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ÖZET
Over kanserleri kadın ölümlerinde 5. sırada 
yer almaktadır.  Dünya Sağlık Örgütü’nün 
kriterlerine göre over kanseri tarama testle-
rinden fayda sağlayamayan kanser grubun-
dadır. Klinik bulguları nonspesifik olan ve ne 
yazık ki ileri evrelerde tanı alabilen bu kanser 
grubunun erken tanı alabilmesi ve hastaların 
doğru merkezlere yönlendirilebilmesi için kli-
nisyenler farklı yöntemler üzerinde çalışmış-
lardır. Günümüzde premenopozal dönemdeki 
hastaların değerlendirilmesinde IOTA ekibi-
nin ultrasonografik değerlendirmeye yönelik 
modelleri doğru triajı sağladığı savunulurken, 
Malignite Risk Indeksi (RMI 1,2,3,4) model-
lerinin ise postmenopozal dönemde tanısal 
değeri olduğu düşünülmektedir. Biz bu der-
lemede günlük pratikte sıkça karşılaştığımız 
adneksiyel kitlelerin tanı ve triajında günü-
müze kadar yaşanan gelişmeleri ve yaşanılan 
ikilemleri literatür eşliğinde değerlendirmeyi 
amaçladık. 

Abstract
Ovarian cancer is the fifth reason of women 
death because of cancer. According to World 
Health Organization criteria, ovarian cancer 
is in group of cancers which can not benefit 
from screening tests. Unfortunately because 
of nonspecific clinical findings, ovarian can-

cer can be diagnosed in late stages. For the 
purpose of early diagnosis and true triage of 
the patients to the right centers , clinicians 
had worked on different diagnostic metho-
ds.  Today, for evaluation of the premeno-
pausal patients IOTA group defends models 
that based on ultrasonografic findings; on 
the other hand Risk Of Malignancy Indices 
(RMI 1,2,3,4) are thought to have diagnostic 
accurancy in postmenopausal group. With 
this review,we up to date developments in 
the diagnosis and triage of adnexal masses 
which frequently encountered in daily prac-
tice and we aimed to evaluate dilemmas in 
the literature.

Adneksiyel kitle jinekolojik pratikte sıkça 
karşılaşılan bir problemdir. Kitlenin benign ve 
malign ayrımının yapılabilmesi hastaya klinik 
yaklaşımı değiştirebilecek önemli bir basa-
maktır. Amerika Birleşik Devletleri verilerine 
göre her yıl yaklaşık 300.000 kadın adnek-
siyel kitle nedeniyle hospitalize edilmektedir.  
Bu kadınlardan %13-21’i ise malign kitlele-
re sahiptir1. Benign karakterde kitleler  için 
kontroller ile takip önerilebilirken, malign ka-
rakterde kitlelerin tedavisi mutlaka bu konu-
da deneyimli bir ekip tarafından yürütülme-
lidir. 
Amerikan Kanser Derneği’nin verilerine göre  
2015 yılında tahmini 21,290 yeni over kan-
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seri vakasının tanı alacağı beklenmektedir ve 
yaklaşık 14,180 kadın over kanserinden 2015 
yılı içinde hayatını kaybedecektir.  Over kan-
seri tüm jinekolojik kanserler içinde en ölüm-
cül olanıdır2. Over kanserinin ortalam gö-
rülme yaşı 63’dür. Premenopozal dönemde 
adneksiyel kitle nedeniyle başvurularda kitle 
%7-13 malign iken bu oran postmenopozal 
dönemde anlamlı artış göstererek %30-45’e 
yükselmektedir3. Şişkinlik, kasık ve karın ağ-
rısı, iştahsızlık, sık idrara çıkma gibi spesi-
fik olmayan semptomlar nedeniyle hastala-
rın kliniği sinsi seyretmektedir, tanı almaları 
gecikmektedir. Eğer hastalık ilk evrede tanı 
alırsa 5 yıllık sağ kalım oranı %92’dir; fakat 
yalnızca %15 vaka farklı medikal nedenlerle 
hastaneye başvuruları sırasında erken evre-
de tanı alabilmektedir. Hastaların çoğunluğu 
ileri evrede tanı almaktadır ve 5 yıllık yaşam 
oranı %27’dir2.  
Over kanserinde önemli prognostik faktörler-
den biri primer sitoredüktif cerrahinin yapıl-
masıdır. Hastaların doğru yönlendirilebilmesi 
ve jinekolojik onkoloji cerrahlarının alanla-
rında iyi eğitimli ve becerikli olmaları yapı-
lan cerrahinin başarısını önemli oranda et-
kilemektedir4,5. Yetersiz cerrahi evreleme ve 
sitoredüktif cerrahi sonrası hastaların ikinci 
kez operasyona alınması morbiditeyi artır-
maktadır6. Erken tanının ve yeterli cerrahinin 
prognozda bu kadar önemli olduğu over kan-
serinde güvenilir bir tarama testinin olması 
oldukça önemlidir.  Optimum bir tarama testi 
yüksek oranda spesifiteye ve sensitiviteye 
sahip olmalıdır, bunlarla birlikte hasta tarafın-
dan kabul edilebilir ve ucuz olmalıdır. Dünya 
Sağlık Örgütü’nün kriterlerine göre over kan-
seri tarama testlerinden fayda sağlayamayan 
kanser grubundadır7. Tarama yöntemlerinin 
kullanılması bu kanserin morbidite ve mor-
talite oranını düşürememektedir. Yaştan ba-
ğımsız olarak; aile öyküsü, BRCA 1 ve BRCA 
2 gen mutasyonu, Lynch II/ HNPCC sendro-
mu gibi riskleri olan hastalar taramadan en 
çok fayda görebilecek hastalardır. Ancak risk 
faktörü olan bu grubun yalnızca %10’nunda 
over kanseri gelişmektedir8.
Kesin tanı koyamamakla birlikte over kanse-
rinde transvajinal ultrasonografi ve CA125 
tarama yöntemleri olarak kullanılmaktadır. 

