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Ozet

Kanser hastaliklarinda, hiperkoagiilasyon ve trombotik komplikasyonlarin goriilme orant
artmigtir. Tromboz, malignitenin sik bir komplikasyonu olup, kanser hastalarindaki Sliimlerin
ikinci en sik nedenidir. Uzun yillardir kanser hastalarindaki koagiilasyon sistem aktivasyonu ilgi
kaynagi olmustur. Over tlimorlerinde, koagiilasyon aktivasyon belirteglerinden D-dimer
diizeylerinin, malign-benign ayirimindaki yerini incelemeyi amagladik. Calismaya 42 adneksiyal
kitleli hasta dahil edildi. Malign over tiimorli olgularda (n=17) D-dimer diizeylerinin ortalamasi
(1313 ng/ml), benign over tiimorli olgularin (n=25) D-dimer ortalamasindan (165 ng/ml) yiiksek
olarak tespit edildi (p<0.0001).

Adneksiyal kitleli hastalarin degerlendirilmesinde serum D-Dimer diizeyleri benign malign
ayriminda belirte¢ olabilir gibi goziikse de daha genis serilere ihtiyag vardir. Hastaligin tedavi,
prognoz ve takibi i¢in kullanimi ise yeni ¢aligma konusu olacaktir.

Anahtar kelimeler: D-dimer, fibrinolizi, over timori
Summary

The incidence of hypercoagulability and thrombotic complications is increased in cancer
disease. Thrombosis is a commonly seen complication of malignity and it is the second cause of
death in cancer patients. For long periods of time many interest have been focused on the
activation mechanisms of coagulation system activation in cancer disease. In this paper we
aimed to investigate the relationship between level of d-dimer which is well known activated
coagulation marker and benign or malign events. There are 42 patients which had adnexial
mass. In the group which had malignity (n=17) the mean serume d-dimer level is higher (1313
ng/ml) than the group that had benign etiology (n=25, 165 ng/ml) (p<0.0001).

Although determining the levels of d-dimer seems to be a helpful method while differentiating
malign or benign etiology in the patients with adnexial mass, studies that have large number of
patients are needed to verify. The relationship of d-dimer and curability, prognosis and follow up
procedures would be the subjects of future studies.

Key words: D-dimer, fibrinolysis, ovarian cancer

* Haseki Egitim ve Aragstirma Hastanesi, Kadin Hastaliklar: ve Dogum Klinigi, Uzman
** Haseki Egitim ve Arastirma Hastanesi, Kadin Hastaliklari ve Dogum Klinigi, Klinik Sefi
*** Haseki Egitim ve Arastirma Hastanesi, Kadin Hastaliklart ve Dogum Klinigi, Klinik Sef Muavini



GIRIS

Kanser hastalarinin tromboembolik hastaliga yatkinligr ilk olarak 1865 yilinda Armand
Trousseau tarafindan tariflenmistir (). O zamandan itibaren de kanserli hastalardaki, degisik
klinikler yelpazesinde ortaya ¢ikabilen koagiilasyon-fibrinoliz sistem bozukluklar1 ilgi ¢ekmis,
degisik calismalara konu olmustur. Kanserde koagiilasyon ve fibrinoliz sistemleri arasindaki
dengedeki bu bozukluk, koagiilasyon ve fibrinoliz sistemleri marker seviyelerindeki degisikliklerle
gosterilebilir. Maligniteli hastalarda tedavi oncesi ¢aligmalarda, fibrinoliz aktivasyonu yiiksek D-
Dimer diizeyleri ile ortaya koymustur -0), Plazmin aracilikli lizis ile pihtidan D-dimer salinimi,
fibrin olusumunun ve lizisin spesifik bir gostergesidir.

Bu calismada over tiimorlerinde, koagiilasyon aktivasyon belirteclerinden D-dimer
diizeylerinin, malign-benign ayirimindaki yerini incelemeyi amacladik.

MATERYAL ve METOD

Calismaya 2004 Ocak - 2004 Temmuz arasinda 42 adneksiyal kitleli hasta dahil edildi.
Operasyon Oncesi hastalardan 6n kol ven6z kandan 6rnekleme alindi. Calismaya antikoagiilan ve
oral kontraseptif kullanan veya organ yetmezIligi olan hastalar dahil edilmedi. Kontrol grubu olarak
yas uyumlu 12 olgu ¢aligmaya alindi. Preoperatif olarak D-dimer diizeyleri Sigma diagnostic auto
D-Dimer kiti kullanilarak polystrone mikropartikiil agliitinasyon o6l¢iimii yontemiyle, Sigma
Amelung 200 cihazinda kantitatif D-Dimer dl¢timleri yapildi.

Hastalarin patolojilerine yonelik operasyon yapildiktan sonra kesin patolojik tanilarina ulagildi.
Biitiin istatistiksel analizler Windows altinda calisan SPSS 11 (Inc, Chicago, IL) programi
kullanilarak yapildi.

