Ozgiin Arastirma Original Article

Jinekoloji - Obstetrik ve Neonatoloji Tip Dergisi
The Journal of Gynecology - Obstetrics and Neonatology

DOI: 10.38136/jgon.1318218

Geriatrik Yas Grubunda Over Kanseri Tanisiyla Takip Ettigimiz Hastalarin Kliniko-patolojik Ozellikleri

Clinico-pathological Characteristics of Patients Diagnosed with Ovarian Cancer in the Geriatric Age Group
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Amag: Bu calisma geriatrik yas grubunda over kanseri tanisiyla primer sitoredik-
tif cerrahi ile neoadjuvan kemoterapi sonrasi interval cerrahi uygulanan hastalarin
kliniko- patolojik sonuglari ve postoperatif morbiditelerini karsilagtirmak amaciyla
planlanmistir.

Metod: 01.03.2019-01.03.2023 tarihleri arasinda geriatrik yas grubunda over kanse-
ri olgularini iceren 103 hastanin kayitlar retrospektif olarak incelenmis ve hastalar
primer sitorediiktif cerrahisi ile neoadjuvan kemoterapi sonrasi uygulanan interval
cerrahi olarak iki grupta incelenmistir. Hastalar komorbit hastaliklari, preoperatif CA-
125 dlizeyleri, hemoglobin diizeyleri, uygulanan tedavi segenekleri, cerrahi sonrasi
histo-patolojik sonuglari, hastanede yatis siiresi ve postoperatif komplikasyonlar
acisindan karsilastirmali olarak incelenmistir.

Bulgular: 108 hastanin %47.6'si (n:49) primer sitorediiksiyon alan grup, %52.4'u
(n:54) neoadjuvan kemoterapi sonrasi interval cerrahi alan grup olusturmaktaydi.
Neoadjuvan alan grup istatiksel olarak anlamli diizeyde daha fazla serdz histoloji
(p=0.04), ileri evre (p=0.002), lenf nodu diseksiyonu operasyonu (p=0.002), ve CA-
125 (p< 0.001) yiiksekligi ile iliskiliydi. Hastalarin % 98.1'ine maksimal sitorediik-
siyon ve %1.9'una suboptimal cerrahi uygulandi. Neoadjuvan kemoterapi sonrasi
interval cerrahi alan grup ile primer sitorediksiyon alan grup arasinda operasyon
tipi, hastanede yatis stireleri, komorbidite ve yara yeri komplikasyonu agisindan is-
tatiksel olarak anlamli fark izlenmedi.

Sonug: Geriatrik yas grubundaki over kanseri hastalarinda maksimal sitorediiksi-
yon oranlari yiksekti. Neoadjuvan kemoterapi sonras! interval cerrahi alan grup ile
primer sitorediiktif cerrahi alan grub arasinda maksimal sitorediiksiyon ve postope-
ratif komplikasyonlar agisindan fark izlenmedi. Cerrahi sonuglari ve postoperatif
morbiditeyi en aza indirmek icin tersiyer merkezlerde jinekoloji onkoloji konusunda
spesifiklesmis merkezlerde hastalarin tetkik ve tedavi edilmesi 6nem tasiyabilir.

Anahtar Sozciikler: Geriatri, over kanseri, primer sitoredliktif cerrahi, neoadjuvan
kemoterapi, postoperatif komplikasyon

ABSTRACT

Objective: This study aimed to compare clinicopatolojic risk factors and postope-
rative morbidity of primary cytoreductive surgery and neoadjuvant chemotherapy
followed by interval cytoreductive surgery.

Study Design: Between January 2019 and January 2023, 103 cases who had ova-
rian cancer with patients evaluated retrospectively in two groups as primary cytore-
ductive surgery and neoadjuvant chemotherapy followed by interval cytoreductive
surgery. The cases in two groups were compared for comorbidities, CA-125 levels,
hemoglobin levels, types of surgery histopathological results, length of hospital stay
and postoperative complications.