Kesin tanı laparotomi ve histopatolojik in-
celeme ile konulabilir. Over kanserinin erken 
evrede tanısının konulabilmesi için gereksiz 
yapılan laparotomiler ise morbidite ve morta-
liteyi artırmaktadır. Bu durum cerrahi yapıla-
cak hasta seçiminin önemini ortaya koymak-
tadır9.
Günümüzde kliniklerin hemen hepsinde ult-
rasonografik görüntüleme yapılabilmektedir. 
Abdominal ve transvajinal ultrasonografi ile 
değerlendirme yapılabilir fakat overleri daha 
iyi gösterebildiği için transvajinal ultrasonog-
rafi daha çok tercih edilir. 1989’da Granberg 
ve ark. 10 cm’den küçük ve papiller çıkıntı-
sı olmayan kitlelerin yaştan bağımsız olarak 
malignite riskinin düşük olduğunu belirtmiş-
tir10. Sassone ve ark. ise adneksiyel kitleler-
de benign- malign ayrımında ultrasonografik 
skorlamayı getiren ilk araştırmacılardandır.  
Bu skorlama sisteminde kitlenin iç duvar ya-
pısına, duvar kalınlığına, ekojeniteye,  septa 
varlığına ve özelliklerine göre puanlandırma-
lar yapılmıştır. Skorlamada 9’un altında değer 
alan kitleler, benign karakterde olarak de-
ğerlendirilmiştir11.  Depriest ve ark.  ise over 
volümü, kist duvar yapısı ve internal septa 
özellikleri kullanarak morfolojik bir skorlama 
sistemi oluşturmuş ve asemptomatik post-
menopozal dönemdeki kadınları taramışlar-
dır. Yalnızca transvajinal ultrasonografinin ilk 
basamak taramada kullanılması sensitif ol-
makla birlikte yanlış pozitif oranı (örn. Matür 
kistik teratom) yüksektir12. 2001 yılında Alca-
zar ve ark. tarafından yapılan bir çalışmada 
renkli doppler sonografiyi kullanılarak adnek-
siyel kitlelerde benign- malign ayrımında ar-
terial ve venöz akım özellikleri araştırılmıştır. 
Alcazar ve ark. yaptıkları başka bir çalışmada 
doppler sonografideki kan akımı, transvajinal 
ultrasonografide solid alan varlığı, papiller 
vejetasyonlar gibi adneksiyal kitlelerin mor-
folojik özellikleri kullanarak farklı bir skor-
lama sistemi geliştirmişlerdir. Görüntüleme 
yöntemlerinin farklı özelliklerini  birleştirerek 
daha yüksek sensitivite ve spesifiteye ulaş-
mışlardır13,14. 
Jinekolojik malignitelerde;  serum tümör be-
lirteçleri hastalığın taranmasında, tespitinde, 
tedavinin monitorizasyonunda, takibinde ve 
ayrıca nüksün öngörülmesinde önemli rol 
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oynamaktadır15. Over kanseri taramasında 
üzerinde en çok çalışılan tümör belirteci gli-
koprotein yapıda bir antijen olan CA-125’dir. 
Yetişkin over dokusunda bulunmayan CA- 
125, özellikle epitelyal over kanserinde artış 
göstermektedir. Müsinöz tümörler ise non 
müsinöz tümörlere göre daha az CA-125 
eksprese ederler16. İnsan vücudunda birçok 
dokuda yer aldığı için, endometriozis, ade-
nomyozis, karaciğer hastalıkları, pelvik infla-
matuar hastalık gibi daha birçok benign du-
rumlarda da yüksek oranda tespit edilmek-
tedir. Normal serum seviyesi 0-35 IU/L olan 
bu tümör belirteci yalnızca % 50 erken evre 
over kanserinde yüksek tespit edilebilmek-
tedir. İleri evre over kanseri vakalarında ise 
%90 yüksek tespit edilmektedir17. Endomet-
rioma rüptürü gibi durumlarda CA 125, 1000 
IU/L’nin üzerinde değerlerde tespit edilebil-
mektedir18. Yalnızca CA 125 değerinin kulla-

