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Resim 1. Evreleme amaciyla yapilan toraks CT’de her ikiaci—
gerde goriilen metastatik lezyonlar.

OLGU

21 yasinda erkek hasta, yaklasik 3 aydir beli-
nin her iki yaninda agr1 olmasi nedeniyle poliklini-
ge bagvuruyor. Yapilan fizik incelemede sol testis-
te 1.5x1 cm boyutlarinda sert irregiiler kitle saptan-
masi tizerine istenilen AFP degeri 2021 IU/ml (N<
5.5 IU/ml) ve BetaHCG degeri 315970 mlIU/ml
(N<1 IU/ml) olarak saptaniyor. Bu bulgular tizeri-
ne hastaya sol inguinal orsiyektomi yapiliyor ve
patoloji raporu "Embriyonel karsinom ve yolk sak
timori, vaskiiler ve lenfatik invazyon pozitif, an-
cak timor testis dokusu igerisine sinirli" olarak ge-
liyor. Evreleme amaciyla yapilan toraks CT’de her
iki akcigerde ¢ok sayida metastatik lezyon (Resim
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1), abdominopelvik CT’de ise retroperitoneal bol-
gede konglomere biiyiik lenfadenopatiler saptani-
yor (Resim 2).

Resim 2. Abdominopelvik CT’de retroperitoneal bolgede sapta-
nan biiyilik lenfadenopatiler.

Bu hastada standart tedavi yaklasimi ne-
dir?

Dr. Nil Molinas: Hasta, TNM smiflamasina
gore pT2 N3 M1a S3 olup, evre III-C, germ hiicre-
li, “non-seminom” testis kanseri ile uyumlu olarak
degerlendirilir. Ayrica risk derecesine gore irdelen-
diginde, primer tiimoriin testiste yer almasina, ak-
ciger disinda uzak metastazlarinin bulunmamasina,
alfa-feto protein (AFP) diizeyinin <10000 ng/ml
olmasina ragmen, beta HCG diizeyi >50000 mIU/
ml (315970 mIU/ml) olmas1 nedeniyle, kotii riskli
hastalik grubuna girmektedir.

Nonseminom testis kanserlerinin tedavisi be-
lirlenirken, retroperitoneal lenf bezlerinin ¢apina
ve lokalizasyonuna dikkat edildigi gibi, metastaz-
larin yerine ve timor belirteglerinin serum diizey-
lerine de dikkat edilmektedir. Tedavide sisplatin
bazli kemoterapi uygulanmaktadir. Kotii risk gru-
bunda olan bu hasta icin standart tedavi, 3 haftada
bir uygulanacak 4 siklus BEP tedavisi olmalidir.
Genellikle bu tedaviyle, %50’nin altinda tam ve
stirekli bir yanit elde edilebilmektedir.
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BEP tedavisi asagidaki programa gore kulla-
nilmaktadir:

Bleomisin: 30 Unite IV haftada bir (2., 9., 16.
giinler)

Etoposid: 100 mg/m2/giin IV x5 giin
Sisplatin: 20 mg/m2/giin IV x5 giin

Koéti risk grubundaki hastalar tizerinde yapi-
lan cesitli randomize caligmalarda, daha yiiksek
doz sisplatin uygulamalarinin veya farkl: ila¢ kom-
binasyonlarinin, toksisiteyi arttirdigi, ancak tedavi
etkinligi agisindan BEP’ten dstiin olmadig1 goriil-
miistlir. Tedavinin etkinligini ve cevap oranlarini
arttirmak icin yiliksek doz kemoterapi caligmalari
yapilmaktadir'~.

Kemoterapi rejimleri arasinda etkinlik far-
k1 var midir?

Dr. Haluk Onat: Hastanin Evresi Illc ve
Prognostik grup olarak koti risk grubundadir
(HCG 315970 oldugundan). Bu gruptaki hastalar
tim seminom dis1 hastalarinin %16’sm1 olustur-
makta olup, 5 yillik sag kalimi kemoterapi ile %
48°dir'. Bu grup hastalarin standart kemoterapisi 4
kiir BEPdir. Bu rejimin disindaki rejimler ve yiik-
sek dozlardaki rejimlerle yapilan randomize ¢alis-
malarda diger rejimlerin BEP karsisinda bir distiin-
ligli goriilmemistir. Standart kabul edilen 4 kiir
BEP’¢e karsilik Sisplatin dozunun 2 katina yiiksel-
tildigi yine 4 kiirliik BEP uygulamasinin ne cevap
oranlarinda (%61-%63), ne de sag kalim bakimin-
dan farki bulunmamisti’. BEP rejimi Etoposid
yerine Ifosfomid'in kullanildig1 4 kiir VIP rejimi
ile karsilastirildiginda, birbirinden ayr1 2 randomi-
ze ¢aligmada, ayni sekilde ne cevap oranlari baki-
mindan, ne de sag kalim bakimindan anlaml fark
bulunmanustir®’. Daha sik aralikla ve yogun bir
rejim olan EP/BOP/VIP rejimi ile de ne cevap
oranlarinda (%54-%57) ne de sag kalim bakimin-
dan bir fark goriilmemistir®. Bundan dolay1 bugiin
halen kotii riskli hastalarin tedavisinde 4 kiir BEP
standart kemoterapi rejimidir. Sadece, Bleomisin
alerjisi olanlarda VIP rejimi alternatif olabilir.