Results: Of the 108 patients, 49 (47.6.5%) underwent primary cytoreductive surgery,

and 54 (52.4%) had neoadjuvant chemotherapy followed by interval cytoreductive
surgery. Compared with primary cytoreductive group, neoadjuvant group was asso-
ciated with significantly more serous histology (p=0.04), advanced stage (p=0.002),
lymph node dissection operation (p=0.002), and increased CA-125 (< 0.001). 98.1%
of the patients underwent maximal cytoreduction and 1.9% suboptimal surgery.
There was no statistically significant difference between the neoadjuvant group and
the primary cytoreduction group in terms of operation type, length of hospital stay,
comorbidity and wound complications.

Conclusion: The rates of maximal cytoreduction were high in ovarian cancer patients
in the geriatric age group. There was no difference between neoadjuvant chemothe-
rapy followed by interval surgery group and received primary cytoreductive surgery
groups in terms of maximal cytoreduction and postoperative complications.In order
to minimize surgical outcomes and postoperative morbidity, it may be important to
examine and treat patients in centers specialized in gynecology oncology in tertiary
centers.

Keywords: Geriatrics, ovarian cancer, primary cytoreductive surgery, neoadjuvant
chemotherapy, postoperative complication
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GiRiS

65 yas ve lzeri geriatrik yas grubu olarak tanimlanir. Geriatri
yas popilasyonu saglik hizmetlerinin artmasina paralel olarak
tim Dilinya’'da ve Ulkemizde hizla artmaktadir (1,2). GinimUz-
de yasli niifusun sayisinin artmasina bagli olarak over kanseri
olgularina daha sik rastlanmaktadir. Over kanser Diunya’da
jinekolojik kanserler arasinda 3. siklikta gortllr ve mortalite
orani jinekolojik kanserler arasinda ikinci siradadir (3). Over
kanserlerin ortalama gorilme yasi 63'dir ve siklikla 55-64
yas araliginda tani alirlar. Over kanseri tanisi alan hastalarin
%A47’sini 65 yas Ustl, %23 oraninda da 75 yas Uzeri hastalar
olusturmaktadir (4).

Geriatri yas grubunda gorilen over kanser hastalarinda uygu-
lanan tedavi segenekleri neoadjuvan kemoterapiyi takiben in-
terval cerrahi veya primer sitorediiktif cerrahi takiben gerekirse
uygulanan adjuvan kemoterapidir. Over kanserinde tedavi has-
taligin yayginligina, hastanin komorbiditesine ve performansi-
na goére belirlenir (5).

Geriatri yas grubunda hastalarin azalmig organ fonksiyonlari ve
siklikla eslik eden kronik sistemik hastaliklarindan oturu segi-
len tedaviden bagimsiz olarak cerrahi ve kemoterapinin birgok
zorluklari vardir (6,7). Bu yas grubunda hastalar malignitenin
gelistirdigi acil durum yaratan rahatsizliklar ve yan etkilerden
geng yas grubuna gore daha fazla etkilenirler ve organ fonksi-
yon bozukluklari daha sik g6zlenir. Geriatri yas grubunda over
kanseri tanisi konulan hastalar genellikle ileri evrede (evre lll-
[V) tani alirlar ve 5 yillik toplam sag kalim oranlari 70 yas Uzeri
hastalarda %20’nin altindadir (8).

Ulkemizde ve dlnyada geriatrik over kanseri olgulari ile cok az
saylda calisma bulunmaktadir ve bu yas grubu calismalarda
cogunlukla ihmal edilmektedir. Artan geriarik niifus nedeniyle
over kanseri hastalarina uygulanan tedavi yaklagimlari bu yas
grubunda giderek énem kazanmaktadir. Bu galismanin ama-
ci over kanseri tanisiyla jinekolojik onkoloji cerrahisi kliniginde
tetkik ve tedavi edilen geriatrik hastalarin demografik verilerini,
uygulanan tedavi segeneklerini, patoloji sonuglarini ve hasta-
nede yatis stirelerini degerlendirmektir.

