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OzET

Primer éver kanserlerinde ailesel egilim olduguna dair
kanitlar artmaktadir. Over kanseri olan kadinlarin 1. de-
rece akrabalarinin 6ver kanser riski 3.6 kat fazladir. Her
Jjenerasyonda éver kanseriolan ailelerin kadinlarina profi-
laktik ooforektomi yapilmasi uygun gériilmektedir. Histe-
rektomi sirasinda &verleri ¢itkarmanin Sver kanseri insi-
dansini belirgin azaltici etkisi yoktur. Devamili kontrol altin-
da olmiyan kadinlar icin yapay menopozun riskleri biraki-
lan éverin olugturdugu risklerden daha fazla gibi gériin-
mektedir.
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26-28 Eylil 1991 Tarihinde Antalya'da yapilan "Ji-
nekolojik Onkolojide Diagnostik ve Terapétik Yaklasim-
lar" Kongresinde, Dr. Josh C. Tunca, primer éver kan-
serinin énlenmesi amaciyla 6zellikle akrabalarinda bu
hastalik mevcut olan kadinlardan isteyenlere ABD'de
profilaktik ooforektomi yapildigini séylemistir. Turk Ka-
din-Dogum pratiginde bu tip uygulamanin olduguna ya
da tartigildigina dair bilgiye rastlayamadik. Kongrede de
tartisilan konularin yodunlugu arasinda bu uygulamanin
sinirlarinin degerlendiriimesine pek zaman ayrilamadi.
Kongrede dinleyenlerde olusan izlenim, akrabalarindan
birinde éver kanseri olan bir kadin igin ooforektomi tav-
siye edilebilecegi yoniindeydi.
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SUMMARY

Reports has been increasing that indicate the fami-
lian transmission of ovarian cancer. The riks of ovarian
cancer in first degree relatives of a woman who has ova-
rian cancer is 3.6 times higher than that of the normal
population. If autosomal dominant transmission is estab-
lished, prophylactic oophorectomy at an appropriate age
may be beneficial to decrease deaths from ovarian can-
cer in such families. Extirpation of ovariums in hysterec-
tomy operations has no positive effect on the incidence
of ovarian cancer.

The risks of artificial menopause are seem to be hi-
gherthan the risk of cancer of ovarium that is abandoned
intraabdominally.
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Ya da uygulamanin yayginlastinimasi yararli so-
nuglar dogurabilir mi?

Ulkemizin kosullarini da géz éniine alarak konuyu
cesitli boyutlariyla tartismak istiyoruz.

Ooforektomi gerekliligi konusunda iki yonden yak-
lasmak mumkdin.

Birincisi, yakinlarindan birinde Over kanseri olan
bir kadin igin gerekliligi.

ikincisi, herhangi bir nedenle alt batin operasyonu
gecirecek kadinda ooforektomi gerekliligi.

Over Kanseri ve Akrabalik

Kadinlarin yasamlarinin herhangi bir déneminde
Over kanserine yakalanma riskinin %1-2 arasinda ol-
dugu hesaplanmaktadir (1,2). Risk Ozellikle 40 yasin-
dan sonra artmaktadir. Amerika Birlesik Devletlerinde
40 yasin ustundeki her 1000 kadindan 12 sinde &ver
kanseri gelismektedir. (Turkeyede durum ?). Bu 12 ol-
gudan ancak 2 ya da 3 unde tam bir iyilesme saglana-
bilmektedir (3).
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Literatlrde, ayni ailenin birbirini izleyen jeneras-
yonlarinda ayni tip dver kanserinin géraldiginu bildiren
birgok yayin mevcuttur (4,5,6,7,8,9,10,11,12,13,14,15).
Etkilenen ailelerin Gyelerinde meme, kolon ve dider bol-
gelerin kanserlerine de daha sik rastlanmaktadir
(13,16,17,18,19).

ABD Ulusal Kanser Kurumu 4 ailede 2 yada 3 je-
nerasyon 35 yas Ustundeki kadinlarin timinde papiller
ser6z karsinom gérildaginu bildirmistir. Francheschi ve
ark. 8 ailede toplam 22 kanser olgusu, Piver ise 2 aile
rapor etmislerdir (10,11,12). Piver'in kurdugu familyal
over kanseri kayit merkezine 1981'e kadar 435 aile
kaydedilmistir (12). Son olarak, israil'deki 310 over
kanserinin 24 tanesi 8 ailede ortaya cikariimistir (15).

