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Over birçok malignitenin metastaz yapt›¤› hedef organd›r. Ancak

over maligniteleri içerisinde metastatik over tümörlerinin oran›n› be-

lirleyebilmek oldukça zordur. Primer oda¤› ekstragenital bölge olan

metastatik over tümörlerinin insidans› %7 ile %12.5 aras›nda de¤iflen

oranlarda bildirilmifltir. Yap›lm›fl olan çal›flmalarda, primer oda¤›n çe-

flitlili¤i ve oran›yla ilgili çok de¤iflik veriler sunulmufltur. Bu durum,

k›smen primer odak insidans›n›n bölgeden bölgeye farkl›l›k göster-

mesiyle aç›klanmaktad›r. Primer oda¤›n tan›mlanmas›nda patolojik

ve klinik de¤erlendirme bir arada yap›lmal›d›r. Gastrointestinal sis-

tem ilk olarak gözden geçirilmesi gereken bölgedir. Meme ise G‹S’ten

sonraki en önemli odakt›r. Overe metastaz ekstragenital organlar›n

ileri evrelerinde geliflti¤inden, kötü prognozu göstermektedir.

Anahtar Kelimeler: Metastaz, over, Krukenberg tümörü.

The ovary is a target organ to which many malignant tumors me-

tastasize. Although it is difficult to estimate the proportion of metas-

tatic ovarian tumors from extragenital primary site, the incidence has

been reported as between 7-12.5 %. Many studies up to date have pre-

sented data pointing out to the variety of the primary tumor site and

varying incidences. This has been partly explained by the varying in-

cidence of the primary tumor in different populations. In defining the

primary tumor site, both clinical and pathological evaluation has to be

done. Gastrointestinal tract is the first site to be scanned. Breast tissu-

e is the second most important primary site. Because ovarian metasta-

sis develops in advanced stages of extragenital organ tumors, it shows

poor prognosis.

Key words: Metastasis, ovary, Krukenberg tumor.

ÖZET ABSTRACT

G‹R‹fi

Birçok malignitenin metastaz yapt›¤› overin me-
tastatik tümörlerinin insidans› de¤iflik oranlarda bil-
dirilmifltir. Overe metastaz ekstragenital organlar›n
ileri evrelerinde geliflti¤inden, genellikle kötü prog-
nozu göstermektedir. Tedaviyi planlamak ve progno-
zu belirlemek için primer oda¤›n tan›mlanmas›
önemlidir. Ancak özellikle preoperatif dönemde pri-
mer oda¤›n tan›mlanmas› oldukça zordur. Ay›r›c› ta-
n›da patolojik ve klinik de¤erlendirme bir arada kul-
lan›lmal› ve gastrointestinal sistem (G‹S) ilk olarak
gözden geçirilmesi gereken bölge olmal›d›r. Meme-
ninse G‹S’ten sonraki en önemli odak oldu¤u unutul-
mamal›d›r. 

‹nsidans

Over birçok malignitenin metastaz yapt›¤› hedef
organd›r. Ancak over maligniteleri içerisinde metas-
tatik over tümörlerinin oran›n› belirleyebilmek ol-
dukça zordur. Primer oda¤› ekstragenital bölge olan
metastatik over tümörlerinin insidans› %7 ile %12.5
aras›nda de¤iflen oranlarda bildirilmiflse de (1-6), in-
sidans› net olarak söylemek mümkün de¤ildir. Bugü-
ne kadar yap›lan çal›flmalar›n ço¤unda klinik olarak
overde kitlesi saptanm›fl vakalar incelenmifltir. Dola-
y›s›yla mikroskobik metastazlar›n ço¤u gözden kaç-
maktad›r. Bu konuda meme kanseriyle ilgili yap›lan
çal›flmalar vard›r. Lumb ve ark meme kanseri olan
190 kad›na, hormonal ablasyon amaçl› profilaktik oo-



forektomi yapm›fllar ve hastalar›n %29.4’ünde overde
mikroskobik metastaz saptam›fllard›r (7). Benzer ça-
l›flma Virieux taraf›ndan da yap›lm›fl ve mikroskobik
metastaz oran› %66.3 olarak bulunmufltur (8). Meme
ve G‹S maligniteleri d›fl›nda overe mikroskobik me-
tastazla ilgili veriler elimizde yoktur. Buna karfl›n ba-
z› çal›flmac›lar insidans› net belirleyebilmek için ma-
lignite nedeniyle ölen kad›nlara otopsi yapm›flt›r. Bu
çal›flmac›lardan biri olan Fox, herhangi bir malignite
nedeniyle ölmüfl 272 kad›na yapt›¤› otopside %4.4
oran›nda overe metastaz saptam›flt›r (9). 

