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OZET

Testikller germ hiicreli timorler 15-45 yas arasi erkeklerde en sik
gorilen kanser olup hastalarin cogu tani aninda evre 1 hastaliga
sahiptir. Testis kanseri tani ve tedavisi icin iyi tanimlanmis klinik ki-
lavuzlar mevcut olmakla birlikte evre 1 testis kanserli hastalarin
ideal takibi icin yapilmis yeterli calisma mevcut degildir. ideal bir
takip protokold, niikslerin erken saptanmasi ve tedavisine, teda-
viye bagli gelisebilecek yan etkiler ve sekonder malignitelerin ta-
ninmasi ve azalmasina olanak saglarken ayni zamanda ekonomik
te olmalidir. Bu yazida evre 1 testis kanseri hastalarinda ideal takip
ve bu konudaki yenilikler gézden gegirildi.

Anahtar kelimeler: Testis kanseri, evre 1, adjuvan kemoterapi, adjuvan
radyoterapi, takip
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Germ hiicreli timor (GHT) nedeniyle tedavi edilen hastalarda takip-
le amaclanan;

1. Niks gelismesi durumunda niiksiin erken, hastaligin tedavi edile-
bilir oldugu dénemde tespiti

2. ilk tedaviye bagli gelisebilecek gec¢ toksisitelerin takip ve tedavisi

3. Gelisebilecek kontralateral GHT

4. Sekonder malignitelerin tanisidir (1).

Genel olarak; takipte kullanilacak testler timoriin dogal davranisina

bagh niks olasiliginin en yiiksek oldugu zaman araliklarina gore di-

zenlenmis, gelisebilecek niiksiin en sik gorildiga yerlere yonelik ve

tedavi sonrasi gelisebilecek malign ve malign olmayan komplikas-

yonlarin tespit ve tedavisine uygun secilmelidir (2).

Kuratif tedavi sonrasi niiksler en sik ilk 2 yil icinde ortaya ¢cikmaktadir.
Bu donemde yapilacak takiplerin daha yogun ve sik sekilde olma-
si 6nerilmektedir. 5. yildan sonra ortaya ¢ikan geg¢ niksler ise nadir
olup bu dénemde takiplerin yapilacaksa yillik takipler seklinde yapil-
masi énerilmektedir (3).

Retroperitoneal lenf nodu disseksiyonu (RPLND) sonrasi retroperito-
neal niksler nadir olup en sik niiks torakal bolgede ortaya ¢ikmak-
tadir. Komplet remisyona giren dissemine hastaliga sahip hastalarin
takibinde toraks Bilgisayarli Tomografi (BT)'nin konvansiyonel akci-
ger grafisine oranla daha yiiksek tani degeri tagidigi gosterilmistir (4).
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ABSTRACT

Testicular germ cell tumors are the most common cause of can-
cer in men between the age of 15 and 45 years and most patients
have stage 1 disease at presentation. Although well defined clini-
cal guidelines are present for the diagnosis and the treatment of
testicular carcinoma there is not enough study published on the
ideal follow-up of patients with stage 1 testicular carcinoma. An
ideal follow-up protocol should not only provide early detection
and treatment of recurrences but also ensure identification and
reduction of side effects and secondary malignancies due to tre-
atment. Besides, it should be economically feasible. In this article,
the current literature and novelties regarding ideal follow-up for
stage 1 testicular carcinoma were reviewed.

Key words: Testicular carcinoma, stage 1, adjuvant chemotherapy,
adjuvant radiotherapy, follow-up

Kemoterapi ve radyoterapi sonrasi uzun dénem takiplerde sekonder
malignite gelisme riski gdsterilmis olup tani amach gereginden fazla
x-1sinlarina maruz kalma ikinci bir maligniteye neden olabilmektedir
(5-7). Bu nedenle basarili bir tedavi sonrasinda uzun yasam beklen-
tisi olan hastalarda BT ¢ekim sikligi kar-zarar hesabi yapilarak mim-
kiin oldugunca azaltilmalidir. Deneyimli merkezlerde BT yerine man-
yetik rezonans (MR) kullanilarak maruz kalinan x-isini dozu azaltila-
bilir. Ne var ki, MRIn protokol bagimli bir metod olmasi ve ayni mer-
kezde standardize bir protokolle uygulanmasi gerekliligi kullanimi-
ni kisitlamaktadir.