Bu tip over kanserlerinin baslica 6zellikleri, daha
erken yaslarda ortaya c¢ikmasi (ortalama yas 47.7),
%90 dan fazlasinin ser6z adenokarsinom tipinde olma-
s1, daha az diferansiye olmasi ve %80 inin bilateral ol-
masidir (1).

Herediter ovarian kanser sendromunun 3 degisik
tipinden bahsedilmektedir (13).

1. Familyal ovarian kanser sendromu. Kadinlar
sadece over karsinomu olma riski tagimaktadir. Yani
bir kadinin annesi ya da kiz kardesinde over kanseri
varsa belli bir risk s6z konusudur.

Bu risk ne boyuttadir?

Genis bir kontrollii caligmada 439 over kanserli
olgunun 13'Undn annesi ve 3'Unln kiz kardesinde da-
ha énceden over ca saptanmig. 2465 kontrol olgusun-
da ise 15 anne ve 11 kiz kardeste over ca bulunmus.
Bu sonuclara gore aile 6ykusinde over kanseri varsa,
1. derece akrabalarda 3.6 kat, 2. derece akrabalarda
ise 2.9 kat daha fazla hastalia yakalanma sansi vardir
(14). Koch ve ark. galismasinda bu risk 2.6 olarak he-
saplanmaktadir (20).

2. Herediter meme-over kanseri sendromu. Bu
ailelerin kadinlarinda eder anne ya da kardeste over
ve/veya meme kanseri varsa over karsinomu olma
sansi %50 daha fazla olarak bildirilmektedir
(6,13,16,19). Meme kanseri geciren kadinin kendisinde
over kanserine yakalanma sansi 2.2 kat daha fazladir.

3. Ailesel miuiltipl kanser sendromu. Bu ailelerin
hem kadinlari hem de erkekleri tehdit altindadir. En sik
goriilen kolon kanseridir. Sonra sirayla gastrik ve tiroid
ca gelmekte, kadinlarda ise over, endometrium ve
meme ca ortaya ¢ikmaktadir (21).

Her 3 sendromun da bazi ortak noktalar var.
Kanserler erken dénemde ortaya ¢ikmakta, verti-

kal gecmekte ve otozomal dominat gecisin 6zelliklerini
tasimaktadir.

Gergekten bu gegisler otozomal dominant ise o
zaman etkilenen bireylerin tim cocuklarinda %50 lik bir
risk beklemek gerekir.

Bu tip ailelerin bayan bireylerine profilaktik oofo-
rektomi dnermek yararli gibi goéruluyor.

Bu o6zellikteki ailelerle sik karsilasilmiyor, turk lite-
ratirinde de pek bildirilmis degil. Karsilasildi§i zaman,
profilaktik ooforektoml konusunda hasta ile gorusblr-
ligine varilirsa dikkat edilmesi gereken 6nemli bir nokta
var.

Profilaktik ooforektomiden yillar sonra hastalar Int-
raabdomlnal karsinomatosis ile kargsimaza gelebilmek-
tedir (22,23). Bunun nedeni arastirilip, eski operasyon
materyelleri yeniden cok dikkatle incelendiginde cikari-
lan 6verlerin birinde gézden kagmis ¢ok kuclk bir ma-
lign odak bulunmustur (23). Bu kigik odagin bu kadar
erken dénemde periton metastazi yapmis olmasi
dlstnulecek bir olasiliktir (24). Diger bir agiklamada su
sekilde yapilabilir. Bazi dver karsinomlarinin miltisen-
trik kokenli oldugu bilinmekte. Ayni genetik malign po-
tensin ¢oélomik epitelin mevcut oldugu her bdlgeden ha-
rekete gecmesi bu nedenle beklenebilir.

Kisaca profilaktik ooforektomi yapilacaksa operas-
yon sirasinda peritoneal sitolojininde dikkatle incelen-
mesi ileride aci bir slrprizle karsilasmayi 6nleyebilir.