Metastatik over tümörlerinin insidans›yla ilgili di-
¤er problem, bunlarla primer over tümörlerinin his-
topatolojik olarak ayr›m›n›n güçlü¤üdür. Yap›lan bir
çal›flmada, primer oda¤› kolon olan over metastazla-
r›n›n %45’inin primer over tümörü olarak de¤erlendi-
rildi¤i gösterilmifltir (10). ‹mmünhistokimyasal tet-
kikler, konvansiyonel patolojik incelemede primer
veya metastatik ay›r›m› yap›lamayan over malignite-
lerinde kullan›lmaktad›r (1,11). 

Primer odaklar›n, özellikle G‹S’e ait olanlar›n insi-
danslar› bölgeler aras› farkl›l›klar göstermektedir. Bu
durum, metastatik over tümörü insidans›n›n ve ove-
re metastaz yapan primer odaklar›n oran›n›n çal›flma-
lar aras› uyumsuzlu¤unu k›smen de olsa aç›klamak-
tad›r.

Metastaz Mekanizmas›

Overe metastaz›n, önceleri özellikle düflme fleklin-
de transperitoneal yolla oldu¤u düflünülmekteydi.
Ancak bugün artan oranda kan›tlar metastaz›n bafll›-
ca hematojen ve lenfojen yolla oldu¤unu göstermek-
tedir. Moore ve ark, ekstragenital organlardan overe
olan metastaz› de¤erlendirdikleri çal›flmalar›nda,
overe metastaz›n %80 oran›nda yüzeysel implantas-
yon olmadan stromal invazyon fleklinde gerçekleflti-
¤ini göstermifllerdir (1). Çal›flmac›lar bu durumu he-
matojen ve lenfojen yay›l›mla aç›klam›fllard›r. Ayr›ca
Moore bu çal›flmada, primer oda¤› abdominal organ-
lar olan tümörlerin bat›n içerisinde bulundu¤u taraf-
la metastaz geliflen overin bulundu¤u taraf aras›nda
iliflkinin olmad›¤›n› göstermifl ve bunu düflme fleklin-
de olan metastaz hipotezinin aleyhine yorumlam›flt›r.
Bunlara ek olarak metastatik overlerin patolojik ince-
lenmesinde lenfovasküler alanda tümör hücrelerinin
bulunmas› hematojen ve lenfojen yay›l›mla overe me-
tastaz›n oldu¤unun di¤er kan›t›d›r (11). Overle G‹S

aras›nda yayg›n bir lenfatik a¤›n oldu¤u bilinir.
Chang ve ark G‹S malignitelerinin bu lenfatik a¤› kul-
lanarak retrograd yolla overe metastaz yapt›¤›n› gös-
termifllerdir (12). Karfl›t görüfller olsa da overe metas-
taz›n gençlerde daha yüksek oranda oldu¤u çal›flma-
larda saptanm›flt›r. McGill ve ark. G‹S kaynakl› tü-
mörlerin premenapozal dönemde overe metastaz
yapma olas›l›¤›n›n daha yüksek oldu¤unu göstermifl-
lerdir (13). Bu durum, daha yafll› bireylerde, özellikle
postmenapozal kad›nlarda azalan over kan ak›m› ne-
deniyle hematojen ve lenfojen yolla yay›l›m olas›l›¤›-
n›n düflmesiyle aç›klanm›flt›r (11). 

Transperitoneal ve hematojen-lenfojen yay›l›m d›-
fl›nda overe metastaz do¤rudan invazyon fleklinde de
olabilir. 