Ultrasonografi (USG) deneyimli hekimler tarafindan retroperitonun
gorintilenmesinde kullanilabilir bir metod olmakla birlikte uygu-
layici bagh bir yéntem oldugu icin genel takip metodu olarak 6ne-
rilmemektedir (3). Kontralateral testiste asenkron bir tiimor gelisme
olasiligi %0.5 olup yakin zamanda yapilan bir calismada testis kan-
serli hastalarin takibinde skrotal USG'nin rutin kullanimi ile fizik mu-
ayene kullanimi karsilastirlmis ve USG kullanilan grupta kontralate-
ral testiste gelisen timorlerin daha erken, daha kiiciik boyutta tes-
pitinin mimkin oldugu bildirilmistir (8). Asenkron timoriin evresi
acisindan her iki ydntem arasinda fark saptanmamakla birlikte skro-
tal USG grubundaki hastalarda daha fazla testis koruyucu cerrahi ve
normal testosteron diizeyleri elde etmek mimkiin olmustur. Testis
kanseri rutin takibinde skrotal USG kullaniminin yeri ile ilgili bir 6ne-
ri olmamakla birlikte, USG'nin non-invazif, ucuz olusu ve hastalarin
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“...tedavi sonrasi optimal takip
stratejisi igin sadece sinrl
veriler mevcut olup takip
onerileri sadece seminom igin

yapilabilmektedir.”

yasam kalitesi Gizerine saglayacadi katki g6z
oniine alindiginda, mevcut veriler yeni ¢alis-
malarla da desteklenirse skrotal USG'nin ya-
kin gelecekte hastalarin rutin takibinde yer
bulmasi olasi gibi gériinmektedir.

Radyoterapi ve kemoterapi sonrasi takipte
hastalar kardiyovaskadiler, endokrin vb. gec sis-
temik toksisiteler agisindan da arastirilmalidir.

Evre 1 testis kanserlerinde tedavi sonrasi ta-
kip diizenli fizik muayene, serum timér be-
lirtecleri takibi ve goriintileme yéntemleri-
ni icermektedir. Takipte yapilacak tetkiklerin
sikhidi ve cesidi, nuiks gelisim riski, secilen te-
davi stratejisi ve tedavinin tamamlanmasin-
dan sonra gecen siireye bagh olarak degis-
kenlik gostermektedir. Tedavi seciminde ise
glinimuizde artik riske uyumlu tedaviler 6n
plana ¢ikmistir. Riske uyumlu tedavide evre
1 NSGHT'lU hastalar diisiik risk grubu (kli-
nik evre 1A (pT1, vaskuler invazyon yok)) ve
yiiksek risk grubu (klinik evre 1B (pT2-pT4))
olarak 2 gruba ayrilmaktadir. Benzer sekilde
evre 1 seminomlarda timor boyutunun >
4cm olmasi ve rete testis invazyonu varligi-
na gore diisiik risk ve yiiksek risk grubu ola-
rak ayrilmaktadir (3). Hastalarin tedavi stra-
tejileri de bahsedilen risk gruplarina uygun
sekilde diizenlenmektedir. Biittin bu yenilik
ve gelismelere ragmen tedavi sonrasi opti-
mal takip stratejisi icin sadece sinirl veriler
mevcut olup takip Onerileri sadece seminom
icin yapilabilmektedir (9).

“..klinik evre 1 NSGHT lii
hastalarin takibinde 5

BT yerine 2 BT ile takip
yapildiginda kabul edilebilir
oranda daha az orta veya
kotii prognoz kriterleri iceren
niikslerin saptandigs ve 2
BT ile takibin diisiik riskli
hastalarda takip secenegi
olabilecegi onerilmistir.”
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Tablo 1. EAU Mart 2011 Testis Kanseri Kilavuzu giincellemesinde evre 1 NSGHT’de izlem

yapilan hastalar icin 6nerilen takip semasi.

