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Testis timorliu hastalarimizda prognostik

faktorler ve tedavi sonuclarimiz

Prognostic factors and treatment results in testicular cancer
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OZET

Amacg: Bu ¢alismada 2004-2006 yillar: arasinda postoperatif

dénemde klinigimize testis tiimérii tanisiyla basvuran hastala-
rin retrospektif olarak prognostik faktérleri ve tedavi sonugla-
rimizin degerlendirilmesi amaglandi .

Materyal ve Metod:.2004-2006 yillar: arasinda, Sisli Etfal Egi-
tim ve Arastirma Hastanesi Radyasyon Onkolojisi Kliniginde, 6
ay ve lizeri takip edilen 38 hasta degerlendirmeye alinmistir.
Bulgular: 18 hasta (%46,4)seminom, 20 hasta (%53,6)non-se-
minomdur. Evrelere gére seminom tanili hastalarin 12%si evre I,
651 evre I'dir. Nonseminom tamili hastalarin 8’i evre 1(%57,1),
Siievrell(%7,1), 5'i evre 111(%35,8) olup 2 hasta extranodal len-
foma tamiswyla takip edilmistir. Lenfoma tanili hastaya 6xCHOP
ile sistemik kemoterapi yapilmis ve 69 yasindaki hasta hala takip
edilmektedir. Seminom tamili 13 hastaya paraaortik alan radyo-
terapisi ortalama 25 Gy Co-60 ile yapilmigtir. Nonseminom tani-
It hastalara 3-4 kiir BEP ile sistemik kemoterapi uygulanmigtir.
Radyoterapi uygulanan hastalarda gradel-2 bulanti kusma , dis-
pepsi disinda yan etki saptanmamistir. Kemoterapi uygulanan
hastalarin %20 5sinde (3 hasta) ilerleyen kiirlerde grade 2 hema-
tolojik toksisite gozlemlenmigtir. Bleomisine bagh grade 1 pul-
moner toksisite 1 hastada saptanmigtir. Genel sagkalim seminom
tamili hastalarda 26,6 ay, median 27 ay; nonseminom tanili has-
talarda 19,2 ay , median 18 ay olarak bulunmustur. 2 ve 3 yillik
sagkalim oranlart seminom tamili hastalarda %94- %85, nonse-
minom hastalarinda %78- %63 olarak bulunmustur.

Tartisma ve Sonug: Piir seminomlar lokalize kalmaya egilimli
olup, non-seminomatoz tiimorler daha ¢ok hematojen yolla yayi-
lirlar: Seminom tedavisinde erken evrede paraaortik radyoterapi
veya takip tercih edilebilir. Nonseminomatoz tiimérlerin tedavisin-
de cisplatin bazli sistemik kemoterapi uygulanmalidir: Hastalarin
tedavi ve takibinde kligimizin bulgular literatiirle ortiismektedir.
Anahtar kelimeler: Testis kanseri, nonseminomatoz tumor, se-
minom, radyoterapi, kemoterapi

ABSTRACT

Purpose: In this study, we evaluated retrospectively , prognos-
tic factors and treatments of testicular post-operative -cancer
patients, who were followed up in our clinic, between the years
of 2004-2006

Material and Methods: 38 patients who followed up for more
than 6 months, were evaluated during 3 years period.

Results: 18 patients (46.4%) were seminoma, 20 patients
(53.6%) were nonseminoma. 12 of seminomas were stage I and
6 of were stage I1. 8 of non- seminomas were stage 1, 5 of were
stage I1, 5 of were stage II1. 2 patients were lymphoma. Patients
with lymphoma was given 6 cycles of CHOP chemotherapy.
Radiotherapy was given 25 Gy, Co60 units for 13 patients with
seminoma using paraaortic fields. Non seninoma patients were
given 3-4 cycles BEP chemotherapy. Grade 1-2 nausea was
seen in patients who was given radiotherapy. 3 patients who
were given chemotherapy developed ,grade 2 hematologic tox-
icity. Pulmoner toxicity was seen 1 patient. Overall survival
26.6 months, and median survival 27 months for seminoma
patients, and 19.2 months, median 18 months for nonseminoma
patients. 2 years survival rates for seminoma patients is 94%,
for nonseminoma patients is 78%, 3 years survival rates for
seminoma patients is 85%, nonseminoma patients is 63%.
Conclusion: Seminoma is radiosensitive tumor, and early-
stages- paraaortic radiotherapy is an effective treatment
method. Nonseminomatous tumors invades hematologicaly,
treatment choicie for this type of tumors is cisplatin- systemic-
chemotherapy