Krukenberg Tümörü

Krukenberg tümörleri overin metastatik tümörle-
rinde önemli yer tutmaktad›r. Yanl›fl olarak, özellikle
G‹S’ten olmak üzere tüm metastatik over tümörleri
Krukenberg tümörü olarak de¤erlendirilebilmekte-
dir. Ancak Krukenberg tümörü diyebilmek için histo-
patolojik incelemede stromal invazyon varl›¤›, stro-
mal sarkomatoid proliferasyon ve müsin üreten ne-
oplazik tafll›-yüzük formunda hücreler görülmelidir
(1). Makroskobik yap›s› ço¤unlukla soliddir. Ancak
soild-kistik veya kistik yap›da da olabilir (11). Histo-
patolojik olarak overin solid tümörlerinden ve Serto-
li-Leyding tümöründen ay›rt edilmelidir (11). 

Krukenberg tümörlerinin kayna¤› ço¤unlukla
G‹S’tir. Mide bafll›ca primer odakt›r. Ancak primer
odak üriner sistem, bilier sistem, pankreas, serviks ve
meme olarak da bildirilmifltir (2,11).

Krukenberg tümörünün insidans› primer odaktan
dolay› toplumlar aras› belirgin farkl›l›klar göstermek-
tedir. Bu tümörün, metastatik over maligniteleri içeri-
sindeki insidans› Hashimato ve ark taraf›ndan %29
olarak bildirilmifltir (2). Bizim yapt›¤›m›z çal›flmada
oran %42.7 olarak bulunmufltur (4). Hashimato’nun
çal›flmas›nda Krukenberg tümörlerinin %72.7’sinde
midenin primer odak oldu¤u görülmüfltür (2). Ya-
kushiji’ye göre bu oran %70 (14), Japon hasta grubu
çal›flmas›n›n %67’ini oluflturan Hale’e göreyse
%94’tür (15). Bizim çal›flmam›zda midenin %73.3 ora-
n›nda Krukenberg tümörünün primer oda¤› oldu¤u
görülmüfltür. 
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Primer Odak

Primer odaklar ve oranlar› çal›flmalar aras›nda
önemli farkl›l›klar göstermektedir. Çal›flmalar›n he-
men hepsinde kolorektal bölge, mide veya meme tü-
mörlerinden biri en yayg›n primer odak olarak bu-
lunmufltur. 

Mide: Biz çal›flmam›zda metastatik over tümörle-
rinin en yayg›n primer oda¤›n›n %37.3 oran›nda mi-
de oldu¤unu gördük (4). Hashimato bu oran› %39.5
(2), Moore %6.8 (1) olarak saptam›flt›r. Literatürde bil-
dirilen di¤er oranlar %5.3-61 aras›nda de¤iflmektedir
(3,6,16-21) (Tablo 1).

‹ntestinal Sistem: ‹ntestinal sistemden overe me-
tastazda primer odak büyük ço¤unlukla kolorektal
k›s›md›r. Kolorektal bölgenin over metastazlar›nda
primer odak olma oran› %6.7-52 aras›nda de¤iflen
oranlarda bildirilmifltir (1-6,16-21) (Tablo 1). 

Eski bir görüfl kolorektal kanseri olanlarda profi-
laktik ooforektomi yapmay› öngörmektedir (25). An-
cak MacKeigan ve ark, profilaktik ooforektomi yap-
t›klar› kolorektal kanserli kad›nlar›n %8’inde overde
metastaz saptam›fllard›r (26). O’Brien ve ark da yap-
t›klar› benzer çal›flmada bu oran› %5.2 olarak bul-
mufllard›r (27). Blaney ve ark ise opere edilmifl kolo-
rektal adenokarsinom vakalar›n›n sadece %1.4’ünde
overde rekürrens geliflti¤ini görmüfllerdir (28). So-
nuçta, bugün profilaktik ooforektomi önerilmemek-
tedir.

Primer over tümörleriyle primer oda¤› kolorektal
bölge olan metastatik over tümörlerinin histopatolo-
jik ay›r›m›n›n yap›lmas› patolojiye zorluk ç›kartabil-
mektedir. Özellikle overin primer endometrioid ve
müsinöz adenokarsinomlar›n› metastatik tümörler-
den ay›rt etmek oldukça zordur (11). Bir çal›flmada,
primer oda¤› kolorektal bölge olan metastatik over
tümörlerinin %45’inin primer over tümörü olarak ka-
bul edildi¤i gösterilmifltir (10). Konvansiyonel yön-
temlerle ay›r›m›n zor oldu¤u durumlarda immünhis-
tokimyasal boyama gerekmektedir. 