Prosediir Yil
1 3-5 6-10
Fizik Muayene 4 kez 4 kez 1/ Yil 1/ Yil
(2010 kilavuzunda 2/Y1l)
Timor Belirtegleri 4 kez 4 kez /Yl 1/ Yl
(2010 kilavuzunda 2/Y1l)
Akciger Grafisi 2 kez 2 kez
Abdomino-pelvik BT 2 kez

(3 ve 12. aylarda)

Evre 1 non-seminomlarda takip

Klinik evre 1 non-seminomatz germ hiicre-
li timor (NSGHT) nedeniyle orsiyektomi ya-
pilan hastalarin yaklasik %5’ inde orsiyekto-
mi sonrasi ylksek serum timor belirteg sevi-
yeleri ve %25-30"unda da ilk 2 yil icerisinde
niliks saptanmaktadir (10-18). Secilecek ta-
kip semasi 3 olasi tedavi stratejisine (izlem,
sinir koruyucu RPLND ve adjuvan kemotera-
pi) gore degismektedir.

1. izlem Hastalarinda Takip

Evre 1 NSGHT'li hastalarda izlem secene-
gi dikkatli bir preoperatif evreleme ve ta-
kip yontemine dayanir. ‘Bekle ve gor’ uygu-
lanan bu hastalarin %30’ unda niiks ortaya
¢ikmakta olup bu niikslerin %80’i orsiyekto-
miden sonraki ilk 12 ay icerisinde, %12’si ise
ilk 2 yil icerisinde gorulmektedir (3). Medyan
niiks zamani 6 ay (1-62) olmakla birlikte geg
donemde 3-5 yilin sonunda da niiksler yil-
lik %4 oraninda ortaya ¢ikmaktadir (19, 20).
Ndksler en sik retroperitonda yaklasik %20
oraninda gorilirken %10 hastada ise medi-
yasten veya akcigerlerde ortaya ¢cikmaktadir
(21). Bazen de yiiksek serum timor belirteg-
leri diizeyi tek belirti olmaktadir.

Medical Research Council (22) tarafindan
izlem uygulanan evre 1 NSGHT'li 414 hasta
Gizerinde yapilan ¢alismada, hastalarin pos-
torsiektomi takibinde 2 (3. ve 12. ay) ve 5
BT (3, 6, 9,12 ve 24. ay) taramasinin etkin-
ligi karsilastinlmis ve medyan 40 aylik ta-
kip sonrasinda 2 BT ile takip grubunda
%15 niks saptanirken 5 BT ile takip yapilan
grupta %20 niks orani bildirilmistir (MRC).
Niks saptanan hastalarin hi¢biri koti prog-
noz grubunda degilken 2 ve 5 BT ile takip
edilen gruplarda niiks sirasinda orta prog-
noz gurubu hastaliga sahip hastalarin orani
sirasiyla %0.8 ve %0.6 olup fark %0.2 (%90
Cl, %-1.2 ile %1.6) olarak rapor edilmistir.

Bu calismanin sonucunda klinik evre 1
NSGHT'Iu hastalarin takibinde 5 BT yerine
2 BT ile takip yapildiginda kabul edilebilir
oranda daha az orta veya koti prognoz kri-
terleri iceren nikslerin saptandigi ve 2 BT
ile takibin dustk riskli hastalarda takip se-
¢enegdi olabilecegi dnerilmistir (22). Bu ge-
lismenin 1siginda Avrupa Uroloji Birligi Mart
2011'de Testis Kanseri Kilavuzunu glincelle-
mis ve 2010 kilavuzuna kiyasla bazi degisik-
likler 6nermistir (Tablo 1) (3).

2. Sinir koruyucu RPLND sonrasi takip:

Uygun sekilde yapilmis sinir koruyucu
RPLND sonrasi retroperitoneal bélgede niiks
gelisiminin nadir olmasi ve buna bagh takip-
te tekrarlayan BT ihtiyacinin az olmasi bekle-
nir. Pulmoner niiksler hastalarin %10-12'sin-
de ve %90 ilk 2 yil icinde ortaya ¢ikmakta-
dir (23). Bilesik Devletler Testicular Cancer
Intergroup calismasinda patolojik evre 1
hastaligi olan 264 hastanin 7’ sinde retrope-
ritonda ve 20 hastada pulmoner niiks bildi-
rilmistir. NUks saptanan 7 hastanin 4’ (inde
ise serum tumor belirteclerinde yiikselme
saptanmamistir (24). RPLND sonrasi niiksler
siklikla toraks, boyun ve cerrahi yapilan bdl-
ge sinirinda ortaya ¢ikmaktadir. Bununla bir-
likte duisuk retroperitoneal niiks oranlarinin
ancak deneyimli merkezlerde deneyimli cer-
rahlarla saglanabildigi de gosterilmistir (25).
(Tablo 2)

