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0z

Amag: Overin germ hiicreli timdrleri arasinda en sik gorilen tip teratomlardir. Dermoid kist (matdr kistik teratom) ise teratomlarin %95'ini olusturur ve
cogunlukla benigndir. Fakat bu timdrlerde de %0,2-2'si malign transformasyon izlenebildigi icin ayirici tanida siklikla tiimar belirtecleri kullanilir. Notrofil
lenfosit orani (NLR) kisinin enflamatuvar durumunu belirlemek icin kullanilan bir parametredir. Biz calismamizda timér capi, timér belirtecleri, kist boyutu
ve NLR parametrelerini kullanarak dermoid kistlerin ayirici tanisinda enflamatuvar siirecinde degerlendirip dederlendirilmeyecedini ve timér belirteclerinin
dermoid Kistlerdeki degisimlerini inceledik.

Yontem: Calismamiza retrospektif olarak 2017-2019 yillari arasinda opere edilip, patoloji sonucu ile teyit edilen 14-45 yas araligind 51 hastay! dahil ettik.
Hastalarin yas, preoperatif hemogram, alfafetoprotein (AFP) (ng/mL), Ca (kanser antijeni) 125 (U/mL), Cal5-3 (U/mL), Cal9-9 (U/mL), karsinoembiryonik
antijen (CEA) (ng/mL), kist boyutu (cm), NLR ve uni/bilateral olusu kaydedildi.

Bulgular: Olgularin Ca 19-9 ortalama degerleri referans degerin Gsttinde bulunmustur. Ca 19-9 degiskeni normal ve referans araligindan ytiksek olarak iki
gruba ayrildi. AFP, Cal25 ve Cal5-3 kimyasal sonuclarinin gruplara gére anlamli dizeyde bir farklilik gosterdidi bulundu. (Sirasiyla p=0.005, 0.029 ve 0.030).
NLR, CEA ve kist boyutunun ise gruplarda benzer oldugu bulundu. Kist boyutuna gore degiskenlerin kiyaslanmasi sonuclarina gére kist boyutu arttikca
hastalarin yas ortalamalarinin anlamli diizeyde azaldigi gdzlendi (p=0.005). Ayrica kist boyutu arttikca Cal25 degerleri anlamli olarak artis gosterdidi
izlendi(p=0.001).

Sonuc: Vakalari Ca 19-9 yuksekligine gore ayirdigimizda Ca 19-9 yiiksekligi ile korole olarak AFP, Cal25 ve Ca 15-3 degerlerinin anlamli derecede yiiksek
bulundugunu ortaya koyan Literatiirdeki ilk calisma bizim calismamizdir.

Anahtar kelimeler: Dermoid kist, NLR, tumor belirtecleri, Ca 19-9, Ca 125

ABSTRACT

Objective: Teratomas are the most frequent type of ovarian germ cell tumors. Dermoid cyst (mature cystic teratoma) is the 95% of the whole teratomas
and mostly benign. But 0,2-2% of the teratomas show malignant transformation and therefore we are using tumor markers to discriminate this. Neutrophil
lymphocyte ratio (NLR) is a parameter which is used to discriminate yhe inflamatory status of the person. In our study we use tumor markers, tumor size and
NLR for diferential diagnosis of dermoid cysts and evalute the inflamatory status with tumor markers.

Method: Our retrospective study is done with 51 patients between the ages 14-45 and the years 2017-2019. We recorded ages, preoperative hemogram, AFP
(ng/mL), Cal25 (U/mL), Cal5-3 (U/mL), Cal9-9 (U/mL), CEA(ng/mL), cyst diameter (cm), NLR and uni/bilaterality.
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Results: Mean Ca 19-9 values of all patients are higher from the referance value. After the separation of the patiens to two groups as normal Cal9-9 and high
(Cal9-9, we evaluate the difference of tumor markers, tumor size and NLR. We find significant positive corolation for AFP, Cal25 and Cal5-3 (respectively p
=0.005, 0.029 ve 0.030) but non significant results for CEA, tumor size and NLR. If we consider the parameters according to tumor size, there is a significant
negative corolation between tumor size and age (p = 0.005) and positive corolation between tumor size and Cal25 values (p = 0.001).