Dogallikla bu kadar yetersiz bilgi ile éver kanserle-
rinde kesin bir genetik egilim oldugunu sdylemek zor.
CUnkl henlz genetik analizlerin klasik tekniklerini kul-
lanarak yapilmig calisma yok. Aksine kanitlar da az
degil.

Ornegin;

Danimarkada 1038 ikizin 31 nde &ver kanseri
saptanirken eslerden higbirinde 6ver kanserine rastlan-
mamis. Belli bir kan gurubunun agirhdi mevcut degil.
Akraba evliliklerinde artmis bir insidans belirleneme-
mistir (13).

Over kanserinin etyolojisinde genetik gegis ile ilgili
bilgileri bu sekilde 6zetledikten sonra ooforektomi ge-
rekliligi tartismasinin pratikte daha cok karsikarsiya ol-
dugumuz dider boyutunu inceleyelim.

Masum Overler ne Kadar Masum?

Over kanserinin erken tanisi son derece giigtir.
Stage 1 ve 2 olarak evrelendirilmis olgularda bile 5 yil-
Ik siirviv %40-50 arasindadir (2). Bunun en 6énemli ne-
deni gizli yayilimin olmasidir. Ornegin evre 1 de %10
oraninda subdiafragmatik metastaza rastlanabilmektedir
(25).

O halde elimize bir firsat gegtiginde, 6zellikle jine-
koloji pratiginde sik¢ca uyguladidimiz histerektoml ope-
rasyonlari sirasinda, 6verleri de rutin olarak ¢ikarmak
gerekir mi?

Once bazi rakamlara bakmakta yarar var.

Yapilan bir arastirma da 352 Over kanserlinin %6
sI daha 6nce herhangi bir nedenle pelvik cerrahi gegir-
mis. Yine 6verlerin korundugu hallerde olgularin %3.6
sI Overin herhangi benign bir neden icin tekrar operas-
yona alinmis (2).

Mc Govvan 243 6ver kanserlinin %14 Gnin daha
once histerektomi gecirdigini, histerektomi sirasindaki
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yas ortalamasinin 41, interval dénemininde 18 yil ol-
dugunu belirlemis (26). Sightler, 40 yasinin (zerinde
histerektomi olanlarda rutin olarak &verler de alindig
takdirde ABD de yilda yaklasik 1000 6ver kanseri ol-
gusunun onlenecegini ileri stirmektedir (27).

Bu olumsuz rakamlara ek olarak histerektomi sira-
sinda Overlerin, korunsa dahi, fonksiyonlarini normal
hastalara gére daha kisa slrede kaybettidi ileri sirul-
mektedir (28).

Bu bulgular éverlerin alinmasinin daha uygun ola-
cagina isaret ediyor. Ama aksi yonde dislndurten ¢a-
lismalar da mevcut.

Ornegin Randall 15 yillik siirede 345 unilatéral oo-
forektomi gecirmis kadinin 4 lnde Over kanseri saptan-
misg ama bu insidans normal populasyondan farkli degil
(29). Ayni arastirici 627 histerektomili éveri korunmusg
olgularin sadece 1 inde 6ver kanseri gézlemis. VVVynder
ve ark. Over kanserli hastalarda normal popilasyona
gore daha duslk siklikta histerektomi veya unilatéral
ooforektomi saptamigtir (30).

Ulukus ve ark. histerektomili ve Overleri birakilmis
1920 hastada %0.5 oraninda ovarial malignité saptadi-
klarini bildirmiglerdir (30).

Bu calismalara dayanarak normal gorinimli
Overlerin korunmasinin dver kanseri agisindan risk fak-
tort olmadig séylenebilir.

Tum rakamlari kabaca bir potada erittigimizde tah-
minen tim pelvlk cerrahilerde, sayet fertilité problem
degilse, rutin ooforektomi yapmakla éver kanser olgula-
rinda %5 lik bir azalma olabilir. Bu azalma 40 yas
Uzeri populasyonun riskinde binde yarimlik bir azal-
maya karsilik olacaktir. Pek olumlu bir katki degil...

insldaslara olumlu etkisi olmasa da &verlerin belli
durumlarda alinmasinin o kisi igin éver kanseri riskini
ortadan kaldirdigi-hemen hemen-bir gergek. Yalniz
olayin éteki yuzinl unutmamaliyiz. Bir tehditten kacar-
ken bagka tehditlerle ylzylize gelmiyor muyuz?...