3. Adjuvan kemoterapi sonrasi takip

Adjuvan kemoterapi ile prospektif uzun
donem takip calismalarinda niiks oranla-
n yaklasik %3 civarinda raporlamaktadir
(11,15,16,26). Adjuvan kemoterapi sonrasi
tekrar ve uzun dénem retroperitonun deger-
lendirilme gerekliligi halen net degildir (3).
Adjuvan kemoterapi sonrasi ge¢ dénemde
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Tablo 2. EAU Mart 2011 Testis Kanseri Kilavuzu giincellemesinde evre 1 NSGHT’de RPLND
veya adjuvan kemoterapi sonrasi onerilen takip semasi.

Prosediir Yil
1 2 3-5 6-10
Fizik Muayene 4 Kez 4 Kez 1/ Yl 1/ Yl
(2010 Kilavuzunda 2/ Yil)
Timor Belirtegleri 4 kez 4 kez 1/Yil 1/ Y1l
(2010 Kilavuzunda 2/ Yil)
Akciger Grafisi 2 kez 2 kez
Abdomimo-pelvik BT 1 1

Tablo 3. EAU Mart 2011 Testis Kanseri Kilavuzu giincellemesinde Evre 1 seminomda izlem,
radyoterapi veya kemoterapi tedavileri sonrasi 6nerilen takip semasi.

Prosediir Yil
1 2 3-4 5-10
Fizik Muayene 3kez  3kez 1/ Yil 1/ Yil
(2010 kilavuzunda 2/ Yil)
Timor Belirtecleri 3kez 3kez 1/Yil 1/ Yl
(2010 kilavuzunda 2/Yil)
Akciger Grafisi 2kez  2kez (2010 kilavuzunda 1/Yil)
(2010 kilavuzunda 1/Y1l)
Abdomimo-pelvik BT 2kez 2 kez (2010 kilavuzunda 1/Yil) (2010 kilavuzunda 1/Yil)

retroperitonda, yavas blyuyen bir teratom
gelisme riski nedeniyle abdominal BT ile ta-
kip yapilmasini gerekliligi mevcuttur. Evre 1
NSGHT hastalarda adjuvan kemoterapi son-
rasi EAU kilavuzlarinda 6nerilen takip semasi
Tablo 2'de goriilmektedir.

Evre 1 seminomlarda takip

%70-
80'inde klinik evre 1 hastalik mevcuttur
(27). Vakalarin %15-20" sinde retroperiton-
da radyolojik nodal tutulum ve hastalarin
%5’ inde de uzak metastaz mevcuttur (27).
Orsiektomi sonrasi secilen tedaviye gore
niiks oranlari %1 ila %20 arasinda degismek-
tedir. Seminomlarin sadece %30 kadari tani

Tani aninda seminomlu hastalarin

aninda veya hastalik seyri sirasinda hCG yuk-
sekligi saptanmakta olup ¢cogu vakada ti-
mor belirtecleri 6l¢ciimi takip agisindan ya-
rar saglamamaktadir (28).

Evre 1 seminomda tedavi secenekleri retro-
peritoneal radyoterapi, izlem ve adjuvan ke-
moterapidir. Seminomlarin yiiksek kemo ve
radyo-sensitivitesine bagli olarak her iki yak-
lasimda da nuksler ¢cok nadir olup %100’ e
yakin kir oranlar mevcuttur.
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1. Radyoterapi Sonrasi Takip:

Retroperitona sinirli veya hokey sopasi sek-
linde dusiik doz radyoterapi (20-24 Gy) uy-
gulamasi ile 5-10 yil sonunda sag kalim
oranlar yaklasik %99 oraninda bildirilmekte-
dir (19,21,29-31). Literattirde geg niksler bil-
dirilmekle birlikte radyoterapi sonrasi niiks
%1-2 oraninda ve en sik tedaviden sonraki
18 ay icinde ortaya ¢ikmaktadir (19,32-35).
Nuksler genellikle supra-diyafragmatik lenf
nodlari, mediasten, akcigerler veya kemik-
lerde goriilmektedir. Nadir olguda ise niiks-
ler inguinal veya eksternal iliyak lenf nod-
larinda ortaya cikmaktadir (27). Sadece
para-aortik alanin isinlanmasi sonrasi pelvik
lenf nodlarinda da niiks bildirilmektedir (3).