Key words: Testicular cancer, nonseminomatous tumors, radio-
therapy, chemotherapy.
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yiiksek oranda kiir elde edilebilen geng ve orta
yaslt erkeklerde (15-35) daha sik izlenen timor-
lerdir. Yetiskin erkeklerde testis tiimorii kanser-
den oliim siralamasinda 4. siradadir (1,2,3). Teda-
vi ile 5 yillik genel sagkalim oran1 %85-90 gibi
oldukga yiiksektir. Tlim testis tiimorlerinin %90-
95’1 germ hiicreli timorlerdir. Bunlar da semino-
matdz ve nonseminomatoz olarak iki biiyiik gru-
ba ayrilmaktadir Seminom grubu testis tiimorleri
radyoterapiye cok duyarli olup orsiektomi ve
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1sinlama ile tiim evreler i¢in %90 nin {istlinde kiir
orani elde edilir (4). Non-seminom testis kanser-
lerinin tedavisinde efektif kemoterapi kombinas-
yonlarinin kullanilmaya baslanmasiyla kiir oranm
%40’lardan %80’lere yiikselmistir (5,6).

Yiiksek risk i¢eren hastalarin 3-4 kiir Bleomi-
sin-Etoposid-Sisplatin tedavisi sonrasinda, 8 yil
kadar izlenen bir ¢ok calismada ¢ok az toksisite
izlenmis olup ayn1 zaman da niiks orani da %2,7
kadardir (7,8).

Sonug olarak prognostik faktorlere gore yiiksek
riskli hastalarda primer kemoterapi, etkin bir alter-
natif olarak son yillarda giindeme gelmektedir (9).

Testis tiimdrleri ilk ve en sik metastazini retro-
peritoneal alana yapmaktadir. Bu yiizden bu bdl-
genin degerlendirilmesi son derece Onemlidir.
Non-invaziv tekniklerin zamanla birlikte geligme-
sine ragmen giiniimiizde RPLND (retroperitoneal
lenf nodu disseksiyonu) testis tiimoriiniin dogru
evrelendirmesi ve tedavisinde kullanilmaktadir.

Bu farkli tedavi yaklagimlarinin ortada olma-
st tedavi se¢ciminde bir takim prognostik faktorle-
rin de arastirilmasini giindeme getirmistir. Nite-
kim bu faktorler 1s181nda tedavi se¢imi s6z konu-
su olabilir (9,10). Bu risk faktorleri olarak vaskii-
ler invazyon ve lenfatik invazyon, lokal evre,
embriyonel karsinoma (%30-50’den fazla olma-
s1), yolk salk tiimdr olmamasi gibi orgiektomi
materyaline dayanan kriterler kabul gérmektedir.

Bu risk faktorleri 1s181nda mikrometastaz ola-
siligin1 daha saglikli olarak degerlendirmek olast
goriilmektedir. Freedman ve arkadaslar1 bu pato-
lojik risk faktorlerinin iigiiniin varliginda niiks
orani 2 yil i¢in %58 olarak belirtmiglerdir (11).
Bu faktorler arasinda vaskiiler veya lenfatik in-
vazyon son derece onemli oldugu belirtilmekte-
dir. Bunun yan1 sira embriyonel karsinoma varli-
ginin da tek bagina énemli oldugu da bildirilmis-
tir (12). Bu prognostik faktorlere ilave olarak ye-
ni immunhistokimyasal ve molekiiler belirtegler
icin arayiglar devam etmektedir.