nılarak tarama yapılması yanlış pozitif sonuç-
lara neden olabilir. 
Adneksiyel kitlelerde benign – malign ayrı-
mında ultrasonografik görüntülemeden baş-
ka manyetik rezonans görüntüleme (MRI), 
bilgisayarlı tomografi (BT) ve pozitron emis-
yon tomografi (PET) kullanılabilir. Ancak 
RCOG (Royal College of Obstetrician and 
Gynecologists), bu görütüntüleme yöntem-
lerinin sınırlı kullanım olanakları, sağladıkları 
faydalar ve getirdikleri maliyet değerlendiril-
diğinde adneksiyel kitlelerin benign- malign 
ayrımında kullanılmalarını önermemektedir19. 
Klinik değerlendirmede ultrasonografik gö-
rüntüleme ve CA-125 gibi tümör belirteçleri 
tanısal doğruluk açısından tek başına yeterli 
değildir. Over kanser riskini belirlemek için 
çeşitli kombine metodlar geliştirilmiştir. Tek 
parametreye göre bu metodlar daha iyi so-

Tablo 1: RMI indekslerinin katsayıları ve hesaplamaları
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nuçlar vermiştir. İlk olarak 1990 yılında, Ja-
cobs ve ark. hastaların ultrasonografi bul-
gularına, menopoz durumuna ve CA-125 
değerlerini puanlandırarak Malignansi Riski 
Indeksi (Risk of Malignancy Index -RMI-)  is-
minde skorlama sistemi geliştirmişlerdir20. 
Jacobs’un çalışmasının ardından Tingulstad 
ve ark. 1996 ve 1999 yıllarında skor sistemi-
nin sensitivite ve spesifitesini artırmak adına 
bazı değişiklikler yaparak RMI-2 ve RMI-3’ü 
geliştirmişlerdir21,22. Son olarak parametrele-
rin içine tümör boyutu da katılarak 2008 yı-
lında Yamamoto ve ark. tarafından geliştirilen 
son risk indeksi RMI-4’dür23. (Tablo 1’de dört 
RMI hesaplamasının formülü verilmiştir).
Özellikle postmenopozal dönemdeki kitle-
lerde benign-malign ayrımının yapılması ol-
dukça önemlidir. Tüm bu vakaların onkoloji 