Overlerin baglica iki fonksiyonu var. 1. Ovum (ret-
mek. Bu fonksiyon sadece fertilitesini korumak isteyen
kadinlar i¢in énemli. 2. Sex steroidlerinin sentezi. Over-
leri ¢ikarmakla kadini bu hormonlardan aniden yoksun
birakacagiz.

O halde yanitlanmasi gereken bazi sorular olmali.

Hayati tehdit eden bir riski ortadan kaldirirken
olusturdugumuz yapay menopozun kadin uUzerinde
hayatini tehdit eden risklerinin de@eri ne kadardir?. Bu
riskler 6nlenebilir mi?..

Menopazda ortaya ¢ikan osteoporoz ve psikoveje-
tatif sorunlar yagsami direk olarak tehdit etmeyen komp-
likasyonlar olarak kabul edildigi takdirde esas buylk
problem olan koroner kalp hastahgi riski tGzerinde dur-
mak gerekiyor.

Ooforektomi ve Koroner Kalp Hastaligi

Dogal menopoza giren kadinlarda hizla koroner
kalp hastaligi riskinin artti§i uzun yillardan beri bilinen
bir gercek. Cerrahi menopozda da ayni risk mevcut.
Acaba her iki durum arasinda bazi farkhlklar var mi?..

Anatolian J Gynecol Obst 1993, 3

Cerrahi kastrasyon sonrasi gerek lipid gerekse ko-
lesterol degisikliklerinin cok daha hizli olustugu gosteril-
mistir (31,32).

Framingham calismasi iginde yer alan bazi dik-
kate deger rakamlar var. 44 yasindan 6nce cerrahi
kastrasyon olan hastalarin koroner kalp riskinde belir-
gin bir artis saptanmigtir. Bu olgularda estrojen replas-
man tedavisinin etkisi son derece olumsuz. Estrojen
verilenlerde verilmiyenlere gore kalp hastaligi riskinde
iki kat artig gdzlemleniyor (33). Ozellikle sigara igen-
lerde ve hipertansiyonu olanlarda bu risk ¢ok daha faz-
la. Bu galismada ilging bir bulgu daha mevcut. Overleri
birakilarak histerektomi olanlarda da koroner riskte belli
bir artis var.

Bu durumu iki sekilde agiklamak mimkun.

Menstruasyonun hematokriti diisuk tutarak koroner
kalp hastaligina karsi koruyucu katkisi olabilir. Diger bir
olasilik da histerektomi sirasinda birakilan éverlerin hor-
mon fonksiyonunun yeterli olamadigidir. Gercektende
korunan oOverlerde normal 6pere edilmemis &verlere
gore estrojen Uretiminde disus oldugu bildirilmistir (34).

Framingham c¢alismasinin sonuglari ooforektomi ve
estrojen kullanimi agisindan literatlirdeki en koétimser
arastirmalardan biri. Buna kargi yonde bulgular elde
edilmis epidemiyolojik ¢alismalarin sayisi ¢ok daha faz-
ladir (35,36,37,38).

Graham Colditz ve arkadaglari dogal menopozda
koroner kalp hastaligi riskinin ayni yaslardaki premena-
pozal kadinlara gore 1.7 kat daha fazla oldugunu ileri
suruyorlar. Estrojen kullanmak bu riskte bir degisiklik
yapmiyor. Ama ooforektomize bir kadin estrojen kullan-
mazsa risk 2.2 kat artiyor (37). Burch ve ark. da 737
histerektomize kadin (zerinde yaptiklari arastirmada
estrojen kullaniimasinin relatif riski 0.4 kat disirduguni
belirliyorlar (35).

Son yillarda estrojen kullaniimasinin olumlu etkileri
konusunda dulstnceler olgunlagmaktadir. Postme-
nopozal estrojen kullanmiyanlar tim nedenler g6z
6nline alindiginda kullananlara gére 3 kat fazla morta-
lité riski ile karsi karsiyadir (39). Keza estrojen kullani-
minin risk faktorlerini azaltarak daha disik oranda
myokard infarktistine ve o6lime yolagtigi ileri surul-
mektedir (40,41).