BULGULAR

Hastalar inguinal orsektomiyi takiben klinigi-
mize basvurmustur. Ug yillik periyodda 6 ay ve
iizeri takip edilen 38 hasta degerlendirmeye alin-

mistir. 18 hasta (%46,4) seminom, 20 hasta
(%53,6) non-seminomdur. Nonseminom tanilt
hastalarin 14’ mixt germ hiicreli, 2’si matiir tera-
tom, 2’si B hiicreli lenfoma, 2’si piir embriyonal
hiicreli timordiir. Seminomlarin ise 3’1 anaplas-
tik, 15°1 klasik tiptedir. Hastalarin 17’iinde sag,
21’inde sol testis tutulmus; 5 hastada kriptorsi-
dizm tesbit edilmistir. Seminom tanili hastalarda
median yas 34, ortalama yas 36 (21-49). Nonse-
minom tanili hastalarda median yas 29,ortalama
yas 26 (20-43) bulunmustur. Evrelere gore semi-
nom tanili hastalarin 12’si evre I, 6’s1 evre 1I’dir.
Nonseminom tanil1 hastalarin 8’1 evre I (%57,1),
5’1 evre 11(%7,1), 5’1 evre 111 (%35,8) olup 2 has-
ta lenfoma tanisiyla takip edilmistir. Lenfoma ta-
nil1 hastaya 6xCHOP ile sistemik kemoterapi ya-
pilmis ve 69 yasindaki hasta hala takip edilmek-
tedir. Seminom tanil1 13 hastaya paraaortik alan
radyoterapisi ortalama 26 Gy Co-60 ile paralel
kargilikli iki alandan yapilmistir. Nonseminom ta-
nil1 hastalara 3-4 kiir PEB ile sistemik kemotera-
pi uygulanmistir. Nonseminom tanili hastalarin
preoperatif donemde AFP, B-HCG, serum LDH
seviyeleri yiiksek bulunmustur. Nonseminom ta-
nil1 7 hastadan 1’inde karaciger, 3’iinde akciger,
3’linde batinda LAM ile metastaz saptanmistir.
Radyoterapi uygulanan hastalarda gradel-2 bu-
lant1 kusma, dispepsi disinda yan etki saptanma-
migtir. Kemoterapi uygulanan hastalarin %20’sin-
de (3 hasta) ilerleyen kiirlerde grade 2 hematolo-
jik toksisite saptanmigtir. Hastalar semptomatik
tedaviye cevap vermislerdir. Bleomisine bagl
pulmoner toksisite 1 hastada saptanmustir.

Genel sagkalim seminom tanili hastalarda
26,6 ay, median 27 ay; nonseminom tanili hasta-
larda 19,2 ay, median 18 ay olarak bulunmustur.
2 ve 3 yillik sagkalim oranlar1 seminom tanili
hastalarda %94- %85, nonseminom hastalarinda
%78- %63 olarak bulunmustur.

TARTISMA VE SONUC

Testis tiimorleri glinlimiizde tedavi edilebilir
kanserlerin basinda gelmektedir. Tedavi alterna-
tifleri ¢esitli olup birbirlerine yakin bagar1 oran-
lar1 bulunmaktadir. Tedavi segenekleri timoriin
evresine, prognostik faktorlere, hastanin tercihi-
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ne ve uyumuna gore degismektedir. Unutmamak
gereken onemli nokta ise erken teshisle birlikte
hastanin tam olarak degerlendirmesinin yapilma-
smin gerekliligidir.

Testikiiler tiimorlerinin ¢ogunlugu (%95)
germ hiicreli timorlerdir. Germinal hiicreli tii-
morler seminom ve non-seminom olmak iizre iki
ana gruba ayrilirlar. Seminomlarm klasik, anap-
lastik ve spermositik alt gruplari vardir. Embryo-
nel karsinom, koryokarsinom, yolk salk timorii,
teratomlar ise non-seminomatdz germ hiicreli tii-
morlerin alt gruplardir.

