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ÖZET

Över metastazı, en sık genital organlardan ardından sırayla gastrointestinal sistem ve meme karsinomundan gerçekleşir. Bu 
yazıda, meme kanseri nedeniyle adjuvan tedavilerini aldıktan sonra adjuvan anastrazol tedavisi altında takip edilirken, yedi yıl 
sonra izole över metastazı saptanan nüks meme kanseri olgusu sunuldu. Hasta sağ alt karın ağrısı ile başvurdu. Yapılan rad
yolojik incelemelerde uterus içerisinde miyoma uteri ile uyumlu kitle saptandı. Hastaya total abdominal histerektomi ve bilateral 
salpingooferektomi uygulandı. Histopatolojik incelemede sağ överde karsinom infiltrasyonu saptandı. Alınan dokuların immünhis
tokimyasal (İHK) incelemesinde, tümör hücrelerinde sitokeratin (CK) 7 ile ve gross cyctic disease fluid protein (GCDFP-15) ile 
yaygın ve kuvvetli pozitiflik saptandı. Morfolojik, İHK ve klinik bulgular eşliğinde hastaya invaziv duktal karsinomun över metas
tazı tanısı konuldu. Postoperatif dört kür kemoterapi uygulanan hasta 21. ayında halen hormonoterapi altında hastalıksız olarak 
izlenmektedir. Meme kanserli hastalarda överlerde ya da pelvisde kitle saptandığında, primer över kanseri olabileceği gibi meme 
kanserine bağlı över metastazı olabileceği de akılda tutulmalıdır.

Anahtar Kelimeler: Meme kanseri, metastatik över kanseri, anastrazol.

SUMMARY

Ovarian metastases originate from mostly genital organ, aftenvards gastrointestinal tract and breast carcinoma, respectiveiy. 
İn this report, we present a case of recurrent breast cancer vvho vvas diagnosed vvith isolated ovarian metastases seven years after 
the diagnosis of breast cancer and had treated vvith adjuvant chemotherapy and vvere followed-up under anastrozole treatment. 
She vvas presented vvith abdominal pain at the right lovver side. Radiological examinations revealed a mass vvhich vvas similar 
to uterine leiomyoma in the uterus. A total hysterectomy vvith bilateral salpingo-oopherectomy vvas performed. Histopathologic 
examination o f specimen revealed carcinoma infiltration o f the right ovary. İn immunohistochemical staining the diffuse and strong 
positivity vvith cytokeratin (CK) 7 and gross cyctic disease fluid protein (GCDFP-15) vvere detected. The diagnosis of invasive 
ductal breast carcinoma to the right ovary vvas made by morphological, IHC and clinical findings. She vvas received four cycles 
chemotherapy, postoperatively. The patient vvas follovved-up vvithout relapse vvithin 21 months under hormonotherapy. İn patients 
vvith breast cancer, when a mass is detected in ovaries or pelvic region, not only primary ovarian cancer, but metastatic breast 
carcinoma to ovaries should be kept in mind.
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GİRİŞ

Överler, akciğer ve karaciğer gibi malign tümörlerin 
sıklıkla metastaz yaptığı hedef organlardandır. Metas
tatik över tümörleri malign över tümörlerinin yaklaşık 
%10-30’unu oluşturmasına rağmen, kesin insidansla- 
rı bilinmemektedir (1,2). Metastatik över tümörlerinin 
çoğunluğu gastrointestinal kanal, meme, ve jinekolojik 
organlardan kaynaklanır. Tümör överlere hematojen, 
lenfojen, periton yoluyla ya da direkt komşuluk yoluyla 
yayılabilir (3). Primer kolon kanseri jinekolojik tümörler 
dışında övere metastaz yapan tümörler içinde en sık 
olanıdır. Bunu apendiks, meme ve üst gastrointestinal 
kanal tümörleri takip etmektedir (3-6).

Gastrik kanserler de överlere en sık metastaz ya
pan tümörler olup, buradaki metastaz mekanizması 
direkt yayılım veya tümör hücrelerinin batın içine düş
mesi şeklinde açıklanmaktadır. Ancak, genel olarak 
jinekolojik kanserler dışındaki kanserlerin övere nasıl 
metastaz yaptıkları, direkt yayılımlı olgular dışında tam 
olarak açıklanamamıştır (7). Meme kanserine bağlı 
över metastazı literatürde %23.9-39.4 oranında bildiril
miştir (8-10). Ancak hormonal tedavi altında över me
tastazı ile nüks saptanan yalnızca bir olgu bildirilmiştir 
(11). Bu yazıda, nadir olması nedeniyle anastrazol te
davisi altında takip edilirken över metastazı saptanan 
meme kanserli bir olgu sunuldu.