BULGULAR

Olgularm %40.4'ti malign patolojiye (n=17), %59.6's1 ise benign patolojiye sahipti (n=25).
Malign over tiimdrli olgularin 151 (%88.2) epitelyal, 2'si (11,8) germ hiicreli over tiimdrii idi.
Malign over tiimdrlii olgularin 44 (%23.5) erken evre, 13"l (%76.5) ileri evre olarak saptandi.
Benign over tiimorlerinin 9'u (%36) basit kist, 51 (%20) matiir kistik teratom, 3'0 (%12)
endometriyoma, 8'i (%32) ise serdz kistadenom olarak tespit edildi. Malign over tiimoérlii olgularda
D-dimer diizeylerinin ortalamasi 1313 ng/ml (74-5000), benign over timorlii olgularin D-dimer
ortalamasi 165 ng/ml (63-1078), kontrol grubunun ise 110 ng/ml (74-258) olarak tespit edildi.
Malign over tlimorli olgularin serum D-dimer diizeyi ortalamalari, benign over tiimdrlii olgularin
ve kontrol grubunun D-dimer diizeyi ortalamalarindan istatistiksel agidan ileri derecede anlamli
olarak yiiksek tespit edildi (p<0.0001) (Tablo 1). Benign grubun D-dimer diizeyi ortalamalari ile
kontrol grubunun D-dimer diizeyi ortalamalar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli fark tespit
edilmedi (p=0.137). Ileri evre over tiimérii olan 13 olgunun D-dimer diizeyi 1524 ng/ml, erken evre
over tiimori tespit edilen 4 olgunun ise 627 ng/ml olarak tespit edildi.



Tablo 1. Malign ve benign over tiimdrii ve kontrol grubunda
serum D-dimer diizeyi ortalamalar

Ddimer (ng/ml)

Malign (n=17) 1313*(74-5000)
Benign (n=25) 185 ** (63-1078)
Kontrol (n=14) 110 (74-258)

"Malign grubun D<dimer ortalamalari, benign grup ve kortrol
grubunun D-dimer ortalamas karsilastirmasinda p<0.0001

**Benign grubun D-dimer ortalamas), konrol grubu ortalamasi
kargilagtirmasinda p>0.05

TARTISMA

Malign over tiimorlii hastalar, benign over tiimdorlii hastalara ve saglikli kontrol grubuna gore
yiiksek D-dimer diizeylerine sahiptir. Malign hiicreler biiyiik miktarda prokoagiilan ve fibrinoliz
aktivatorii salgilarlar. Bir fibrinoliz aktivatorii olan plazminojen aktivatdr plazminojenin plazmine
déniistiiriilmesinde rol alir (7). Plazmin lokal fibrinolize ve bunun sonucunda fibrin i¢inde D-dimer
fragmanlarinin lizisine neden olur. Kanser hiicrelerinin bu o6zelligi ekstraselliiler matrikste
metastatik potansiyelleri ile iliskilidir ®. Bagka jinekolojik tiimérlerde ve over tiimorlerinde D-
dimer diizeylerindeki artis daha evvel yapilan bazi ¢alismalarda gosterilmistir -9-10),

Over tiimorlerinde benign malign ayrimmda D-dimer ve CA 125'in esit sensitivite ve
spesifiteye sahip oldugu sonucuna varan galigmalar mevcuttur (>-1D. Ancak bizim galismamizda CA
125 diizeyi ile korelasyon vaka sayis1 azlig1 nedeniyle dikkate alinmamistir. Heniiz timdriin evresi
ile D-dimer seviyesi korelasyonu ortaya koyan bir ¢alisma olmasa da bizim i¢in merak konusu
olmustur. Vaka sayisindaki azlik nedeni ile istatistiksel olarak gosterilemese de ileri evre over
timorlerinde D-dimer diizeyi ortalamalari, erken evre olgulara gére daha yiiksek tespit edilmistir.
Erken ve ileri evre over kanserlerde D-dimer ve diger hemostaz parametrelerinin siirvi ile olan
iligkisini degerlendiren bir calismada, D-dimer, fibrinojen, von Willebrand faktér (vWF) ve
antitrombin III (AT III) seviyeleri yiiksek olan grupta daha kétii siirvi oldugu tespit edilmistir (12),
Boylelikle bu parametrelerin prognostik marker olabilecegi ancak daha genis serilere gereksinim
oldugu belirtilmistir.

Mirshahi ve ark. over kanserli hastalarda D-dimer diizeyi ile tliimor boyutu ve serum CA 125
diizeyleri arasinda pozitif bir iliski gdstermistir (13). Ayni ¢alismaci iyi prognoza sahip grupta
kemoterapi esnasinda CA 125 diizeyinde ve D-dimer diizeylerinde azalma tespit etmigtir.
Kemoterapinin koagiilasyon/ fibrinoliz sistemine direkt etkisi halen karanliktir,

Sonugta malign over tiimorlii hastalarda D-dimer diizeyinde, degisen koagiilasyon/fibrinoliz
dengesine bagli olarak bir artig izlenmektedir. Bu primer tiimoriin invazyon ve metastazinda rol
oynayabilir. D-dimer diizeylerinin benign malign ayrimindaki yeri, evre ile iliskisi, prognozun
belirlenmesindeki degeri ve tedaviyle olusabilecek degisimlerden bahsetmek igin daha genis
serilere ihtiya¢ duyulmaktadir.
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