merkezlerinde değerlendirilmeleri mümkün 
değildir. En fazla risk taşıyan hastaya doğ-
ru triaj yapmak hayati önem taşımaktadır. Bu 
amaçla ACOG ( American College of Obstet-
ricians and Gynecologists) ve SGO (Society 
of Gynecologic Oncologists) riskli hastaların 
jinekolojik onkoloji cerrahlarına yönlendirme-
de yardımcı olacak klavuzlar yayınlamışlardır. 
Postmenopozal dönemdeki bir hastada ma-
ligniteden şüphelenmek için ; yüksek serum 
CA-125 değeri; asit, nodüler yada fikse pel-
vik kitle varlığı; karın içi yada uzak metastaz 
bulgusu, aile öyküsü yada birinci derece ak-
rabasında over yada meme kanseri öyküsü 
olması gibi göstergelerden bir yada fazlası-
nın hastada bulunması gerekir.  Premeno-
pozal dönemdeki bir hastada maligniteden 
şüphelenmek 

Tablo 2: Benign ve malign tümör ayrımında IOTA Kuralları (26)

      Irregular solid tümor

Asit varl$ $

En az 4 papiller yap$

10 cm ve üzerinde solid kitle

Dopplerde kan ak$m$

Uniloküle kitle

Solid komponentin 7 cm ve alt$nda olmas$ 

Multiloküle kitle ancak 10 cm’in alt$nda

Akustik gölgelenmelerin olmas$ 

Doppler kan ak$m$ olmamas$

 
Kural 1: Malign özelliklerden bir veya birden fazlas# varken benign özellik yok ise; kitle malign olarak 

de erlendirilir. 

Kural 2: Benign özelliklerden bir veya birden fazlas# varken malign özellik yok ise; kitle benign olarak 

de erlendirilir. 

Kural 3: Benign ve malign özelliklerin her ikisi de varsa yada her ikisi de yoksa ; de erlendirme sonuçsuz kabul 

edilir ve ikinci evre de erlendirme önerilir. 
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için ; çok yüksek serum CA 125 değeri (örn. 
>200 IU/L ); asit, nodüler yada fikse pelvik 
kitle varlığı; karın içi yada uzak metastaz 
bulgusu, aile öyküsü yada birinci derece ak-
rabasında over yada meme kanseri öyküsü 
olması gibi göstergelerden bir yada fazla-
sının hastada bulunması gerekir.  ACOG ve 
SGO’nun önerileri aile öyküsü haricinde as-
lında Malignite Risk İndeksini içinde barındır-
maktadır24.  

RCOG’un postmenopozal dönemdeki has-
talarda saptanan adneksiyel kitlelerin yöne-
timine yönelik yayınladığı klavuzda ise has-
talar RMI değerlerine göre düşük, orta ve 
yüksek riskli olarak sınıflandırılmaktadırlar. 
RMI’in, hastalardaki kitlelerin benign- malign 
ayrımında kullanılması önermektedir. Risk 
durumlarına göre; hastalar takip edilmekte-
dir, cerrahi yönlendirilmektedir yada onkoloji 
merkezlerine konsulte edilmektedir. Laparos-