Conclusion: Our study is the first study that shows significant positive corolation of AFP, Cal25 and CA15-3 with the Ca 19-9 elevation.

Keywords: Dermoid cyst, NLR, tumor markers, Ca 19-9, Ca 125

GIRIS

Ovarian primordial germ hucrelerinden kaynaklanan overin
germ hucreli timorleri tim ovarian timérlerin %20-25'ini
olusturmaktadir ®. Overin germ hcreli timoérleri arasinda
en sik gorilen tip teratomlardir. Dermoid kist (matdr kistik
teratom) ise teratomlarin %95'ini olusturur ve cogunlukla
benigndir @. Hastalarin cogu 20-30 yas arasindadir. Dermoid
Kist histopatolojik olarak germinal hdcrelerin (ic tabakasina
(ektoderm, mezoderm ve endoderm) ait materyal icerebilir
(6rn; deri, sac, kas, dis ya da akciger dokusu gibi) ©.

Dermoid kistlerin tanisi karakteristik gérintileri nedeni
ile %95-100 spesifiklik ile ultrason ile konulmaktadir “9.
Fakat bu timérlerde de %0,2-2'si malign transformasyon
izlenebilmektedir ©. Bu nedenle over Kkistlerinin ayirici
tanisinda siklikla kullanilan timor belirtecleri dermoid kist
icin de kullanitir. Ozellikle tiimér belirteclerinden kanser
antijeni (Ca) 125 ve 19-9 malignite ayirici tanisi icin siklikla
kullanitmaktadir @9, Ozellikle Ca 19-9'un dermoid Kistte
belirgin olarak arttigini belirten yaymnlar mevcuttur 1,

Notrofil  lenfosit orani  (NLR) kisinin  enflamatuvar
durumunu belirlemek icin kullanilan bir parametredir. Bu
parametre 6zellikle kalp hastaliklarinin siniflamasinda
solid kanser tirlerinin siniflamasinda "2 ve apandisit gibi
akut enfeksiydz-enflamatuvar siireclerin éngérisinde
kullanitmaktadir. Normal NLR sinirlari 0,78-3,53 arasindadir
44 QOvarian patolojilerden torsiyonda da NLR'nin ylkseldigi
belirtilmektedir .

Yapilan calismalarda kist boyutu ile cesitli tumor
belirteclerinin degiskenligi ve Ca 19-9 yuksekligini etkileyen
faktorarastiritmigtir. Biz calismamizda tumor belirtecleri, kist
boyutu ve NLR parametrelerini kullanarak dermoid Kistlerin
ayirici  tanisinda enflamatuvar slrecinde degerlendirip
degerlendirilmeyecegdini ve timdr belirteclerinin dermoid
kistlerdeki degisimlerini inceledik.

GEREC ve YONTEM

Calismamiza retrospektif olarak, klinigimizde 2017-2019
yillarr arasinda dermoid kist nedeni ile elektif opere edilip,
patoloji sonucu ile teyit edilen reproduktif yas (14-45 yil)

araligindaki 51 hastayi dahil ettik. Calismaya dahil edilmeme
kriterleri; gebelik, enfeksiyon ya da torsiyon bulgulari,
malignite stphesi veya tanisi, diger jinekolojik hastaliklarin
(myom, endometrial hiperplazi vs) eslik etmesi ve sistemik
hastalik (6zellikle gastrointestinal sistem) olmasi olarak
belirlendi. Calisma icin hastane etik kurulundan onay alindi.

Calismaya katilan tim hastalara preoperatif ultrasonografik
inceleme yapilmisti. Hasta dosyalari taranarak yas,
preoperatif hemogram, alfa fetoprotein (AFP) (ng/mL), Cal25
(U/mL), Cal5-3 (U/mL), Cal9-9 (U/mL), karsinoembiryonik
antijen (CEA) (ng/mL), kist boyutu (cm), uni/bilateral olusu
ve nihai patoloji sonuclari kaydedildi. NLR hemogramda
bulunan notrofil degerinin lenfosit degerine bélinmesi ile
elde edildi. Bilateral kistlerde tumar capr iki Kistin ortalama
cap! olarak kaydedildi. Hastalarin timiine ayni cerrahi ekip
elektif laparoskopik kistektomi uyguladi. Piyesler patolojik
incelemeye alindi ve nihai patoloji sonuclarr ile dermoid kist
teyit edildi.