Radyoterapiye bagll gecici spermatogenez
bozukugu, gastrointestinal semptomlar,
ikincil maligniteler ve hastalarin %50'ye va-
ran kisminda grade 1-2 toksisite gelismekte-
dir (28,33,36,37). (Tablo 3).

2. izlem yapilanlarda takip:

Evre 1 seminomlu izlem yapilan hastalarin 5
yillik takiplerinde niiks riski %6 (disuk risk)
ile %20 (yliksek risk) arasinda degismekte-
dir (38-43). izlem yapilan hastalarin 6lim

“Iestikiiler stromal tiimorlerin
takibi ile ilgili literatiirde
yeterli veri mevcut olmayip
Avrupa Urolojl' Birligi Testis
Kanseri Kilavuzlarinda bu
tiimorlerin takibine yonelik
oneri yapilamamaktadr.”

riskinde ise artis bildirilmemektedir. izlem
yapilan seminomlarda niiksler ortalama 12—
18 ay icinde ortaya ¢ikmakla birlikte niiksle-
rin %29'u ise bu aylardan sonra ge¢ dénem-
de izlenmektedir (44,45). Nuksler %82 vaka-
da para-aortik, pelvik, inguinal lenf nodlar
ve akcigerlerde ortaya cikmaktadir (45-49).
Ge¢ dénem niiks oranlarinin yiiksek olmasi-
na bagli olarak yakin ve aktif takibin en az 5
yil yapilmasi gerekmektedir (50). (Tablo 3).

3. Adjuvan kemoterapi sonrasi takip:

Evre 1 seminomlarin tedavisinde bir veya iki
kir karboplatin bazl kemoterapi etkili bir al-
ternatif tedavi secenegidir. Kemoterapi son-
rasi niiks orani %1,9-%4,5 arasinda degismek-
le birlikte ge¢ niikslere ve sagkalima ait yeterli
uzun dénem verisi mevcut degildir (Tablo 3).

Testikuler stromal tiimorlerin takibi

Testikiler stromal timorlerin takibi ile il-
gili literatiirde yeterli veri mevcut olma-
yip Avrupa Uroloji Birligi Testis Kanseri
Kilavuzlarinda bu timoérlerin takibine yone-
lik 6neri yapilamamaktadir. Literatiirdeki ya-
yinlarin cogunun vaka takdimi seklinde olu-
su, uzun donem takipleri icermemesi ve me-
tastatik vakalarin da hangi tedavi secilirse
secilsin 6limcil seyretmesi nedeniyle ide-
al bir takip semasi sunmak mimkin degil-
dir. Bununla birlikte, cogu testikuler stromal
timori olan hastada metastatik hastaligin
ilk 2 yil icinde ortaya ¢ikmasi nedeniyle bu
hastalarin ilk 2 yil icinde 6 ay araliklarla ab-
dominopelvik BT, 6strojen, testosteron, |G-
teinizan hormon, folikdl stimilizan hormon,
human koriyonik gonadotropin, alfa fetop-
rotein, laktat dehidrogenaz ve diger timor
belirtecleri ile takip edilmesi onerilmekte-
dir. Malign klinikopatolojik bulgularin varli-
ginda ise hastaya uyarlanmis daha yakin ta-
kip protokollerinin uygulanmasi gerekmek-
tedir (51).
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Sonug

Literatlrde evre 1 testis kanserli hastala-
rin ideal takip protokollinii ortaya koymak
icin yapilmis yeterli calisma mevcut olma-
yip ideal bir takip protokolii mevcut de-
gildir. Abdominopelvik BT gibi tetkiklerin
uzun dénem takiplerde sekonder malig-
niteye yol acama olasiliklarinin iyi anlasil-
mas! ve evre 1 testis kanserlerinin 2 yillik
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