Overe ince barsaktan metastaz olma olas›l›¤› kolo-
rektal bölgeye göre oldukça düflüktür. Bizim çal›flma-
m›zda (4) %1.3 olan bu oran Mazur taraf›ndan %1.76
(16), Moore taraf›ndan %6.8 (1) olarak bildirilmifltir
(Tablo 1). 

Appendiks tümörleri makroskobik ve mikrosko-
bik olarak primer over tümörlerine çok benzemekte-
dir. ‹ki tümörün ay›r›m›n› yapabilmek için s›kl›kla

immünhistokimyasal boyama yöntemlerini kullan-
mak gerekmektedir (11). Biz çal›flmam›zda metastatik
over tümörlerinin %1.3’ünün primer oda¤›n›n appen-
diks oldu¤unu gördük. Benzer oran Mazur (16) ve
Hashimato (2) taraf›ndan da bildirilmifltir (s›ras›yla
%1.76 ve %2.63). Ancak bu oran Ayhan ve ark çal›fl-
mas›nda %6.2 (6), Moore ve ark çal›flmas›nda %20.3
(1) olarak saptanm›flt›r (Tablo 1). 

Bilier Sistem: Safra kesesi ve safra yollar› tümörle-
ri overe nadiren metastaz yapmaktad›r. Primer odak
olarak bildirilen oranlar› oldukça düflüktür ve %0.88
ile %2.7 aras›nda de¤iflmektedir (1,2,4,16) (Tablo 1). 

Meme: Meme kanseri overe metastaz aç›s›ndan
önemli bir odakt›r. Özellikle lobüler karsinomlar
duktal karsinomlara göre daha yüksek oranda overe
metastaz yapmaktad›r (11). Overin primer endomet-
rioid adenokarsinomu, granüloza hücreli tümörü ve
karsinoid tümörüyle histopatolojik alarak ay›r›m› ol-
dukça zordur (11). Di¤er malignitelerde oldu¤u gibi
metastatik over tümörlerinde primer odak olarak me-
me kanserlerinin insidans› %6.7-40.7 aras›nda de¤i-
flen oranlarda bildirilmifltir (1-6,16-22) (Tablo 1).

Lenfoma: Lenfoma histopatolojik olarak disgermi-
nom ve granülositik sarkomla kar›flmaktad›r (11). Pri-
mer odak olarak lenfoma baz› çal›flmalarda yüksek
oranda bildirilmifl, baz› çal›flmalardaysa rastlan›lma-
m›flt›r. Primer odak olarak bildirilen oran %17.1’e ka-
dar ç›kmaktad›r (2-4,6) (Tablo 1). 

Tan›mlanamayan: Bizim çal›flmam›zda primer
odak hastalar›n %10.7’sinde tan›mlanamad›. Ancak
bunlar›n yar›s›n›n histopatolojik inceleme sonucunda
G‹S’e ait olabilece¤i düflünüldü. Hashimato %2.63
(2), Mazur %7.96 (16) oran›nda primer oda¤›n belirle-
nemedi¤ini ifade etmifltir. Bu oran Moore ve ark çal›fl-
mas›nda %16.9’a kadar ç›km›flt›r (1) (Tablo 1).

Ayr›ca literatürde pankreas›n (1,3,16,18,19), mela-
noman›n (3), üriner sistemin (1,3,16), akci¤erin
(2,16,22), mezotelyoman›n (3) ve parotis rabdomiyo-
sarkomunun (16) overe metastaz yapt›¤› bildirilmifl-
tir.