istatistiksel Analiz

Elde edilen verilerin tanimlayici degerleri ortalama =+
standart sapma, medyan (minimum-maksimum) ve say! (%)
olarak hesaplandi. Verilerin gruplara gore normal dagilima
uygunlugu Kolmogrov-Smirnov testi ile degerlendirildi.
Sayisal oOzelliklerdeki degisimler iki grup acisindan
normal dagilan verilerde Student's t-testi, normal dagiim
gostermeyenlerde Mann-Whitney U testi ile incelendi. 3
gruplu dediskenlerde ise normal dagilim gosterenler tek
yonld Anova, normal dagilmayanlar Kruskal-Wallis testi
ile irdelendi. Coklu karsilastirma icin Tukey testi kullanild.
Kategorik ozelliklerdeki veriler her iki grup acisindan
Pearson ki-kare testi veya Fisher Exact testi ile incelendi.
Ca 19-9'un normal ve ylksek durumlari AFP, Ca 125 ve Ca
15-3 dlzeyleri icin en uygun kestirim degderi ROC analizi
ile belirlendi ve egri altindaki alan hesaplandi. En yiksek
dogrulugu gosteren kestirim dederi, duyarlilik ve 6zgullik
degerleri ile belirlendi ve grafikleri cizdirildi. istatistiksel
anlamulik kriteri p < 0,05 olarak alindi. Elde edilen verilerin
istatistiksel degerlendirmesi IBM SPSS Statistics 22 (IBM
SPSS, Turkiye) programi ile yapildi.
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BULGULAR

Tablo 1a, 1b ve Tablo 2'de calismadaki degiskenlere ait
tanimlayicl istatistikler verildi. Bu tablolarda surekli
degiskenlerin tanimlayicr istatistikleri ortalama + standart
sapma ve medyan (minimum-maksimum), kategorik
ozellikler ise sayl (% frekans) olarak gosterildi. Ca 19-9
ortalama degerleri referans degerin Gstlinde bulunmustur.
Ayrica referans degerlerinden yulksek belirtecler arasinda
da en yuksek hasta ytzdesi yine Ca 19-9 dur. Olgularimizda
bilateralite orani ytizde 11,8 bulunmustur.

Ca 19-9 degiskeni normal ve referans araliindan ytksek
olarak iki gruba ayrildi. Gruplara gore her bir sdrekli
degisken ayri ayri incelenerek Kkarsilastirmalari Tablo
3'te verildi. Tablo incelendiginde, yas degiskeninin her
iki grupta da benzer dagildigi géraldd (p = 0,089). AFP,
Cal25 ve Cal5-3 kimyasal sonuclarinin gruplara goére
anlamli diizeyde bir farklilik goésterdigi bulundu (sirasiyla;
p = 0,005, 0,029 ve 0,030). Buna gére Ca 19-9'un ylksek
oldugu grupta bu 3 kimyasal sonucunun, normal gruba
gore anlamli dizeyde daha yuksek oldugu hesaplandi.
NLR, CEA ve kist boyutunun ise gruplarda benzer oldugu
bulundu.

Kist boyutuna gore degiskenlerin kiyaslanmasi sonuclarini
gosteren Tablo 4'te yas ve Ca 125 sonuglari disindaki

karsilastirmalar anlamli bulunmadi. Kist boyxutu arttikca
hastalarin yas ortalamalariin anlamli duzeyde azaldig
gbzlendi (p = 0,005). Ayrica kist boyutu 5'ten kiicik olanlarin
Ca 125 degerinin anlamli diizeyde diger kist boyutlarindan
daha dustk oldudu hesaplandi (p = 0,001). Diger bir dedis ile
Kist boyutu arttikca Cal25 degerlerinin anlamli olarak artis
gosterdigi izlendi.

Bilateral ve unilateral gruplar arasinda Cal9-9 ve
siniflandirilan kist boyutlari agisindan anlamli bir fark tespit
edilmedi (Tablo 5).