GEREGLER VE YONTEM

Ankara Bilkent Sehir hastanesi ve Zekai Tahir Burak Egitim ve
Arastirma Hastanesi jinekolojik onkoloji klinigine 01.03.2019-
01.03.2023 tarihleri arasinda geriatrik yas grubunda over kan-
seri olgularini igeren retrospektif calismamizin etik kurul onayi
alinmistir (No:E2-23-4275). Over kanseri tanisiyla tetkik ve
tedavi edilen toplam 285 hastanin kayitlari retrospektif olarak
incelendi. Calismaya; epitelyal, germ ve seks kord hicreli
hiicreli over kanseri tanisi alan 65 yas ve Uzeri hastalar dahil
edildi. 65 yas alti over (epitelyal, germ ve seks kord hiicreli )
kanseri tanisi alanlar, borderline over timor tanisi alan, daha
once baska bir malignite tanisi ile tedavi edilen, cift primer
kanser tanisi alan ve dlizenli takiplere gelmeyen hastalar ¢a-
lisma disi birakildi. Hastalardan girisimsel radyoloji bolimiinde
ultrasound egligininde tri-cut  yéntemi ile biyopsi veya ince
igne aspirasyon biyopsisi yontemi ile batin sitoloji alinarak over
kanser tanisi alan hastalar neoadjuvan kemoterapi verildi.
Bu hastalara cerrahi operasyon 6ncesi 3-4 kiir karboplatin ve
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paklitaxel kemoterapi tedavisi verildikten sonra interval cerra-
hi uygulandi. Neoadjuvan kemoterapi aldiktan sonra progre-
sif hastalik nedeniyle cerrahi tedavi icin uygun olmayan veya
cerrahi tedaviyi kabul etmeyen 16 hasta calisma disi birakildi.
Kalan 103 hasta 2 grupa siniflandiriidi. Neadjuvan kemotera-
pi sonras! interval cerrahi grubu (n:49) ve pirimer sitoreduiktif
cerrahi (n:54) grup olarak kategorize edildi. Yas, demografik
o6zellikler, timarin histopatolojik incelemesi, evre, preoperatif
hemoglobin diizeyi, Ca-125 diizeyi, neoadjuvan tedavisi alip
almadigi, adjuvan tedavi alip almadigi, hastanede yatis stresi,
postoperatif yara yeri enfeksiyonu gelisip gelismedigi, sekon-
der sGtdr atilip atiimadigi ve komorbit hastaliklari (diyabetes
mellitus, hipertansiyon, koroner arter hastaligi, kronik akciger
hastaliklari, kronik bébrek hastaliklari ) kaydedildi. Hastalar
2018 Uluslararas! Jinekoloji ve Obstetri Dernegi (FIGO) over
kanseri evreleme sistemine gére evrelendirildi (9). Cerrahi ge-
ciren tim hastalara operasyondan 30 dak 6nce profilaktik an-
tibiyoterapi uygulandi. Postoperatif 30 giin stiresince insizyon
hattinda akinti, kizariklik gibi semptomlarla bagvuran, yara yeri
acllan, kiltirde yara yerinde enfeksiyonu olan hastalar cerrahi
yara yeri komplikasyonu olarak tanimlandi. Operasyonunda en
fazla total abdominal histerektomi, bilateral salpingooferekto-
mi, total omentektomi ve bilateral pelvik paraaortik lenf nodu
diseksiyonu yapilanlar mindr cerrahi operasyon grubu olarak
kabul edildi. Bu islemlere ek olarak intraabdominal yapilan cer-
rahi girisimlerin (splenektomi, pankreatektomi, kardiofrenik lenf
nodu diseksiyonu, karacier metastetektomi, ince bagirsak,
kolon rezeksiyonu ve anastomozlari ) bulunmasi major cerrahi
operasyon grubu olarak tanimlandi. Operasyon bitiminde gézle
gorilen rezidi timdr yok ise maksimal sitorediiksiyon (Ro), R
1< 1 cm ise optimal sitoredliksiyon ve R2 11 ¢cm ise suboptimal
sitorediksiyon olarak tanimlandi. Hastalarin klinik ve patolojik
verileri hastanenin elektonik veri tabanindan ve hasta dosyala-
rinda elde edildi.

istatistik analiz

istatiksel analiz igin SPSS 25.0 versiyon yazilimi kullanild.
Verilerin normal dagilima uygunlugu histogram, olasilik grafik-
leri ve Kolmogorov-Smirnov testi ile degerlendirmistir. Sayisal
degiskenler say! ve yiizde olarak belirtildi. Sayisal degiskenler
ortalama [ standart sapma ve ortanca (minimum- maksimum )
olarak sunuldu. Surekli degiskenlerin analizinde Mann-Whitney
U testi kullanildi. Kategorik degiskenleri analiz etmek igin chi
square testi uygulandi. Anlamhlik diizeyi P<0.05 olarak kabul
edildi.

