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Ozer

Amag: Bu ¢alismanin amaci tedavi 6ncesi trombositozun epiteli-
yal over kanserindeki prognostik anlamini ortaya koymakt1.

Materyal ve Metod: 1993-2006 yillar1 arasinda tedavisi yapilmis
epiteliyal over kanserli 391 hasta retrospektif olarak degerlendirildi.
Trombosit diizeyinin >400.000/mm_ olmasi trombositoz olarak kabul
edildi. Istatistiksel analiz Annova Table Test ve Chi-Square testi kul-
lanularak yapild1.

Bulgular: Hastalarm ortalama yas1 59.7 yildi (27-90) ve tedavi 6n-
cesi trombosit degeri ortalama 364.000/mm_'di (59.000-991.000). Te-
davi 6ncesinde hastalarin %32'sinde trombositoz saptand1. Hastaligin
evresi, CA 125 diizeyi, asit varlig1 ve ortalama asit vol{imii tedavi &n-
cesi trombosit diizeyinden etkilenmekteydi. Trombositozu olanlarda
niiks gelisimi anlamh olarak fazlayken, hastahksiz yasam siiresi, sag-
kalim stiresi ve sagkalim oraniyla tedavi dncesi trombosit diizeyi ara-
sinda iliski bulunmad.

Sonug: Trombositoz epiteliyal over kanserinde agresif timor sey-
rinin bir belirteci olabilir. Pelvik kitlesi ve trombositozu olan hastalar-

da malignite akla gelmelidir.

Anahtar Kelimeler: Epiteliyal over kanseri, Trombositoz.

Objective: The aim of this study was to evaluate the prognostic
significance of pretreatment thrombocytosis in epithelial ovarian can-
cer.

Material and methods: Between 1993 and 2006, 391 patients with
epithelial ovarian cancer, which were treated, are evaluated retrospec-
tively. The platelet count >400.000/mm?3 accepted as a thrombocyto-
sis. To analyze statistically used Anova Table Test and Chi -Square
test.

Results: The mean age of the patients was 59.7 years (27-90) and
the mean of the pretreatment platelet count was 364.000/mm3 (59.000-
991.000). 32% of patients had pretreatment thrombocytosis. The stage,
pretreatment CA 125 levels, presence of ascites and volume of ascites
were affected by pretreatment thrombocytosis. While the recurrence
rate was high in patients with thrombocytosis, disease free survival ti-
me, overall survival time and survival rate was not found to be rela-
ted with thrombocytosis.

Conclusion: Thrombocytosis can be marker of tumor aggresivity.
The malignancy must be kept in mind for patient with pelvic mass
and thrombocytosis.
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GiRis
Kadinlarda kansere bagh 6liim nedenleri arasinda
over kanseri; akciger, meme, kolorektal ve pankreas
kanserinden sonra besinci sirada yer alir. Gelismis {il-
kelerde dliime en fazla neden olan jinekolojik kanserdir

ve 40 yas lizerindeki kadin 6liimlerinin %2'sinden so-
rumlu tutulmaktadr.

Tedavi 6ncesi trombositoz akciger, mide, meme, ko-
lon kanseri gibi solid tlimoérlerin bir ¢ogunda kotii
prognostik faktor olarak saptanmustir. (1-6). Benzer se-
kilde jinekolojik malignitelerde de kétii prognozu gos-
terdigi belirlenmistir (7-13).

Bu calismada epiteliyal over kanserli hastalarda te-
davi 6ncesi trombositozun hastaligin prognozu ve di-
ger prognostik faktorlerle olan iliskisi arastirildi.
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MATERYAL VE METOT

1993-2006 tarihleri arasinda Ankara Etlik Dogumevi
ve Kadin Hastaliklar1 Egitim ve Arastirma Hastanesi Ji-
nekolojik Onkoloji Kliniginde epiteliyal over kanseri
tanis1 almig, tedavisi yapilmis (optimal/suboptimal si-
torediiktif cerrahi ve adjuvant + neoadjuvant kemote-
rapi) ve bilgisayar arsivinde tedavi éncesi trombosit de-
geri olan 391 hastaya ait veriler retrospektif olarak de-
gerlendirildi. Patolojik tanisi borderline veya benign
over tiimorii olan hastalar ve splenektomi gecirmis
olanlar calismaya alinmadh.

Trombosit diizeyinin >400.000/mm_ olmas: trom-
bositoz, operasyon bitiminde goriilen tiimér gapin
0.5 cm'nin altinda olmasi optimal sitorediiktif cerrahi
olarak kabul edildi. Hastalar FIGO sistemine gore evre-
lendirildi. Neoadjuvant kemoterapi, uygulandig1 has-
talarda ti¢ siklusla sinirh tutuldu.

Niiksiin gelisme zamam adjuvant kemoterapiyi
(KT) alirken (platin-refrakteri 1. dénem), adjvan KT ta-
mamlandiktan sonraki 6 ay icerisinde (platin-rezistanti

Tablo |—Hastalarin genel 6zellikleri.