OLGU SUNUMU

Altmış üç yaşındaki postmenapozal kadın has
ta Mart 2001 tarihinde sol meme üst-dış kadranda 
2.5 cm’lik ağrısız kitle nedeniyle genel cerrahi kliniği
ne başvurmuştu. Alınan tru-cut biopsi meme kanseri 
ile uyumlu gelmesi üzerine hastaya sol meme basit 
mastektomi ve aksiller lenf bezi diseksiyon operasyo
nu uygulanmıştı. Histopatolojik inceleme sonrasında 
hastaya pT2N1M0, histolojik grade II ve nükleer grade 
III, invaziv duktal karsinom tanısı konuldu. İmmünhis- 
tokimyasal (İHK) inceleme sonrası östrojen reseptör
leri ve progesteron reseptörleri pozitif olarak saptandı. 
Bundan sonra tibbi onkoloji polikliniğine yönlendirilen 
hastaya adjuvan kemoterapi olarak altı kür siklofosfa- 
mid, metotreksat ve 5-florourasilden oluşan kombinas
yon kemoterapisi uygulandı. Hasta radyoterapiyi kabul 
etmediği için uygulanamadı. Sonrasında tamoksifen 
20 mg/gün başlanan hastada 1.5 yıl sonrasında miyo- 
kard infarktüsü gelişmesi üzerine tamoksifen kesilerek 
anastrazol 1 mg/gün başlandı.

Aralık 2007 tarihine kadar yakınmasız olan has
ta, anastrazol tedavisi alırken bu tarihte karın ağrıları 
nedeniyle polikliniğimize başvurdu. Fizik muayenede,

batında sağ alt kadranda palpasyonda hassasiyet 
saptandı. Rebaund, defans yoktu ve diğer sistem mu
ayenelerinde patolojik bulgu saptanmadı. Laboratuvar 
tetkiklerinde; CA 15.3:18.63 UI/mL (N < 25) ve CA 125: 
12.1 UI/mL (N < 38)’di. Diğer biyokimyasal tetkikleri 
normal sınırlardaydı. Batın ultrasonografisinde, ute
rus lojunda yaklaşık 78 x 72 x 66 mm boyutlu, düzgün 
konturlu, hiperekojen lezyon saptandı. Bundan sonra 
yapılan batın manyetik rezonans görüntüleme (MRG) 
incelemesinde, uterus içerisinde 8 x 7 x 6 cm boyutlu 
postkontrastlı sekanslarda patolojik kontrast tutulumu 
göstermeyen T2 ağırlıklı kesitlerde homojen hiperin- 
tens, T1 ağırlıklı kesitlerde homojen-hafif hiperintens 
sinyal özelliğinde ön planda miyoma uteri ile uyumlu 
olabilecek nodüler kitle saptandı. Kadın Hastalıkları ve 
Doğum kliniği ile konsülte edilen hastaya Şubat 2008 
tarihinde total abdominal histerektomi ve bilateral sal- 
pingooferektomi operasyonu uygulandı.

Alınan dokuların patolojik incelemesinde makrosko
bik olarak sağ överde 3 x 2 x 2 cm boyutlarında kesitle
rinde jelatinöz kıvamda içerikli çok sayıda kistik yapılar 
görüldü. Mikroskobik incelemede sağ över kesitlerinde 
över stroması içinde yer yer desmoplastik reaksiyon 
gösteren stroma içinde kordonlar, trabeküler yapılar 
halinde tümör infiltrasyonu saptandı. Tümör hücreleri 
nükleolleri belirgin, veziküler nükleuslu, dar eozinofilik 
sitoplazmalı atipik hücreler şeklindeydi. İHK inceleme
de, tümör hücrelerinin sitokeratin (CK) 7 ile ve gross 
cyctic disease fluid protein (GCDFP-15) ile yaygın ve 
kuvvetli pozitif olarak boyandıkları saptandı (Resim 1). 
Ayrıca ER ve PR kuvvetli pozitif boyanırken (Resim 2, 
3), vimentin, CK 10, inhibin ve c-erb-B2 tümör hücre
lerinde negatif olarak bulundu. İHK’da GCDFP-15 ile

Resim 1. İmmünhistokimyasal boyanma metastatik tümör 
hücrelerinde gross cyctic disease fluid protein (GCD
FP-15) ile kuvvetli boyanmayı göstermektedir (H&E x40).
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Resim 2. Tümör hücrelerinde östrojen reseptör 
ekspresyonu (H&E x10).

Resim 3. Tümör hücrelerinde progesteron reseptör 
ekspresyonu (H&E x10).

yaygın ve kuvvetli pozitiflik olması, morfolojik ve klinik 
bulgular eşliğinde hastaya invaziv duktal karsinomun 
över metastazı tanısı konuldu.

Operasyon sonrası hastaya adjuvant sistemik 
kemoterapi olarak, dört kür doksorubusin 60 mg/m2 
(1 .gün) ve siklofosfamid 600 mg/m2 (1 .gün) intravenöz 
yoldan 21 günde bir uygulandı. Hastanın yaşı ve dü
şük performans skoru nedeniyle taksan tedavisi veril
medi. Herhangi bir ciddi toksisite gözlenmeden tedavi 
tamamlandı. Sonrasında letrozol 2.5 mg/gün ile adju
van hormonoterapi başlandı. Hasta över kitle operas
yonundan sonra 21. ayında halen hastalıksız olarak 
izlenmektedir.

