlari tespit edildi (sekil
1A).

yaklasik 8 cm’lik segmentte en kalin yerinde 14

Rektumda ve rektosigmoid bileskede
mm olcllensipheliduvarkalinligiizlendi. Bunun
Uzerine hastaya Pozitron Emisyon Tomografisi
(PET-CT) cekildi ve sonucunda gastrointestinal
sistemde patolojik FDG tutulumu saptanmadi
(sekil 1B)
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Sekil 1. Preop radyolojik goriintiilemeler A) Kontrastli Bilgisayarli Tomografi B) Pozitron Emisyon

Tomografisi

Mevcut  bulgular 1siginda  endometrium
kanseri ile senkron kolorektal kanser siphesi
(GIS)

taramasi i¢in endoskopi ve kolonoskopi yapildi.

ile hastaya gastrointestinal sistem
Endoskopiisleminde asikar malignite bulgusuna
rastlanmadi, antrumdan biyopsi yapildi ve
sonucu kronik atrofik gastrit olarak raporlandi.
Kolonoskopi isleminde  asikar  malignite
saptanmadi, slipheli alanlardan ¢oklu biyopsiler
alindi. tibller adenom,

Biyopsi sonuglari

duslik dereceli displazi olarak raporlandi.
Yapilan tetkikler sonucunda GiS'te malignite
lenf nodu

saptanmayan hasta, paraaortik

metastazi olan endometrium kanseri olarak
kabul edildi ve hastaya evreleme cerrahisi
olarak total abdominal histerektomi, bilateral
salpingooferektomi, pelvik-paraaortik lenf nodu

diseksiyonu ve total omentektomi yapildi.

Histolojik incelemede, uterusta endometrial
dolduran, 7x4
%50’den fazla

endometrioid tipte,

kaviteyi cm  boyutunda,

myometriumu invaze eden,
grade 1 endometrial
adenokarsinom tespit edildi. Lenfovaskiiler
bosluk tutulumu izlenmedi, lenf nodlari ve
endometrial  adenokarsinom

Eksize edilen 28 adet

omentumda
metastazi izlenmedi.

pelvik lenf nodunda metastaz saptanmazken,

Tiirk Jinekolojik Onkolojik Dergisi

27 adet paraaortik lenf nodundan birinde 3.2
cm capinda 6ncelikle alt GiS kaynakli oldugu
disinllen adenokarsinom metastazi tespit

edildi (sekil 2). Omentumda tiimor saptanmadi.

Sekil 2. Lenf nodu diseksiyonu sonrasi paraaortik
retroperitoneal alanin intraop goriintisu ve
diseke edilen lenf nodlarinin sematize edilmis hali

immiinhistokimya analizinde, endometrium
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Sekil 3. immiinhistokimyasal analizde A) CK7 ile diffiiz pozitif boyanma B) Cam5.2 ile diffiiz

boyanma

icin ER, PR ve CK7 ile diffiiz pozitif boyanma
(sekil 3a), p53 ile wild tipte boyanma mevcuttu.
MLH1 ile kayip mevcuttu, PMS2, MSH2 ve MS6
ile intakth. Lenf nodu icin Cam5.2 ve SATB2
ile kuvvetli diffiz boyanma (sekil 3b), CDX2 ile
pozitif boyanma, P40 ve EMA ile fokal boyanma
mevcuttu. Pax8, WT1, PR, ER, GATA3, CK20,
CK7, S100 ve calretinin ile boyanma gorulmedi.
Lynch sendromu on tanisiyla yapilan genetik
incelemede herhangi bir genomik degisiklik

saptanmadi.

Histolojik, immunhistokimyasal ve genetik
inceleme sonrasinda hasta uterusta FIGO 2023
evre 1B endometrium kanseri ile senkron
sporadik paraaortik lenf nodu metastazi olan
alt GiS adenokarsinomu olarak degerlendirildi.
Adjuvan tedavi olarak endometrium kanseri
icin 28 glin vajinal brakiterapi tedavisi aldi.
imminhistokimyadaMLH1ilekayipgériilmesine
ragmen genetik incelemede DNA diziliminde
genomik degisiklik saptanmadigi icin ek tedavi
planlanmadi. Gastrointestinal sistem taramasi
icin postop ikinci ayda tekrar endoskopi ve
kolonoskopi yapilip (sekil 4) stipheli yerlerden
biyopsi tekrarlandi ve malignite tespit edilmedi.
Postop dordiincii ayda MR Enterografi ile