BULGULAR

Calismaya kayitlarina ulagtigimiz 65 yas ve (izeri over kanseri
tanisi olan 103 hasta dahil edilmistir. Tiim kohortun kliniko-pa-
tolojik 6zellikleri Tablo 1 de sunulmustur. Hastalarin medyan
yas ortalamasin 71.2 (65-82) olarak bulundu. Hastalarin ba-
kildiginda 92 (%89.34 )'si yuksek dereceli seréz karsinom, 6
(%5.9)'s1 seks kord hiicreli karsinom, 2 (%1.9)’si dusuk gradeli
serdz karsinom, 2 (%1.9)’si mikst htcreli karsinom ve 1 (%1 )’i
musindz karsinom histopatolojik tanisina sahipti. Tim kohortun
% 90 (%87.4)"1 ileri evre (evre 3-4)'idi. Hastalarin %51.5 (n:53)'i
evre 3C olarak saptandl.



Table 1: Calismaya dahil olan hastalarin kliniko-patolojik 6zellikleri

Karakteristik Degerler
Yas (ortalama, yil)* 71.23+5.21
Hemoglobin (gr/dl)* 12+1.54
Ca-125 (U/ml)¥ 808.8 £ 13282.26
Hastanede yatis siiresi (gin)* 9.34+4.98
Histopatoloji n (%)

Yuksek dereceli ser6z karsinom* 92 (% 89.3)
Diistik dereceli ser6z karsinom* 2 (%1.9)
Musin6z karsinom* 1 (%1)
Mikst hiicreli karsinom* 2 (%1.9)
Seks-kord hiicreli karsinom* 6 (%5.9)
FIGO evre 2018

1a* 4 (%3.9)
1b* 2 (%1.9)
1c2* T e
1c3* T e
2a* 2 (%1.9)
Jb* 3 (%2.9)
3a1.2* 3 (%29
3b* 2 (%2.9)
3c* 53 (%51.5)
4a* 1 (%1)
4b* 31 (%30.1)
Komorbit hastalklar*

Diyabetes Mellitus* 37 (%35.9)
Hipertansiyon* 67 (%65)
Koroner Kalp Hastaligi* 10 (%9.7)
Akciger Hastahgr* 6 (%5.8)
Bobrek Hastaligr* 4  (%5.8)
Lenf nodu yapilmis* 78 (%75.7)
Adjuvan tedavi verilmig* 98 (%95.1)
Yara yeri enfeksiyonu* 7 (%6.8)
Sekonder siitlirasyon® 8 (%7.8)

*Degerler ortalamaztstandart sapma olarak verilmistir.
*Degerler n (%) olarak verilmistir.
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Neoadjuvan alan grup istatiksel olarak anlamli diizeyde daha fazla ser6z histoloji, ileri evre, lenf nodu diseksiyonu operasyonu ve
ca-125 yliksekligi ile iligkiliydi (Tablo 2).

Table 2: Neoadjuvan kemoterapiyi takiben interval cerrahi uygulanan grup ile primer sitoredliktif cerrahi gegiren grubun Klini-

ko-patolojik dzelliklerinin karsilagtirmasi
Klniko-patolojik 6zellikler I
Neoadjuvan kemoterapi takiben | Primer sitorediiktif P degeri
interval cerrahi grup cerrahi grup
(n=54) (n=49)
Histopatolojik tip
Seroz 53 1 0.04*
Nonseroz 1 6
Evre
Erken Evre ( 1-2) 1 12 0.002*
Geg Evre( 3-4) 53 37
Lenf nodu yapilmis
Evet 34 44 0.002*
Hayir 20 5
Lenf nodu metastazi
Evet 17 28 0.008*
Hayir 37 21
Operasyon tipi
Minor operasyon 30 32 0.210
Major operasyon 24 17
Yara yeri enfeksiyonu
Evet 4 3 0.55
Hayir 50 46
Hastanede yatis (ortalama, 9.845.4 8.7+4.4 0.44
giin)
Ca-125 1277.67+1721.98 292.1+515.9 <0.001*

*p<0.05 istatiksel anlamlidir.