Ca 19-9'daki normal ve ylksek durumu icin Cal25 ve Ca
15-3 degerlerini ayirt etmede kullanilabilecek kestirim
degerleri asagidaki Tablo 6 ve Sekil 1'de gdsterildi. Tablo
6'daki egri alti kalan alan sonuclari incelendiginde tim
degiskenler icin hesaplanan egri altindaki alan degerinin
anlaml oldugu bulundu (sirasiyla; p = 0,02 ve 0,013).
Ca 125 degerinin %61,9 duyarlilik ve %76,92 6zgullik ile
kestirim degerinin 21,5 degerinden ylksek oldugu ve yine
Ca 15-3 icin de %52,38 duyarlilik ve %80,77 6zgullik ile
16'dan biylk kestirim degeriyle Ca 19-9'u ayirtettikleri
gozlendi. AFP degerinin non-parametrik dagilim izledigi
gorulmus ve her ne kadar Ca 19-9 yiksek grupta ortalama
yukselmis olarak izlense de medyan degerinde dusus
gorualmustar.

Tablo la. Klinik sonuclarin tanimlayici istatistikleri.

N Ortalama Medyan St. sapma Minimum Maksimum
Yas 51 32,61 31 9,71 14 61
NLR 51 2,26 21 0,83 0,8 4,7
AFP (ng/mL) 46 5,97 2,06 16,18 1 95,11
Ca 125 (U/mL) 50 2767 18,7 32,91 6,5 232,1
Ca 15-3 (U/mL) 50 14,01 14,2 537 5,2 25,3
Ca 19-9 (U/mL) 48 77,06 30,32 123,71 1 522,31
CEA (ng/mL) 49 2,71 131 6,12 05 43,2
Kist boyutu (cm) 51 739 7 3,08 2 15
N: Sayi, St.: Standart, NLR: Nétrofil lenfosit orani, AFP: Alfa fetoprotein, St. sapma: Standart sapma

Tablo 1b. Tiimar belirtecleri yiikseklik ylizdeleri.

Ii:gei:[et:cie)lirtegleri (normal Normal degerlerde hasta sayisi | Yiiksek degerlerde hasta sayisi Yiikseklik yiizdesi (%)
AFP (< 9 ng/mL) 42 4 8

Ca 125 (< 35 U/mL) 40 10 20

Ca 15-3 (< 30 U/mL) 50 0 0

Ca 19-9 (< 37 U/mL) 25 23 47

CEA (< 2,78 ng/mL) 40 9 18

AFP: Alfa fetoprotein, CEA: Karsinoembiryonik antijen
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TARTISMA

Calismamizda tlmor belirteclerinden Ca 19-9 bizim
hastalarimizin da neredeyse yarisinda ylksek bulunmustur.
Hastalarimizi Ca 19-9 yuksek ve dustk olarak ikiye
ayirdigimizda ise Ca 19-9 yiksekligi ile NLR arasinda bir
korelasyon saptanmazken; AFP, Ca 125 ve Ca 15-3 anlamli

olarak ytiksek bulunmustur. Yine kist boyutu icin gruplama
yaptigimizda kist boyutu arttikca yas anlamtli bir sekilde
azalirken tumor belirteclerinden sadece Ca 125 anlamli
olarak artmaktadir ve NLR ile yine anlamli bir korelasyon
bulunamamistir.

Dermoid kist %10-17 oraninda bilateraldir Biz de
calismamizda literatlrle uyumlu olarak bilateralite oranini
%]11,8 olarak bulduk. Dermoid Kistlerin %0,2-2'si malign

(16)

Tablo 2. Bilateral degiskenin tanimlayici istatistigi.

Frekans Yiizde transformasyon géstermektedir ©. Fakat biz olgularimizi
Bilateral 6 11,80 segerk?n malignite §U'.phesi .oLan grubu disladigimiz icin
Unilateral e 86,20 patoloji sonuclarinda hi¢c malign olguya rastlamadik.
Tablo 3. Ca 19-9'a gdre biyokimyasal bulgularin karsilastirmasi.