Tablo 3: Literatürde 200 eşik değeri ile RMI için bulunan sensitivite, spesifite, PPD ve NPD 
değerler (n: hasta sayısı)
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kopi kararında da RMI değerinin kullanılması 
önerilmektedir19. 
Günümüze dek yapılmış en büyük kontrollü 
çalışma olan (PLCO trial,; prostat, akciğer, 
kolorektal ve over kanseri taraması randomi-
ze kontrollü çalışma) PLCO çalışması 78216 
kadında yapılmıştır. Bu çalışma sonuçlarına 
göre; genel populasyonda CA-125 ve trans-
vajinal ultrasonografinin birlikte kullanılması-
nın over kanserlerinde mortaliteyi azaltmadı-
ğını göstermişti. Ayrıca bu çalışma yanlış po-
zitif sonuçların en büyük handikap olduğunu 
göstermiştir25.
Ultrasonografinin over tümörleri tanısında 
kullanımıyla ilgili pek çok araştırma yapıl-
mıştır. Ultrasonografinin kitlenin orijininin 
belirlenmesi konusunda çok etkin bir araç 
olduğunu düşünen Uluslararası Over Tümör-
leri Analiz grubu (IOTA) 2008 yılında malign 
tümörleri tanımlayacak basit kurallar geliştir-
miştir. Böylece ultrasonografik değerlendir-
mede çok tecrübeli olmayan hekimler dahi 
maligniteden şüphelenip ileri bir merkeze 
hastalarını gönderebilecektir. Tablo 2’de IO-
TA’nın  kuralları verilmiştir26. Ancak arada 
kalan özellikte bulguların olması durumun-
da yani hastaların malign ve benign diye 
sınıflandırılamamaları durumunda alanında 
özelleşmiş ultrasonografistlere başvurulma-
sı önerilmiştir. IOTA grubunun 2010’da yap-
tığı çalışma ise bu konu ile ilgili yapılan ilk 
prospektif ve çok merkezli çalışmadır27. Bu 
çalışmada jinekolojik ultrasonografi alanında 
uzman olmayan doktorların da bu kriterleri 
kullanarak doğru triaj yaptığı savunulmuştur 
fakat bu çalışmaya alanında uzman doktorlar 
dahil edilmiştir. CA-125 gibi serum belirteçi 
kullanılmadığı için bu model daha maliyet et-
kin olabilir. Bu çalışmadaki çıkmazlardan biri 
ise %25 oranında tanı konulamayan adnek-
siyel kitlelerdir. Abse , fibrom ve evre 1 seröz 
borderline tümörlerde de diğer matematiksel 
yöntemlerde olduğu gibi IOTA grubunun ult-
rason kuralları yetersiz kalmıştır. %75 has-
taya sadece ultrasonografik değerlendirme 
yapılarak, ileri görüntülemeye gerek duyul-
madan tanı konulabileceği kanıtlanmıştır.  Bu 
konu ile ilgili daha az tecrübeli ultrasonogra-
fistlerle yapılmış yeni çalışmalara ihtiyaç var-