Primer sitorediiktif cerrahi grubunda istatiksel olarak anlamli lenf nodu metastazi bulundu. Hastalarin 77 (%74.7)'sinde en az bir
medikal komorbidite saptandi. Tim kohortun %47.6’s1 (n:49) primer sitoredUksiyon cerrahi alan grup, %52.4°l (n:54) neoadjuvan
kemoterapi takiben interval cerrahi alan grup olusturmaktaydi (Tablo 2). Hastalarin % 98.1'ine (n:101) maksimal sitoredtiksiyon
ve %1.9'una (n:2) suboptimal cerrahi uygulandi. Hastalarin % 60.2'sine (n:62) mindr cerrahi ve %39.8'ine (n:41) major cerrahi
operasyon uygulandi. Tlim kohortta cerrahi yara yeri komplikasyonu 7 (%6.8) olarak saptandi. Tim kohortun hastanede yatis
suresi 9.34 14.98 giin olarak bulundu. Neoadjuvan grup ile primer sitoredlksiyon grubu arasinda operasyon tipi, hastanede yatis
stireleri, komorbidite ve yara yeri komplikasyonu agisindan istatiksel olarak anlamli fark izlenmedi.
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TARTISMA

Tiirkiye istatistik kurumunu verilerine gére yasl nifus orani-
nin 2023 yilinda %10.2, 2050 yilinda ise %20,8'e ylkselecegi
belirtilmistir (10). Nifus yaslanmasi arttikca ileri yaglarda over
kanseri saptanma orani artmaktadir. lleri yasin over kanseri
hastalarinda morbidite ve mortalitede kétii bagimsiz prognostik
faktdr oldugu yapilan ¢aligmalarda gésterilmistir(11,12).

Deng ve arkadaslari over kanserine sahip 65 yas ve iizeri has-
talarda yiiksek histolojik dereceli timor, kdtl performans durum
ve suboptimal cerrahi oraninin gen¢ yas hastalara gére daha
sik oldugunu bildirmiglerdir (13). Benzer bagka bir calismada,
Gottwald ve arkadaglari 70 yas Ustii geriatrik over kanseri has-
talarin tani aninda ileri evre oldugunu ve tedavilerinde daha az
radikal cerrahi uygulandigini bildirmiglerdir (14). Diger taraftan
Ben-Ami ve arkadaslar 70 yas Usti over kanseri hastalarinda
ileri evre saptanma orani ve operasyon sonunda maksimal si-
toredliksiyon saglama oraninin geng yasa grubuna gore fark
olmadigini bildirmislerdir. Yasin tek basina postoperatif komp-
likasyonlar ve cerrahi sonuglar igin zayif bir prediktér oldugunu
ve cerrahiye engel olmadigi vurgulamiglardir (12) (15).

Over kanserlerinin en sik gorulen histolojik tipi epitelyal hlcre-
lerden kaynaklanir. Epitelyal over kanserlerinin en sik gérilen
histopatolojik tipi ise ylksek dereceli serdz karsinom olup orani
%50'dir. Diger tipler, dusik dereceli seroz karsinom (%10), en-
dometroid karsinom (%10), musindz karsinom (%10) ve clear
cell karsinomlar (%5)'dir. Geri kalan kismini seks kord stromal
timorler (%5-8) ve germ hiicreli timarler (%3-5) olusturur (16).
Calismamizda en sik gorilen over kanseri histopatolojik tipi
yuksek dereceli serdz karsinomdur 92 (%89.3).