20-34 yaslar arasinda goriilme sikliklar ar-
tar. Testiste agrili veya agrisiz sislik en sik izle-
nen semptomdur. Human koryonik gonodotropin
(HCG) salgilayan tiimérlerde jinekomasti izlene-
bilir.Paraortik tutulumda ilk bulgu bel agrisi ola-
bilir (1,2,3).

[k yayilimlar1 spermatik ven boyunca renal
pedikiil ve paraortik bolge lenfatiklerine dogru
olur. Paraortik ve vena cava ¢evresindeki lenfa-
tiklere yayilim ¢ogu kez retrograttir. Daha sonra-
ki yayilim duktus torasikus yoluyla sol suprakla-
vikuler bolgeye veya transdiyafragmatik lenfa-
tiklere olur. Hematojen metastazlar ise direk vas-
kiiler invazyonla en c¢ok akciger, karaciger, be-
yin, ve kemige olur. Seminomlar ¢ogunlukla er-
ken evrede teshis edilebilirken (%651 evre I ve
%25’1 evre 1) non-seminomlarda daha geg evre-
lerde tan1 koymak miimkiin olabilir (%451 evre
I, %351 evre 11, ve %25°1 evre III).

Evreleme calismasinda fizik muayene, akci-
ger rontgeni, tam kan, rutin biyokimya (6zellikle
LDH), sedimantasyon gibi tetkikler mutlaka is-
tenmelidir. Bipedal lenf anjiografi ve IVP bilgisa-
yarli abdominopelvik tomografi tetkikinin yogun
sekilde kullanilmasindan dolay1 artik sik kullanil-
mamaktadir. AFP (alfa fetoprotein) ve BHCG gi-
bi tiimdr belirtegleride mutlaka istenmelidir. Se-
minomlarda % 10-15oraninda BHCG yiikselebi-
lir (Sinsidyotrofoblastik hiicrelerden salinir). An-
cak AFP yiiksekligi izlenmez, eger izleniyorsa
bunlar non-seminom tiimor gibi tedavi edilmeli-
dir.. Nonseminom tiimdrlerin yaklasik %90’da
BHCG ve AFP yiikselir. BHCG’ nin yar1 6mrii 1-
3 giin iken AFP’de bu siire 5-7 giine ulagir.

Takipte akciger filmi, AFP, BHCG, LDH, ab-

dominopelvik bilgisayarli tomogrofi istenmelidir.
American Joint Comitee on Cancer (AJCC)’nin
TNM evrelemesi siklikla kullanilir. Bunun yani
sira Royal Marsden evrelemesi de kullanilan di-
ger bir sistemdir. Evre I kanser testise simirlidir.
Skrotum invazyonu evreyi degistirmez ancak in-
guinal lenf nodlarina sigrama riskini yiikseltir.
Epididim, tunika albuginea, spermatik kord tutu-
lumu da evreyi arttirmaz, ancak retroperitoneal
nod tutulumu ve niiks olasiligini arttirir. Evre
II’de paraortik ve retroperitenoal lenf nodlar1 tu-
tulmustur. Bes lenf nodundan fazla tutulum, 2
cm’den biiyiik lenf nodu varligi, ekstanodal yag
dokusu invazyonu niiks ihtimalini arttirir. 5 cm’-
den biiyiik lenf nodu (bulky hastalik) tutulumu
kotii prognoza isaret eder. Evre I11°de ise hastalik
artik retroperitoneal nodlar1 da asmigtir.