dır. Böylece daha doğru sonuçlara varılabilir.
Malignite risk indekslerin konusunda yapıl-
mış en geniş çaplı derlemelerden biri Geomi-
ni ve arkadaşları tarafından yapılmıştır28.  Ya-
zarlar toplam 1161 yayını incelemişlerdir.  Bu 
derlemede 21 750 kadın ve 83 farklı belirteç 
incelenmiştir. Buna göre 200 kesim değeri ile 
RMI %78 sensitif, % 87 spesifik bulunmuş-
tur. Günümüzde de Birleşik Krallık ve Ameri-
ka’da önerilen test ise RMI’dır. 
Kaijser ve ark. yaptığı derlemede ise 2008-
2013 yılları arasındaki çalışmalar incelen-
miştir ve 26 438 vaka değerlendirilmiştir29. 
Geomini ve arkadaşlarının önerisinin zıttı so-
nuçlar elde edilmiştir. Kaijser ve arkadaşla-
rına göre son yapılan çalışmalar adneksiyel 
kitlelerde benign- malign ayrımında ultraso-
nografi bazlı triajın daha doğru sonuçlara sa-
hip olduğunu savunmuştur. IOTA’nın lojistik 
regresyon modeli veya basit kurallar modeli 
fertilite isteği olan kadınlarda daha uygun de-
ğerlendirme yöntemleri olarak değerlendiril-
miştir. Özellikle CA-125 gibi serum belirteç-
lerinin reprodüktif çağdaki kadınlarda benign 
nedenlerle de yüksek bulunması en önemli 
savunma noktası olarak değerlendirilebilir. 
Ülkemizde RMI konusunda yapılmış çalışma-
lara baktığımızda;  200 kesim değeri için sen-
sitivitenin daha düşük olduğunu görmekte-
yiz. Ancak farklı toplumlarda ve çalışmalarda 
farklı kesim değerlerinin bulunmuş olması, 
toplum bazlı çalışmaların yapılması gereklili-
ğini düşündürmektedir44,51. Tablo 3’de günü-
müze kadar yapılan çalışmalarda RMI’in 200 
eşik değeri ile prediktif değerleri yer almak-
tadır9,20-23,30-51. Mevcut çalışmaların pek ço-
ğunun retrospektif datadan toplanmış olması 
en önemlin kısıtlılığıdır. Görüldüğü gibi aynı 
eşik değer için farklı sensitivite ve spesifisi-
te olmasının sebebi, over kanserlerinin geniş 
spektrumda histopatolojik kanser çeşitliliğini 
içinde barındırması ve çalışma yapılan popu-
lasyonun postmenopozal hasta ve borderline 
tümör prevalansının da sonuçlardaki çeşitlili-
ğe etki etmesidir. Bu konuda  premenopoz ve 
postmenopoz grupların ayrı ayrı incelendiği 
prospektif çalışmalara ihtiyaç vardır.  
Over kanserlerinin taramasında farklı yön-
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temler ve belirteçler de incelenmiştir. 2003 
yılında Hellstrom ve ark. ları tarafından ilk kez  
over kanserinde tanısal değeri olduğu belirti-
len HE 4 (Human Epididymis Protein 4) tümör 
belirtecinin CA-125 ile birlikte kullanımında 
tanısal değerini arttığı görülmüş ve ROMA 
(Risk of Ovarian Malignancy Algorithm) ge-
liştirilmiştir52-56.  Özellikle epitelyal tümörlerin 
ayırıcı tanısında kullanımı değerlidir. Son dö-
nemde adneksiyel kitle nedeniyle operasyo-
na alınacak hastalardaki ovaryan kanser ris-
kini belirleyen bir diğer yeni geliştirilmiş test 
yöntemi ise OVA 1 test yöntemidir. Bu test-
te Apolipoprotein A1, Beta 2 mikrogloblin, 
CA-125, Prealbumin ve Transferrin değerleri 
kullanılarak belirlenmektedir ve operasyo-
na alınacak hastaların olası ovaryan kanse-
ri açısından riski değerlendirilmektedir. FDA 
(Food and Drug Administration) tarafından 
OVA 1 kullanımında hastalar belirli kriterle-
re göre seçilmektedir. OVA 1 testine girecek 
hastaların, 18 yaşını doldurmuş, over kitlesi 
olan, operasyon planlanan, henüz bir onko-
loji doktoru tarafından değerlendirilmemiş, 
son beş yıl içinde kanser geçirmemiş ve son 
olarak Romatoid faktör değeri <250 IU/mL 
olan hasta grubunda yer alması gerekmek-
tedir. Leptin, prolaktin, osteopontin, insulin 
benzeri büyüme faktörü 2, makrofaj inhibitör 
faktör ve CA-125 in kullanıldığı FDA tarafın-
dan son zamanlarda önerilen bir diğer tara-
ma testi ise OVA SURE testidir. Erken evre 
over kanserinde ise tüm bu testlerin başarısı 
çok kısıtlıdır56-57. 
Özet olarak; over kanserlerinde ideal bir ta-
rama testi olmayıp bu konuda çalışmalar ha-
len devam etmektedir. Bu çalışmalardan ba-
zıları ve bulunan yeni markerlar gelecek vaat 
etmekle birlikte, herkes tarafından ulaşılabi-
lir ve maliyet etkin yöntemlere ihtiyaç vardır.  
IOTA grubu çalışma sonuçları heyecan verici 
olmakla birlikte bu konuda prospektif dizayn 
edilmiş çalışmalara ihtiyaç vardır. CA-125 dü-
zeylerinin birçok benign hadisede de yükse-
lebilmesi, ultrasonografinin ise yapan kişinin 
tecrübesine bağlı olması bu yöntemlerin tek 
başına triajda kullanılmalarını kısıtlamaktadır. 
Ancak ultrasonografinin ve CA-125’in hemen 
her merkezde yapılabilir olması hasta triajın-

da RMI’nin önemini ortaya koymaktadır. RMI 
hesaplamaları özellikle postmenopozal ad-
neksiyal kitlelerin malign-benign ayırımında 
önerilebilecek testlerdir. Premenopozal hasta 
grubunun triajında ise halen yeterli duyarlılık 
ve özgüllüğe sahip testler olmayıp, bu konu-
da yapılacak çok merkezli prospektif dizayn 
edilmiş çalışmalara ihtiyaç vardır.
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