Hasta 4 kiir Bleomycin-Etoposid-Cisplatinum
(BEP) kemoterapisi aliyor.

Kemoterapi sirasindaki tiimor belirleyici di-
zeyleri asagidaki gibi saptaniyor;
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1. kiir sonras1t AFP 251 IU/ml, bHCG: 3310
mlU/ml,

2. kiir sonras1t AFP 18,7 IU/ml, bHCG: 203
mlU/ml,

3. kiir sonras1 AFP 5,31 IU/ml, bHCG: 276,2
mlIU/ml

4. kiir kemoterapi sonrasi degerlendirmede ise

AFP: 3.57 IU/ml, bHCG:1291 mIU/ml olarak
bulunuyor.

Cekilen toraks CT’de metastazlarin sayisinda
azalma saptaniyor (Resim 3). Abdominopelvik
CT’de LAP boyutlarinda kiigiilme izleniyor (Re-
sim 4).

Resim 4. Abdominopelvik CT’de goriillen LAP boyutlarinda
kiigiilme.

Bu asamada tedavi ne olmahdir?

Dr. Fuat Demirelli: Testis kanserlerinin yak-
lasik %20-30’unda klasik cisplatin igeren birinci
seri tedavilerle tam yanita ulagilamaz. 4 kiir BEP



tedavisi sonrast yiiksek seyreden tiimor belirtegleri
olgunun bu gruba girdigini gostermektedir.

Refrakter yada niiks hastalik grubunda iki se-
¢enek goz oniinde bulundurulmalidir; konvansiyo-
nel dozda kurtarma kemoterapisi rejimleri ve kok
hiicre destekli yiiksek doz kemoterapi.

Hastanin prognostik faktorlerine gore se¢im
yapilmasi uygun bir yontem olacaktir. Genel ola-
rak primer testis yada retroperitoneal yerlesimli ve
inisyal tedaviyle tam yanita ulagsmig timorlerde
konvansiyonel rejimleri, primer mediastinal yerle-
simli ve inisyal ve ikinci seri kurtarma kemoterapi-
leri altinda tam yanita ulasmamis timorlerde yiik-
sek doz kemoterapiyi tercih etmek onerilmektedir.

Bu olgu i¢in konvansiyonel kurtarma kemote-
rapisi tercih edilmelidir.

Konvansiyonel dozda kemoterapi rejimi ola-
rak VelP (vinblastin, ifosfamid, cisplatin), TIP
(paklitaksel, ifosfamid, cisplatin) ve VIP (etoposid,
ifosfamid, cisplatin) semalarindan biri tercih edile-
bilir. Standart olarak uygulama 3 kiir olmalidir.
Her ii¢ rejimin tam yanit oranlari birbirine yakin
olmakla beraber (%33-45) vinblastin yerine pakli-
taksel konulmasi biraz daha iistiin gériinmektedir.

Kurtarma kemoterapisi altinda hasta tam ya-
nita ulasamazsa o zaman yiiksek doz kemoterapi
glindeme alinmalidir.

Yiiksek doz kemoterapi rejimleri esas olarak
carboplatin ve etoposid igermektedir. Bu iki ajana
ek olarak siklofosfamid, ifosfamid yada ifosfa-
midle birlikte paklitaksel kullanilabilir.

Resim 5. Toraks CT’de say1 ve boyutlarinda belirgin gerileme
saptanan akciger metastazlari.
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Hasta 2 kiir Vepesid-Ifosfamide-Cisplatinum
(VIP) kemoterapisi altyor. Tiimdr belirleyicileri:

1. kiir sonras1 AFP 2,25 IU/ml, bHCG: 130,8
mlIU/ml

2. kiir sonras1t AFP 2,68 IU/ml, bhCG: 2,91
mlU/ml olarak saptantyor.