Cal9-9

Normal Yiiksek

N Ort + St Medyan (min - maks) N | Ort+St Medyan (min - maks) p
Yas 26 34,85 + 9,03 32,5 (14-52) 22 | 30,05 +10,11 30 (17-61) 0,089*
NLR 26 237 +1,32 2,6 (1,1-3,5) 22 | 2,22+0,90 2,1(0,8-4,7) 0,512*
AFP (ng/mL) 23 | 3,64+4,00 2,51 (1,1-16,98) 20 | 9,18 + 24,11 1,25 (1-95,10) 0,005°
Ca 125 (U/mL) 26 19,85 + 13,92 15,75 (6,5-68,8) 21 | 36,81 + 46,77 23,3 (7,7-232)1) 0,029°
Cal5-3 (U/mL) 26 | 12,74+ 4,79 12,45 (5,2-23,6) 21 |161+546 16,3 (6,5-25,3) 0,030°
CEA (ng/mL) 26 1,69 +134 1,25 (0,71-7,11) 20 | 413 +£9,39 1,32 (0,5-43,2) 0,782°
Kist boyutu (cm) 26 719 + 3,42 5,5 (2-15) 22 | 786 +2,8 8 (3-15) 0,191°
2 Student's t-testi, > Mann-Whitney U testi, Ort.: Ortalama, St: Standart sapma, min: Minimum, maks: Maksimum, NLR: Notrofil Lenfosit orani

Tablo 4. Kist boyutuna gore dediskenlerin karsilastiritmasi.

Kist boyutu
5cms 5-10 cm >10cm
N | OrtsSt Medyan N | OrtsSt Medyan N | Ort:st Medyan p
(min - maks) (min - maks) (min - maks)
38 30 28
Yas 20 | 37,65+10,11 24 130,33 +8,54 7 26 + 5,06 0,005
(21-61) (14-48) (18-31)
2,25 21 3
NLR 20 | 2,28 +0,83 24 | 2,07+ 0,65 7 282 +114 0,1012
(0,8-3,5) (1-3,2) (1,3-4,7)
2,51 1,54 2,6
AFP (ng/mL) |17 |3,07+322 22 | 4,5+12,49 7 17,61 + 34,61 0,101°
(1,11-14,93) (1-60,33) (1,25-95,10)
14,2 23,45 26,10
Cal25 (U/mL) |19 | 15,78 +10,88 24 | 27,73 + 14,05 7 59,68 + 78,01 0,001°
(6,5-57,9) (7,7-54,7) (15,2-232,1)
12,7 15,8 16,6
Cal5-3 (U/mL) | 19 | 12,75+ 4,98 24 | 1454 +5,4 7 15,61 + 6,27 0,3942
(5,7-25,3) (85,2-24,8) (7,7-24,8)
1,33 131 1,27
CEA (ng/mL) 19 | 215+18 23 | 3,42+8,76 7 1,87+1,95 0,548°
(0,74-711) (0,5-43,2) [0,5-6,18]
Calo-9 18,06 40,49 34,83
18 | 44,10 + 98,30 23 | 111,25 + 148,87 7 49,47 + 50,98 0,098°
(U/mL) (3,69-431,93) (1-522,31) (5,45-149,67)
& One-way ANOVA, ® Kruskal-Wallis testi, Ort: Ortalama, St: Standart, min: Minimum, maks: Maksimum, NLR: Nétrofil lenfosit orani
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Adneksiyal Kitlelerin ayirici tanisi icin kullanilan timor
belirteclerinden Ca 19-9, bizim ¢alismamizda da Lliteratr
ile uyumlu olarak © hastalarin %47'sinde yuksek
bulunmustur. Ayrica VYesilyurt ve ark.'nin % yapmis
oldugu calismada Ca 125 yukseklik orani %10,7 iken

ROC Curve
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Curve
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Sekil 1. ROC egrisi

Tablo 5. Bilaterelite ile Ca 19-9 ve kist caplari kiyaslamalari.