Klinik Prezentasyon ve Tan›

Metastatik over tümörleri ço¤unlukla bilateraldir.
Biz overe metastazlar›n %86.4’ünün bilateral oldu¤u-
nu gördük. Bu oran› Mazur %51.6 (16), Ulbright %60
(3), Moore ise %66 (1) olarak bildirmifltir. 
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Overin makroskobik yap›s›, primer tümöre ba¤l›
olarak solid, kistik veya kar›fl›k yap›da olabilir. Fuji-
wara’n›n çal›flmas›nda overdeki metastatik kitlenin %
51 oran›nda kistik yap›da oldu¤u bildirilmifltir (20).
Buna karfl›n klini¤imizde %50.7 oran›nda solid ve
%14.7 oran›nda kistik yap›da kitlenin saptanm›fl ol-
du¤unu gördük (4). Bu durum primer odak ve Kru-
kenberg tümörü insidanslar›ndaki farkl›l›kla aç›kla-
nabilir. Bir malignite bulgusu olan aside, metastatik
over tümörlerinde %41-73.3 aras›nda de¤iflen oran-
larda rastlan›lm›flt›r (4,18,22). Dolay›s›yla asit varl›¤›-
n›n primer ve sekonder over tümörlerinin ay›r›c› tan›-
s›nda yeri olmad›¤› aç›kt›r.

Metastatik over tümörlerinin ay›r›c› tan›s›nda, tü-
mör belirteçleriyle ilgili yap›lan çal›flmalar›n sonuçla-
r› bunlar›n klinik yarar›n›n olmad›¤› yönündedir. Bu-
na karfl›n BrCA mutasyon varl›¤› (29) ve β-catenin
(30) ile ilgili çal›flmalarda pozitif sonuçlar elde edil-
mifltir. 

Metastatik over tümörlerinin bilateral ve solid ya-
p›da olma olas›l›¤› primer olanlara göre yüksektir. Bu
klinik bulgular kullan›larak görüntüleme yöntemle-
riyle ay›r›c› tan›n›n yap›lmas›n› hedefleyen çal›flma-
lar mevcuttur. Ancak overdeki kitlenin tek veya çift
tarafl› olmas› ve bu kitlenin yap›s› ile ilgili farkl›l›klar
spesifik de¤ildir. Bundan dolay› çal›flmalar, görüntü-
leme yöntemlerinin ay›r›c› tan›da klinik yarar›n›n k›-
s›tl› oldu¤unu göstermektedir (31,32). Buna karfl›n
Douglas ve ark ultrasonografi (USG) ve manyetik re-
zonans ile görüntüleme (MRI) tekniklerini kullanarak
yapt›klar› çal›flmada, tümörün multiloküle olmas›,
solid yap›da olmas› (MRI için spesifik) ve rezistif in-
deksin (RI) yüksek olmas› durumlar›ndan her birinin
tek bafl›na metastatik tümörü gösterdi¤ini saptam›fl-
lard›r (33). Çal›flmac›lar özellikle tümörün multilokü-
le olmas›n›n ay›r›c› tan›daki en de¤erli bulgu oldu¤u-
nu belirtmektedirler. 

Klinik yak›nmalar, ço¤unlukla nonspesifik oldu-
¤undan primer oda¤› tan›mlayabilme aç›s›ndan fikir
vermez. 

Adneksal kitleyle gelen hastalarda preoperatif ke-
sin tan› oldukça zordur. Hastan›n klinik tablosu, gö-
rüntüleme yöntemleri ve biyokimyasal testler kitle-
nin malign ve benign olmas› hakk›nda, malignite dü-
flünülüyorsa bunun orijini hakk›nda net bir bilgi ver-
mez. Bu nedenle ço¤u vakada frozen-section (F/S)
kullan›larak intraoperatif dönemde tan› koymak zo-
runda kal›n›r. F/S’›n as›l amac› kitlenin benign ma-

lign ay›r›m›n› yapmakt›r. ‹kincil amaçsa malign ola-
rak düflünülen patolojinin primer veya metastatik ol-
du¤unu belirlemektir (5). Bu ikincil amaç özellikle
müsinöz tümörlerde patolo¤u oldukça zorlar. Çal›fl-
malar over tümörlerinin tan›s›nda F/S’›n güvenirlili-
¤inin %86-97 oran›nda de¤iflti¤ini göstermektedir
(34).