Kemoterapi sonrasi toraks CT’de akciger me-
tastazlarinin say1 ve boyutlarinda belirgin gerileme
saptantyor (Resim 5), ancak abdominopelvik CT’-
de retroperitoneal kitlede belirgin degisiklik goz-
lenmiyor (Resim 6).

Resim 6. Abdominopelvik CT’de belirgin degisiklik goriinme-
yen retroperitoneal kitle.

Bu asamada tedavi yaklasimi ne olmahdir?

Dr. Ferruh Zorlu: EUA rehberi, kemoterapi
sonrast timor belirleyicileri normale gelen
NSGCT olgularda 1 cm den biiyiik kitlelerin ¢ikar-
tilmasin1 Onerir. Giiniimiizde etkin kemoterapi re-
jimleri ile, kemoterapi sonrasi belirleyiciler norma-
le dondii ve kitle kaldr ise kitlelerin patolojilerinde
%50 teratom, %40 nekroz-fibroz, %10 kanser gel-
mektedir. Ancak bu olguda oldugu gibi indiiksiyon
kemoterapisi ile yanit almamayan ve kurtarma ke-
moterapisi alan olgularda bu oranlar degismekte,
kanser %50’ye ¢ikarken teratom yine %40’ta kal-
makta, nekroz ve fibroz %10’a diismektedir. Olgu-
nun orsiyektomi materyalinde teratom yok. Eger
primer spesimende teratom varsa kemoterapi sonu
kitlelerin %80’inde, bu olguda oldugu gibi yoksa
%40’1inda teratom olmaktadir. Histolojik ayirimi
hicbir tetkik yapamaz ve kitlenin ¢ikartilip patolo-
jiye gitmesi zorunludur. Teratomlar kemoterapiye
direnglidir. Teratomun tam olarak g¢ikartilmas1 ge-
rekir, ¢ikartilmaz ise hizla biiyiiyiip ¢cevre dokulara
invaze olur ve rezeke olamayacak hale gelebilir,
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malin transformasyon yapip nongerminal hiicreye
veya sarkoma doniisebilir, ge¢ niiks yapabilir, ya-
sayan germ hiicresine donebilir. Klinigimizde bu
tip olgulara torakoabdominal yaklasim yapilmakta
ve retroperitoneal kitlenin yan1 sira insizyon tara-
findaki akcigerdeki kitleler de c¢ikartilmaktadir.
Cerrahide bu olgu daha 6nce bleomisin aldigi igin
ozellikle pulmoner fibrozis yoniinden dikkatli iz-
lem ister. Ameliyat dncesi ve sonrasi fazla oksijen
ve stvi verilmemelidir. RPLND kitlenin ¢ikartil-
masinin yani sira tam iki tarafli diseksiyon yapil-
malidir. Olguda kemoterapi sonrasi akcigerdeki
kitlenin kiigiildiigii belirtiliyor. Ancak akcigerdeki
kitlenin kemoterapi dncesi ve sonrast boyut farkli-
1181 son histolojik tanty1 belirlemez. Boyutu %90°-
dan fazla kiigiilenlerde dahi malinensi goriilebilir.
Retroperiton ile toraks patolojileri %25-35 olguda
farklidir. Bu nedenle retroperiton patolojisine bak-
maksizin tim rezidiel kitleler ¢ikartilmalidir. Tii-
mor belirleyicerinin normale geldigi bu agamada
tedavi rezidiiel kitlelerin ¢ikartilmasi ve iki tarafli
retroperitoneal lenf nodu diseksiyonu olmalidir.
Batin BT goriintiilerindeki paraaortik kistik kitle
ve kemoterapide boyutlarmin degismemesi retro-
peritondaki kitlenin kistik teratom oldugunu dii-
siindiirmektedir”®.

Hastanin kemoterapi sonrast sebat eden 7x6x
2.5 cm boyutlarindaki retroperitoneal kitlesi tam
olarak (komplet) rezeke ediliyor. Ayn1 seansta sag
akcigerden en bilyiigii 2 cm capinda 7 adet metas-
tatik nodiil eksize ediliyor. Retroperitoneal kitlenin
patolojisi "matiir teratom", akciger lezyonlarinin
hepsinin patolojisi "fibrozis-nekrozis" olarak geli-
yor.

Bundan sonraki tedavi nasil olmahdir?