degerlendirilen hastada rektosigmoid bdlgede

Tiirk Jinekolojik Onkolojik Dergisi

simetrik duvar kalinlasmasi goérilmesi lizerine
kolonoskopi lglincli kez tekrarlandi, patolojik
bulgu saptanmadi. Postop altinci ay ve onuncu
ay cekilen kontrol tomografilerinde rektumdaki
duvar kalinhg disinda baska patoloji ve ya
niks bulgusu izlenmedi. Gastrointestinal
sistem taramasinda primere yonelik odak
bulunamadigl ve timoériin hangi organdan
kaynaklandigi belirlenemedigi icin GiS’e yonelik
adjuvan tedavi planlanmadi ve hasta Uger aylik
intervallerle yakin takibe alindi. On iki aylik
takip sliresinde hasta halen sag ve saglklidir,

niks tespit edilmemistir.
TARTISMA

Sunulan olgu, postmenopozal kanama ile
basvuran ve endometrial adenokarsinom tanisi
alan bir hastada, GiS tipte metastaz iceren
paraaortik lenf nodlarinin saptanmasi, ancak
primer GIS timériinin gosterilememesi ile
dikkat cekmektedir. Bu klinik tablo, senkron
timor, metastatik yayilm paterni ve primeri
bilinmeyen kanser olasiliklari agisindan dikkatle

degerlendirilmelidir.

Senkron tlimorler, yani es zamanli veya kisa
sire arayla saptanan iki ya da daha fazla
ozellikle kalitsal kanser

primer malignite,
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Sekil 4. Kolonoskopi gorintileri

sendromlarinda daha sik gorilmektedir. Lynch
sendromu gibi herediter nonpolipozis kolorektal
kanserdurumlarinda, tantaninda senkron timor
insidansiyaklasik%17-30dizeyinde bildirilmigtir
(4). Bu hastalarda en sik etkilenen organlar
kolorektal bolge, endometrium, mide ve Uriner
sistemdir. Sporadik olgularda ise senkronite
orani %2-5 arasinda degismektedir (5). Sunulan
olguda, genetik analizlerde patojenik varyant
saptanmamasi ve aile Oyklsiniin olmamasi
nedeniyle, endometrial kanserin sporadik

Ancak

paraaortik lenf nodundaki GiS tipte metastaz

kokenli  oldugu  dislnilmektedir.
bulgusu, senkron timor olasiligini glindeme

getirmistir.

Primeri bilinmeyen kanser olgulari, metastatik
hastalikla fakat odak

tespit edilemeyen, yaklasik %3-5 oraninda

basvuran primer
rastlanan klinik durumlardir (3). Paraaortik

lenf nodu metastazi, primeri bilinmeyen
kanser kapsaminda nadir olarak bildirilmekle
birlikte, genellikle GiS kaynakli timorlerden
siphelenilmektedir. Bu olgularda tedavi
genellikle metastatik dokunun histolojik alt

tipine ve immiunohistokimyasal profiline goére

Tiirk Jinekolojik Onkolojik Dergisi

Bizim hastamizda,

planlanmaktadir.

detayli
endoskopik ve radyolojik degerlendirmelere
ragmen primer GIiS timéri gosterilememistir.
Bu nedenle tedavi, bilinen endometrial
adenokarsinom Uzerinden planlanmig; adjuvan
brakiterapi uygulanmis ve GiS’e yonelik ek
tedavi, takip strecinde primer tespit edilmedigi

icin gerekli gorilmemistir.

Sonu¢ olarak bu olgu, endometrial

adenokarsinom zemininde paraaortik lenf
nodunda GIS tipi metastaz goriilmesiyle dikkat
cekmekte; tani ve tedavide multidisipliner
yaklasim gerektirmektedir. Kalitsal kanser
sendromlari dislanmis olsa da, senkronite ve
primeri bilinmeyen kanser olasiligl géz oniinde
bulundurularak detayli takip ve yeniden

degerlendirme 6nem tasimaktadir.
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