Prognoz ve Tedavi

Overe metastaz yapm›fl ekstragenital kökenli tü-
mörlerde prognozun kötü oldu¤u düflünülmektedir.
Petru ve ark (19) 5 y›ll›k yaflam oran›n› %10, Akhan
ve ark (35) ise ortanca yaflam süresini 24.2 ay olarak
saptam›fllard›r. Buna karfl›n, Ayhan ve ark’n›n çal›fl-
mas›nda 5 y›ll›k yaflam oran› ve ortanca yaflam süre-
si di¤er çal›flmalarda bildirilen de¤erlerden oldukça
yüksektir (s›ras›yla %36, 43 ay) (6). Çal›flmac›lar bunu
efektif kemoterapiye ve hasta popülasyonundaki he-
terojeniteye ba¤lam›fllard›r. 

Metastatik over tümörlerinde yaflam oranlar›n›
belirleyen prognostik faktörlerden biri primer odak-
t›r. Akhan ve ark G‹S kökenli metastatik over tümör-
lerinde ortanca yaflam süresini 15.8 ay, primer oda¤›
di¤er bölgeler olan metastatik over tümörlerinde 43.5
ay oldu¤unu saptam›fllard›r (35). Ayhan ve ark’n›n
çal›flmas›nda da elde edilen sonuç benzer yöndedir
ve en iyi yaflam süresine s›ras›yla primer oda¤› lenfo-
ma, meme ve kolorektal bölge olan hastalar›n (s›ra-
s›yla 181, 54 ve 48 ay), en kötü yaflam süresine primer
oda¤› mide olanlar›n (18ay) sahip oldu¤unu belirle-
mifllerdir (6). Petru ve ark da metastatik over tümör-
lerinde en iyi yaflam süresinin kolorektal bölge tü-
mörlerine ait oldu¤unu söylemektedirler (19). Che-
ong ve ark primer oda¤› mide olan Krukenberg tü-
mörlerini de¤erlendirdikleri çal›flmada ortanca ya-
flam süresini 9 ay olarak bulmufllard›r (36). Primer
oda¤› kolorektal bölge olan benzer di¤er bir çal›flma-
da ortanca yaflam süresi 20.8 ay olarak saptanm›flt›r
(37). Çal›flmalar göz önüne al›nd›¤›nda, primer oda-
¤›n mide olmas›n›n metastatik over tümörlerinde kö-
tü prognozu gösterdi¤i düflünülebilir.

Primer odak d›fl›nda yafl›n, menapozal durumun,
diffüz peritoneal yay›l›m›n ve uygulanan cerrahi flek-
linin prognozu etkiledi¤i bildirilmektedir (6,38). 

Yap›lan bir çal›flmada overdeki kitlenin rezeksiyo-
nunun yaflam süresi üzerindeki etkisi araflt›r›lm›fl ve
rezeksiyon yap›lanlarda 17 ay olan ortanca yaflam sü-
resinin rezeksiyon yap›lmayanlarda 3 aya düfltü¤ü
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görülmüfltür (36). Bir di¤er çal›flmada optimal rezek-
siyonun yaflam süresini anlaml› olarak uzatt›¤› sap-
tanm›flt›r (38). Ayhan ve ark komplet cerrahi rezeksi-
yonun özellikle primer oda¤› kolorektal bölge tümö-
rü olanlarda olmak üzere, yaflam süresini uzatt›¤›n›
görmüfllerdir (6). Cerrahi giriflim olarak agresif dav-
ranman›n yaflam süresini uzatt›¤› di¤er çal›flmalarda
da saptanm›flt›r (39,40). Buna ra¤men Miller agresif
cerrahi giriflime karfl› ç›karak palyatif yaklafl›m öner-
mifltir (41). Günümüzde uygulanacak cerrahi girifli-
min ne olmas› gerekti¤i konusunda fikir birli¤i yok-
tur. Ancak sonuçlar optimal debulking cerrahisinin
yap›lmas› gerekti¤ini göstermektedir.

Metastatik over tümörlerinin insidans›n› net ola-
rak belirleyemeyiz. Bugün overe metastazda hemato-
jen ve lenfojen yolun önemi bilinmektedir. Dolay›s›y-
la primer odak, büyük oranda G‹S olsa da herhangi
bir yerde bulunabilir. Ancak tedaviyi planlamak ve
prognozu belirlemek için primer oda¤›n tan›mlanma-
s› önemlidir. Overde kitle ile gelen hastalarda ekstra-
genital sistem tümörleri ak›lda tutulmal› ve detayl›
inceleme yap›lmal›d›r.
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