Dr. Ciineyt Iseri: Retroperitoneal kitlenin
tam olarak rezeke edilmesi yeterli degildir. Bu has-
taya ilk girisimde standart iki tarafli lenfadenekto-
mi yapilmasi gerekirdi. Zira kemoterapi sonrasi re-
zidiiel kitlesinde “canli” kanser saptanan hastalarin
sagkaliminin adjuvan kemoterapiden ¢ok tam cer-
rahi rezeksiyon ile ilgili oldugu gosterilmistir. Kit-
lenin histolojisinin matiir teratom olarak saptanma-
st ise, bilyliyen teratom sendromu, kemoterapiye
direngli sarkom ve adenokarsinoma déniisiim gibi
rezidiiel teratomun bilinen riskleri nedeniyle yine
rezeksiyonun tamamlanmasini gerektirir’®,
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Hastanin sol akcigerindeki lezyonlarin rezeke
edilmesi gerekir. ileri evre testis timdrii nedeniyle
kemoterapi alan ve tedavi sonrasi belirtegleri nor-
mallesip kitleleri kiiciilen hastalar1 gereksiz cerra-
hiden koruma arayisi ile gesitli retrospektif calig-
malar yapilmigtir. 159 hastay1 kapsayan ¢ok mer-
kezli bir caligmada retroperitoneal kitle histolojisi
fibrozis oldugunda akciger lezyonlarinm histoloji-
sinin de fibrozis olma orani %89 olarak bildiril-
mistir. Ancak retroperitoneal histoloji ile akciger
histolojisinin ayn1 olma oranini %25 olarak sapta-
yan c¢aligmalar da mevcuttur. Bir akcigerdeki lez-
yonun histolojisi ile diger akcigerdeki lezyonun
histolojisinin 6ngoriilebilirligini irdeleyen bir ¢a-
lisma ise mevcut degildir. Sonug olarak, retroperi-
toneal histolojisi matiir teratom olan bir olguda,
goriilebilir akciger lezyonuna miidahale etmemeyi

hakli ¢ikaran bir veri meveut degildir”'°.

Kemoterapi sonrasi rezidiiel kitlenin matiir te-
ratom olarak saptanmasi durumunda ek tedavi ge-
rekmez ve sol akciger lezyonlarmin da fibrozis
olarak belirlenmesi durumunda hasta goriintiileme
ile ve tiimdr belirtegleriyle izlenmelidir. Bu lez-
yonlarda immatiir teratom veya “canli” tiimor sap-
tanmast durumunda ise kotli prognostik grupta yer
alan bu hastaya 2 kiir cisplatin tabanli ek kemote-
rapi verilebilir. Ancak ikincil kemoterapiye rag-
men rezidiiel tiimor varligi, hastanin prognozunun
kétiilesecegini gosterir®.

SONUC

Dr. Levent Tiirkeri: Testis tiimorleri ¢ok ile-
ri evrelerde, hatta baslangi¢c kemoterapisine direng-
li olgularda bile kiir sansi tasiyan bir solid tiimor
grubu olup, insan viicuduna ait malin hastaliklar
arasinda oldukga 6zel bir yere sahiptir. Nonsemi-
nomatdz germ hiicreli tiimdrlerde, kotii prognostik
ozelliklere sahip ileri evre olgularda bile bugiin
icin standart tedavi BEP kemoterapisidir. Kemote-
rapi sonrasi serum timor belirtegleri normal dii-
zeylere iner ancak rezidiiel kitleler (retroperitoneal
ya da bagka bolgelerde) kalirsa, tedavi bu kitlelerin
tam olarak ¢ikartilmasidir. Buna organ metastazlari
da dahildir. Serum belirteglerinin yiiksek seyretme-
si, canli timor hiicrelerinin habercisidir ve bu du-
rumda cerrahi bir girisim ¢ogu zaman hastay1 tam
anlamiyla "tiimorsiiz" hale getirmeye yeterli olma-
yacaktir. Bu hastalarda ikinci basamak kemoterapi
rejimleri ile bagarili sonuglar elde etmek ve ardin-
dan yapilacak cerrahi girisimler ile hastalarda kiir



elde etmek miimkiin olabilir. leri evre testis tii-
mdrlerinde cerrahi girisimlerin tek hedefi mevcut
kitlelerin tam olarak ¢ikartilmasidir. Geride rezidii-
el doku birakilarak yapilan cerrahiler, hastanin
uzun siireli yasam sansini elinden alabilir.

Dogru tedavi basmaklar1 ve uygun zamanla-

ma ile, ileri evrelerde bile testis tiimorlerinde yiiz
giildiiriicti sonuglar elde etmek miimkiindiir.
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