TARTIŞMA

Överler akciğer ve karaciğerden sonra malign tü
mörlerin sıklıkla metastaz yaptığı hedef organlardandır. 
Gastrointestinal kanal kanserleri ve meme kanseri jine

kolojik tümörler dışında övere metastaz yapan en sık 
tümörlerdir. Primer kolon kanseri jinekolojik tümörler 
dışında övere metastaz yapan tümörler içinde en sık 
olanıdır. Bunu apendiks, meme ve üst gastrointestinal 
kanal tümörleri takip etmektedir (3-6). “Krukenberg Tü
mör” tipik metastatik över tümörünü tanımlar ve sıklıkla 
mide tümöründen kaynaklanır (12).

Meme kanserli hastalar över kanseri gelişmesi 
açısından artmış riske sahiptirler ve aynı durum över 
kanserinde meme kanseri gelişimi için de geçerlidir. 
Bu durum özellikle BRCA-1 ve BRCA-2 mutasyonları 
taşıyan herediter yatkınlığa sahip hastalarda gözlen
mektedir (13). Meme kanserli hastalarda över kanseri 
gelişimi yanında, meme kanserine bağlı över metastazı 
da zaman zaman tespit edilmektedir. Kesin sıklığı bi
linememekle birlikte, meme kanserinden kaynaklı över 
metastazı oranı %23.9-39.4 olarak bildirilmiştir (8-10). 
Övere metastaz yapan meme kanseri sıklıkla duktal ya 
da lobüler tiptedir ve çoğu olguda her iki överde olma 
eğilimindedir (8,14).

Över metastazında kesin teşhis, genellikle tek başı
na histolojik değerlendirme ile mümkün değildir ve İHK 
inceleme gereklidir (15,16). GCDFP-15, metastatik tü
mörün meme kanserine bağlı olduğunu doğrulamada 
yüksek oranda duyarlılık ve özgüllüğe sahip bir mar- 
kerdir (15,17,18). Mazoujian ile Perisic ve arkadaşları 
meme kanserinin %55 oranında GCDFP-15 ile pozitif 
olarak boyandığını ve bunların %90’ının taşlı yüzük 
hücreli farklılaşma gösteren invaziv lobüler karsinom ol
duğunu bildirmişlerdir (19,20), Bizim olgumuzda da in
vaziv lobüler karsinom olmamakla beraber GCDFP-15 
ile kuvvetli pozitif boyanma saptandı. Scopa ve arka
daşları CK’lerin metastazların kaynağını saptamada 
yararlı olabildiğini göstermişlerdir. Meme kanseri de 
genellikle CK 7 ile pozitif boyanırken CK 20 ile boyan
ma görülmez (21). Bildirdiğimiz olguda da GCDFP-15, 
CK 7 ile pozitif boyanma saptandı. Bununla birlikte hem 
ER hem de PR reseptörleriyle de boyanma saptandı ve 
böylece meme kanserinin över metastazı doğrulanmış 
oldu. Bu nedenle, CK ve GCDFP-15 ile İHK incelemesi 
tanı konulamayan hastalarda yardımcı olabilir.

Över metastazlı meme kanserli hastalarda genel
likle prognoz kötü olup, 5 yıllık sağkalım oranları %0- 
27 arasında değişmektedir (8,21). Cerrahi primer över 
kanserin tedavisinde anahtar role sahipken, överlere 
metastatik kanserinin tedavisindeki yeri henüz açık bir 
şekilde ortaya konulamamıştır. Övere metastatik tümö
rün cerrahisi sonrası 5 yıllık sağkalım oranları jinekolo
jik tümörlerde %47, jinekolojik olmayan tümörlerde ise 
%19 olarak bildirilmiştir (22).
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Meme kanseri tanısı ile över metastazının ortaya 
çıkışı arasında geçen süre hastalık evresi ile ilişkili 
bulunmuştur. Bu durum daha ileri evredeki hastalığın 
daha erken över metastazı yapabileceğini göstermek
tedir. Gagnon ve arkadaşları ortanca metastaza kadar 
geçen süreyi 11.5 ay, evre II hastalarda 24 ay, evre III 
hastalarda 8 ay ve evre IV hastalarda ise 0 ay olarak 
bulmuşlardır (8). Bizim olgumuzda evre II meme kan
serli hasta olup över metastazı ilk tanıdan 105 ay sonra 
saptanmıştı.

Sonuç olarak, meme kanserli hastalar hem tamok
sifen kullanımına bağlı muhtemel endometrial lez- 
yonlar hem de primer veya metastatik över lezyonları 
açısından jinekolojik olarak rutin ve dikkatli bir şekilde 
kontrol edilmelidir. Çünkü bu lezyonların erken tanısı 
ve tedavisi hastalarda sağkalım ve yaşam kalitesi açı
sından önemli olacaktır.
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