Cerrahi alan enfeksiyonlari postoperatif morbidite ve mortali-
teyi arttirmasinin yanisira hastanede yatis suresini etkilemesi,
tekrar hastaneye bagvurma sikligini arttirmasindan 6tird Glke-
nin saglik harcamalarini arttirarak ilke ekonomisine de negatif
etkisi bulunmaktadir. Falandry ve arkadaglarinin yaptigi 70 yas
ve (izeri necadjuvan kemoterapi alip interval cerrrahi yapilan
over kanseri hastalarinda yara yeri enfeksiyonu ve diger perio-
peratif komplikasyon oranlarin primer sitorediktif cerrahi gruba
istatiksel olarak anlaml dizeyde disuk oldugunu bildirmis-
lerdir(12). Calismamizda neoadjuvan yapilan grup ile primer
cerrahi yapilan grup arasinda yara yeri enfeksiyonu agisindan
istatiksel olarak anlamli iliski saptanmamistir.

Coleridge ve arkadaslarinin yaptigi meta-analizde neoadjuvan
kemoterapi alan grupta primer sitorediiktif cerrahi yapilan gru-
pa gore daha az major cerrahinin uygulandigi ve operasyon
suresinin daha kisa oldugu bildirilmistir (17). Machida ve arka-
daglarinin yaptigi meta-analizde de benzer olarak neoadjuvan
kemoterapi alan grupta primer sitorediiktif cerrahi yapilan grup-
ta daha kisa operasyon slires| ve daha az major operasyon
(daha az intestinal organ rezeksiyonu) saptamislardir(18). Bu-
nunla birlikte, Filippova ve arkadaslarinin yaptigi ¢alismada ge-
riatrik yas grubu hastalar arasinda neadjuvan sonrasi interval
cerrahi yapilan grup ile primer sitoredUktif cerrahi gegiren grup
arasinda maksimal sitoredilksiyon oranlari arasinda istatiksel
fark izlenmemistir (5). Calismamizda geriatrik yas grubunun
%87.4’tindn ileri evre (evre3-4 )'de oldugu saptandi ve bunlarin
% 98’ ine maksimal sitorediksiyon operasyonunun saglandig
bulunmustur. lleri yas (165 ) hastalarda neadjuvan alan grup
ile primer sitoreduktif cerrahi yapilan grup arasinda maksimal

sitorediksiyon agisindan anlamli fark saptanmamistir. Bunun
sebebi olarak operasyonun jinekolog onkoloji biriminin bulun-
dugu tersiyer merkezde yapiimig olmasi éne sirilebilir.

CA-125, MUC16 geni tarafindan kodlanan tlimdr belirtegidir. Bu
belirtegler over kanserlerinde tlimorin yayginhigini, malignite
tedavisine cevabi ve nikst degerlendirmede kullanilir. CA-125
sensivite ve spesifitesi malignite icin diguktdr. Benign jineko-
lojik rahatsizliklar (adenomyozis,endometriozis, pelvik inflama-
tuar hastaliklar), gebelik gibi durumlarda serum dizeyi yukse-
lebilir (19). Bu ¢alismada neoadjuvan kemoterapi alan grupta
CA-125 degerleri primer sitorediktif cerrahi grubuna gore ista-
tiksel olarak anlamli yliksek bulunmustur. Hasta sayisinin kisitli
olmasi, kisa izlem stresi ve tek merkez olmasi ¢alismanin limi-
tasyonlaridir. Avantajlari ise dlkenin gesitli bolgelerinden gelen
hastalarin tedavi edildigi referans hastane olmasidir.

SONUG

Nufus yaslanmasina bagli olarak Glkemizde ileri yas nifus sa-
yisi artmaktadir ve ileri yas grubunda saptanan over kanseri
hasta sayisi artmaktadir. Calismamizda maksimal sitorediksi-
yon ve postoperatf cerrahi komplikasyon orani agisindan neoa-
djuvan grubu ile primer sitorediiktif cerrahi grubu arasinda fark
saptanmamustir. lleri yas bu hastalar igin cerrahi tedaviye engel
olmamalidir. Bu yas grubunda over kanseri nedeniyle yapila-
cak operasyonunu maksimal sitored(iktif cerrahinin yapilabile-
cegi jinekolog onkologlarin ameliyat eslik edecedi merkezlerde
yapilmasi gerektigini 6neriyoruz.
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