Bilateral
Bilateral | Unilateral |p
Normal 23 (54,8) 3(50,0)
Ca19-9 0,999
Yiksek 19 (45,2) 3 (50,0)
5< 19 (42,2) 1(16,7)
Kist 5-10 20 (44,4) 4 (66,7) 0,417b
>10 6 (13,3) 1(16,7)
a: Fisher Exact testi, b: Pearson ki-kare testi

Tablo 6. ROC analizi sonuclari

bizim calismamizda bu oran %20 olarak bulunmustur.
Literatiirde yapilan bazi calismalarda vakalarin Ca 19-9
ve Ca 125 ortalamalar alindiginda iki parametrenin de
birlikte normalden ytksek oldugu belirtilmistir 9. Fakat
bizim calismamizda sadece Ca 19-9 dederinin ortalamasi
normal degerlerin Ustinde ¢ikmistir. Ca 19-9 yiksekligine
gore vakalarimizi gruplara ayirdigimizda Ca 19-9 yiksekligi
ile korale olarak AFP, Cal25 ve Ca 15-3 anlaml derecede
yuksek bulunmustur ve bu degisiklidi ortaya koyan
literattirdeki ilk calisma bizim calismamizdir. Ozellikle
Cal9-9 yuksekligine eslik eden parametrelerden Cal2b
ve 15-3 icin Roc analizi yaptigimizda sirasiyla 21,5 ve 16
degerlerinin Uzerindeki degerlerde Ca 19-9 yuksekliginin
eslik ettigi izlenmistir.

Dermoid kistleri boyutlarina gore gruplara ayirdigimizda
kist capi arttikca yasin anlamli olarak distugund fakat
Ca 125 degerlerinin de anlamli olarak yukseldigini tespit
ettik. Literatire baktigimizda Var ve ark.min %9 yapmis
oldugu calismaya gore kist capi arttikca Cal25, Cal9-9 ve
CEA anlamul olarak artis géstermistir. Fakat Yesilyurt ve
ark.'nin ¥ yapmis oldugu yas gruplarina gore ayrilmis kist
capr alt grup analizlerinde ise 13-25 yas grubunda tumaor
belirteclerinin timor capr artigi ile anlaml bir degisime
ugramadigl ortaya konulurken, 26-35 yas araligindaki
grupta 4 cm'den biyuk kistlerde sadece Cal9-9 anlamli
derecede normalden ylksek bulunmustur. Literatlrde
kist capr arttikca Ca 19-9 degerlerinin arttigina yonelik
calismalar olsa da ©%19 Cal9-9'un anlamli olarak kist capi
ile degismedigine dair de calismalar mevcuttur ©29. Biz de
calismamizda Cal9-9 degerlerinin Kist capi ile anlamui bir
degisiklige ugramadigini fakat Ca 125 degerlerinde anlamli
bir artis oldugunu ortaya koyduk. Fakat daha genis vaka
sayilartyla yapilan calismalara ihtiyag vardir.

Calismamizda 6zellikle enflamatuvar slrec belirteclerinden
NLR degerleri de hem Ca 19-9 yiksekligine gore ayirdigimiz
grupta hem de Kist capina gére ayirdigimiz gruplarda
incelendi ve anlamli bir fark bulunamadi. NLR cut-off degeri
3'ten blylk alindiinda adneksiyal torsiyonda spesifik bir
belirtec oldugunu belirten bir calisma literatirde mevcuttur
U5, Ayrica yapilan bir calismada torsiyone dermoid kistlerde
de NLR, CA19-9 ve Cal25 degerleri kontrol grubuna
gére anlamli derecede yiksek bulunmustur @, Mevcut

Kriter Sensitivite Spesifite AUC %95 CI p
Cal25 >215 61,9 76,92 0,687 (0,535 - 0,814) 0,02
Ca15-3 >16 52,38 80,77 0,695 (0,544 - 821) 0,013
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calismalarin ikisinin de enflamasyon kaynaginin torsiyone
dermoid kist oldugu asikardir.

SONUC

Bizim olgularimiz da torsiyone olgu olmadigi icin Kist
blyukligunin ve Ca 19-9 yiksekliginin de enflamatuvar
surecle iliskili olmadigini distinmekteyiz. Vakalari Ca 19-9
yuksekligine gore ayirdigimizda Ca 19-9 yuksekligi ile korole
olarak AFP, Cal25 ve Ca 15-3 degerlerinin anlamli derecede
yuksek bulundugunu ortaya koyan literatirdeki ilk calisma
bizim calismamizdir. Calismamizda olgu sayilarinin az olmasi
nedeni ile daha genis olgu gruplari ve belirtec panelleri ile
daha fazla calismaya ihtiyac vardir.
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