2. dénem) ve adjuvant KT tamamlanip 6 ay gectikten
sonra (platin-sensitifi 3. donem) olacak sekilde {i¢ done-
me ayrilarak incelendi.

Istatistiksel degerlendirme, Windows XP igletim sis-
temi altinda galisan SPSS 12.0 programinda Annova
Table Test ve Chi-Square testi kullanilarak yapildi.
P<0.05 olmas1 anlamh olarak kabul edildi.

BULGULAR

Hastalarin ortalama yast 59.7 y1l (27-90) ve ortalama
takip stiresi 42 aydi (1-159). Tedavi 6ncesi trombosit de-
geri ortalama 364.000/mm_ (59.000-991.000) olarak he-
saplandy; 125 hastada (%32) preoperatif trombositoz
mevcuttu (Tablo 1). Ortalama CA 125 degeri 656 IU/ml
idi (6-25000). 370 hastanin sitorediiktif cerrahi sekli bili-
niyordu ve 294 hastaya (%79.5) optimal sitored{iktif
cerrahi uygulandu.

326 hastada (%83.4) Asit mevcuttu ve ortalama Asit
miktar1 2236 cc'ydi (0-14000). Ortalama tiimor boyutu
142.5 mm olup 10 ile 400 mm arasinda degismekteydi.

Parametreler n %
Trombosit <400.000/mm3 266 68
>400.000/mm3 125 32
Sitorediiktif cerrahi Optimal 294 79.5
Suboptimal 76 20.5
Asit varligi Yok 65 16.6
Var 326 83.4
Histopatolojik tip Serdz adenokarsinoma 230 58.8
Endometrioid adenokarsinoma 46 1.7
Misin6z adenokarsinoma 41 10.4
Clear cell adenokarsinoma 8 2.04
Brenner tiiméru (malign) 3 0.7
Mikst tip adenokarsinoma 7 1.7
Undifferansiye adenokarsinoma 56 14.3
Evre -1l 87 223
n-iv 304 777
Adjuvan KT Almadi 44 1.2
Aldi 347 88.8
Uygulanan adjuvan KT Sekli Paklitaksel/ Platinum 203 585
Digerleri 144 41.5
Neoadjuvan KT Almadi 364 98.1
Aldi 27 6.9
Uygulanan neoadjuvan KT sekli Paklitaksel/Platinum 19 70.3
Digerleri 8 29.7
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Tablo 2—Yasam oranlariyla ilgili genel veriler.

Parametre N %
Niiks Gelismedi 176 45
Gelisti 215 55
Niks Dénemi |. Dénem 32 15
2. Dénem 69 324
3. Dénem 112 52.6
Eksitus Evet 8l 443
Hayir 102 55.7

En sik rastlanan histolojik tip serdz adenokanserdi ve
230 hastada (%58.8) goriildii (Tablo 1).

304 hasta (%77.7) ileri evreydi (evre III-IV) (Tablo 1)
ve 347 hasta (%88.8) adjuvant KT aldi. Adjuvant KT'de
en sik kullanilan protokol paklitaksel / platinum kombi-
nasyonuydu ve hastalarin 203'tinde (%58.5) kullanild1
(Tablo 1). 27 hasta (%6.9) neoadjuvant KT ald1 ve pakli-
taksel/platinum kombinasyonu burada da en sik kul-
larulan protokoldsii (Tablo 1).

215 hastada (%55) niiks gelisti. Ortalama niiks stire-
si 17 aydi. (1-141). Niiksiin en sik 3. donemde gelistigi
gozlendi (Tablo2). 183 hastanin sagkalim bilgileri eli-
mizde mevcuttu, bunlardan 81'inin (%44.3) hastaliktan
dolay: 6ldiigti 6grenildi (Tablo 2). Bu hastalarda ortala-
ma sagkalim stiresi 30.5 ay olarak hesaplandi (1-138)

Tedavi 6ncesi trombositozu olan hastalarin evresi
belirgin olarak ileriydi ve bunlarda CA 125 degeri daha
ytiiksekti. Ayrica bu hastalarda daha ytiksek oranda asit
varlig1 ve ortalama asit voliimiiniin daha yiiksek oldu-
gu saptand1 (Tablo 3). Tiimor boyutu ve sitorediiktif
cerrahi sekli (optimal veya supoptimal sonuglanmasi)
preoperatif trombosit diizeyinden etkilenmemekteydi.

Tedavi 6ncesi trombositozu olanlarda niiks gelisimi
daha fazlaydi (Tablo 4). Ancak hastaliksiz yasam siire-
si, niiksiin gelistigi dénem, sagkalim orani ve sagkalim
siiresi tedavi dncesi trombosit diizeyiyle iliskili degildi.
Buna karsm trombositozu olmayanlarda sagkalim sii-
resi 10 ay daha fazlayd (p=0.089) (Tablo 4).