Erken evre seminomlarda (Evre I ve II) yiik-
sek orsiektomiyi takip eden radyoterapi ile
%90 n1n tizerinde kiir saglanir. Mikroskobik ya-
yilim riski altindaki lenf nodu bélgeleri (homola-
teral iliak ve retroperitoneal) 25 Gy dozda 1ginla-
nir ve evre I’de %98 oraninda kiir saglanir. Bu
hastalarda ayni taraf iliak lenf nodlarinin paraor-
tik bolgeyle birlikte 1s1nlamasinin sadece paraor-
tik bolge 1sinlamasi ile karsilastirlmasinda ii¢
yillik niiks oranlar sirasiyla %96.0 ve %96.6 ola-
rak bulunmustur. Sag kalimda benzer sekilde
%100 ve %99.3 olarak bulunmustur. Bu yiizden
sadece paraortik bolge 1sinlamasi risk grubunda
olmayan hastalarda alternatif bir tedavi yaklasi-
midir. Cerrahi sonrasi 1sinlama yapilmaksizin sa-
dece takip yapilan hastalarda niiks orani1 %15 ola-
rak bulunmustur. Bu hastalarda niiks radyoterapi
ve kemoterapi ile tedavi edilebilmis, ve bes yillik
sebebe bagli sag kalim %99.5 olarak bildirilmis-
tir. Bu yiizden diisiik risk grubu hastalarda diger
bir alternatifde radyoterapisiz takip olabilir. Evre
II’de gross hastalik bolgesine 10 Gy ek doz veri-
lir. 5 yillik sag kalim %90 civarindadir. Gerek du-
yularsa bu hastalarda mediasten ve sol suprakla-
vikular bolgede 1sinlanabilir. Evre IIB’de toplam
doz gross hastalik bolgesinde 45 Gy’e kadar ¢ika-
bilir (13,14). Cisplatin iceren kombinasyon ke-
moterapileride tedaviye eklenebilir. Bu grup has-
talarda bes y1llik sag kalim %60 civarindadir. Ev-
re III-IV hastalikta ilk tedavi kemoterapi olmali
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ve rezidiiel hastaliga radyoterapi yapilmalidir. En
stk bleomisin, etoposid ve sisplatin kombinas-
yonlar1 kullanilir. EP, PVB, VIP rejimleri de diger
kullanilan semalardir.Bu grup hastalarda ise bes
yillik sag kalim %60’1n altindadir.

Effektif kemoterapi rejimlerinin gelismesiyle
bu tiimorlerin iyilesmesinde hayli basar1 saglan-
mustir. Erken evrede erigkinlerde abdominal yol-
dan testisin ¢ikarilmasi ve retroperitoneal lenf di-
seksiyonu uygulanan bir metoddur. (Bu metodun
uygulandigi klinik olarak evre I olan %27 hasta
evre Il ye yiikselmistir) Ancak ¢ocuklarda retro-
peritoneal lenf nodu diseksiyonunun morbidite
(tam empotans veya retrograt ejekiilasyon) digin-
da tedaviye bir katkis1 yoktur. Kemoterapi niiks
diisiiniildiigiinde hemen uygulanmalidir. ileri
hastalikta (bulky evre 11, evre III ve IV’de) kom-
binasyon kemoterapisi uygulanir (BEP) (15,16).
Kemoterapi orsiektomiyi takiben de uygulanabi-
lir. Secilmis vakalarda kemoterapi sonrasi residil
hastalig1 olanlarda residii kitlenin ¢ikarilmasi da
bir alternatifdir (Ancak sag kalim avantaji gos-
termez, fakat rasidiidde malign hiicrelerin varlig
kemoterapiyi uzzattirabilir). Diger bir alternatif
te mikroskobik hastaliga veya biiyiik lezyona
radyoterapi uygulanmasidir (40-45 Gy). Klinik
calisama olarak otolog kemik iligi nakli ve yiik-
sek doz kemoterapi uygulamalari devam etmekte
olup, sonuclar1 netlesmemistir. {leri hastalik gru-
bunda kiir oran1 %60-80 arasinda degismektedir.

Evre 1 nonseminomatdz tliimorlerde tedavi
yaklagimi konusunda farkli goriislerin varligi
dikkati ¢ekmektedir. Bu tiimorlerde yaklagik
%30 mikrometastaz olasilig1 farkli ekolleri giin-
deme getirmektedir: izlem, RPLND ve kemote-
rapi yaklagimlarinin taraftarlar arasindaki tartis-
ma devam etmektedir. Bu yontemleri karsilasti-
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