Bu bilgilerin 15131 altinda, yapay menopozun dogal
menopoza goére daha riskli bir olay oldudu ortaya ¢ik-
maktadir. Estrojen kullanmak bu riski degistiriyor ya da
degistirmiyor. Tam gérus birligi ya da yeterli data heniiz
mevcut degil.

Ooforektomi sonrasi surekli estrojen kullaniimasi
ile tim porblemlerin kalktigi ileri surilse de bagka
O6nemli bir sorun da Ullkemizde hastalara bir ilacin de-
vamli kullaniimasinin gerekliligini kabul ettirebilmektir.
Ayrica postmenopozal &verin fonksiyonunu tamamen
kaybetmedigini ve Ozellikle androjen sentezinin bazi
olumlu etkilerinin oldugunu da gbéz ardi etmemek gere-
kir (42,43).
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Onemli sayilabilecek bir problem daha var. Estro-
jenin endometrium ve meme kanseri gelismesi yonin-
den olumsuz etkileri olduguna dair inanig tamamen gi-
derilmis degil (44,45,46,47,48,49). Ozellikle ooforektomi
hastanin kansere genetik egilimi nedeniyle uygulana-
caksa bu kanserlerin estrojen tedavisi sirasinda bu tip
hastalarda daha kolay geligbilecegi olasiligini distinmek
gerekir. O zaman bu hastalarda operasyona profilaktik
histerektomiyi de ilave etmek gerekecek.

Goruldigu gibi basit gorinen ¢ézimlerin pesisira
icinden ¢ikilamaz gibi goérulen problemlerle karsilasabi-
liyoruz.

Butln sikinti over kanserlerini erken dénemde ya-
kalatacak noninvazif tarama yontemlerinin olmamasin-
dan doguyor.

Bu konuda en Umit vaadeden ultrasonografik ince-
lemelerdir. Jinekolojik muayene ile saptanamiyan ova-
rial kitleleri ultrasonla saptamak mimkin. 805 postme-
nopozal kadinda yapilan taramada bu sekilde 39 olgu
yakalanmig ve 35 inin operasyonu sonucu 3 tane kar-
sinom olgusu saptanmis (50). Bu tip ¢alismalarin yan-
lis negatlflik orani hakkinda heniiz bir bilgi mevcut
degil, ayrica bu yéntemin gugli olmadidini belirten
arastiricilar da var (51).

Biyokimyasal tarama ydntemi olarak kulla-
nilabilecegi tartisilan CA-125 ise daha gok mevcut kitle-
lerde malign olma olasiligini belirlemede yararli olmak-
tadir (52,53).

SONUG

Over kanserinden korunmak amaciyla ooforekto-
miyi bir ydntem olarak segmek ¢cok sinirli endikasyonlar
diginda bugin icin pek uygun bir yéntem gibi gérilme-
mektedir. Kararda guglik cekilecek olgu gurubu akra-
balarindan sadece birinde over kanseri bulunan ve
kendisinin durumu hakkinda bizden bilgi isteyen hasta-
lar olusturmaktadir. Bu hastalara riskin 1. derece akra-
balar icin 3.6 kat fazla oldugu sdylenmelidir. Hastanin
kararina yardimci olacak etkenler gerek over kanseri
insidansini arttiran gerekse postmenopozal riskleri artti-
ran hallerin irdelenmesi olacaktir. Eger hasta nulliparsa,
50 yasin Ustlinde ise, pelvik cerrahiden yarar gorebile-
cedi baska rahatsizlaklari varsi agirlik ooforektomiden
tarafa kaymalidir.

Hasta da over kanseri olma insidansini azaltan
uzun sure oral kontraseptif kullanimi, ¢ok dogum yap-
ma gibi durumlarda ya da hipertansiyon, psikotik rahat-
sizlik, diabet, ailesel koroner kalp hastaligina egilim, si-
gara kullanimi gibi estrojen kullanimini kisitlayacak ya
da menopoz komplikasyonlarini arttiracak hallerde oo-
forektomiden kaginmak daha uygun olacaktir.
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