\o

TARTISMA

Tedavi Oncesi trombositoz bir¢ok kanser tiirlinde
sik saptanan bir bulgudur. Bu ¢calismada epiteliyal over
kanserli hastalarda preoperatif trombositoz insidansi
%32 oraminda saptandi. Menczer ve ark. bu oran1 %24.3
(14), Li ve ark. %22.4 (15), Zeimet ve ark. %38 (16) ola-
rak bildirmektedir.

1994 yihinda Zeimet ve ark. yaptiklar1 calismada, bu
calismaya benzer sekilde trombositozun ileri evre has-
talik, yiiksek serum CA 125 degeri, yiiksek asit voliimii
ile birlikte oldugunu saptamuislardir (16). 2004 yilinda
Li ve ark. yapmis olduklar galismanin sonuglar: da bu
yondeydi (15). Ancak, bu iki ¢alismada preoperatif
trombositozun optimal rezeksiyon sansini azalttig1 sap-
tanmugstir.

Li ve ark. preoperatif trombositozlu hastalarda niiks
oraninin daha yiiksek, hastaliksiz yasam stiresinin, sag-
kalim oranlarmin ve sagkalim siiresinin daha kisa ol-
dugunu belirtmektedir (15). Bu ¢alismada trombositoz-
lu hastalarda niiks oran1 daha yiiksekti. Ancak Zeimet
ve ark.'nin sonuglarma benzer sekilde, hastaliksiz ya-
sam stiresi, sagkalim oran1 ve sagkalim siiresi iizerine
tedavi dncesi trombositoz etkili degildi.

Neoplastik trombositozun patofizyolojisi net degil-
dir. Trombosidin émriiniin degismedigi bilinmekte ve
trombositozun artmis trombosit {iretimi ile ilgili oldu-
gu diistiniilmektedir (17). Malign hiicreler, biiytime
faktorleri ve IL-6 gibi sitokinler salgilar ve bunlar trom-
bosit {iretimine neden olurlar. Gelisim patofizyolojisi
diistiniildiigiinde pelvik kitleyle beraber olan trombo-
sitoz malignite agisindan prediktif deger tasir (18-20).

Trombositozun timor gelisimi ve metastazlarm
kolaylastirdig1 gosterilmistir. Trombositler bol miktar-
da Platelet-Derived Growth Factor (PDGF) ve trombos-
pondin salgilar. PDGF over yiizey epiteli de dahil ol-
mak {izere birgok hiicre tipi i¢in potent mitojen bir fak-
tordiir (21). Ayn1 zamanda, PDGF tiimoriin neovaskii-
larizasyon siirecinde nemli bir anjiyogenik faktordiir

Tablo 3—Trombosit diizeyinin evre, sitorediiktif cerrahi yapabilme, asit varligi ve miktari, CA 125 diizeyi ve timér capi lizerine etkileri.

Trombosit Evre Sitorediiktif cerrahi Asit Varhgi Ortalama Ortalama Ortalama
-1 M-IV Suboptimal Optimal Yok Var Asit volimii CA 125 timor boyutu
n (%) n (%) n (%) n (%) n(%) n(%) (cc) (IU/ml) (mm)
<400.000/mm3 71 (26.6) 195 (73) 50 (19.9) 201 (80.1) 56 (21) 210 (79) 1657.8 469.9 139.8
>400.000/mm3 16 (12.8) 109 (87) 25 (21) 94 (79) 9(72) 116(92.8)  3400.1 1062.1 148.8
p 0.002* 0.808 0.001* 0.000% 0.02* 0.410
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Tablo 4—Tedavi 6ncesi trombosit diizeyi ile yasam oranlari arasindaki iligki.

Yasam Oranlari Trombosit Diizeyi (x10/mm3) P
<400 >400
n (%) n (%)
Niuks Varlig 135 (51) 80 (66) 0.000
Niiks Zamani (ay) 18 15 0.172
Niiks Dénemi
I. ddnem 18 (13.5) 14 (17.5) 0.330
2. dénem 36 (27.1) 33 (41.2)
3. dénem 79 (59.4) 33 (41.2)
Eksitus Varligi 49 (39.5) 32 (54.2) 0.610
Eksitus Siiresi (ay) 34 24 0.089

*Anlamli

(22). Salgilanan trombospondinse tiimér hiicrelerinin
endotelyuma adezyonunu, hiicre migrasyonunu, in-
vazyonu ve anjiyogenezisi saglayarak tiimoriin metas-
tatik siirecine ve biiyiimesine yardim eder (23-25). Ay-
rica trombositler salgiladiklar {irokinaz tip plazmino-
jen aktivator araciligiyla da metastaz siirecine katkida
bulunur (25).

Trombositozun sagkalim siiresi ve hastaliksiz ya-
sam siiresi iizerine etkisi net olmasa da kotii prognos-
tik faktorlerle olan birlikteligi, agresif timdr biyolojisi-
nin bir gostergesi olabilecegini diisiindiirmektedir. Pel-
vik Kkitlesi ve trombositozu olan hastalarda malignite
oncelikle akla gelmelidir.
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