DAHILI TIP BIiLIMLERI

Uroloji

Testis Tumorlerinin Evrelendirilmesi

GENEL BIiLGILER

Testis tiimorleri biitin  yasamlart boyunca
erkeklerin %0.2'sini etkileyen, 100000'de 2-3 gibi
disiik bir insidansa sahip olmasina karsilik geng
erkek toplulugunu ilgilendirdigi icin tani ve tedavisi
iro-onkolojide 6nemli yer tutan bir neoplazi
grubunu olusturur (1,2). 1970'lerden 6nce %50
gibi yiiksek mortalité goriilen bu tiimoér grubunda
gelisen tedavilerle bugiin mortalité %10'un altina
¢ekilmeye calisilmaktadir.

Eriskinlerde primer testis tiimorlerinin %90-
95'lik kismint germ hiicreli tiimérler olusturur.
Cocuk yas grubunda bu oran non-germinal
timorler lehine degisiklik gosterir. Yine de testis
timorleri sdézkonusu oldugunda kastedilen germ
hiicreli gruptur. Bunlar igerisinde seminomlar
%40'lik bir ¢ogunlugu olusturur. Sinifladirma ve
goriillme sikliklar1 Tablo 1'de 6zetlenmisgtir.

Teratoma ve embryonel karsinomun birlikte

oldugu teratokarsinoma grubu bu dagilim
icerisinde %20-25'lik bir paya sahiptir. Testis
timorleri geng¢ erkek (ge¢ addlesan ve erken
eriskin donemler) grubunun hastaligi hattd bu
yaglarda 6liim nedenlerinin en basta gelenlerinden-
dir. Tipik olarak hastalik 20-40 yaslar arasindadir.
Ayrica 50 yas ilizerinde ve infant doneminde de 2
ayritepe gosterir. Seminomlar 35-39 yaslarda, sper-
matositik seminom 50 yas iizerinde, embryonel kar-
sinom ve teratokarsinomlar 25-35 yaslarda,
koryokarsinom 20-30 yaslarda, piir yolk sak ve

teratomlar ise infant doneminde en fazladir.

Testis tiimorleri beyazlarda siyah irka gore 3
kat, Musevi toplumda Musevi olmayanlara goére 8
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kat fazla goriilmektedir. Aile igerisinde artan in-
sidans genetik koken kuskusunu getirmektedir.
Hastalik sag testiste daha fazla goriilmekte ancak
bu durum testis timorii etyolojisinde tartisilmaz
olarak etkisi bilinen inmemis testisin sagda daha
fazl goriilmesiyle agiklanmaktadir. Testis tiimorleri
%2-3 siklikta ayr1 veya eszamanli olarak iki tarafli
goriilebilir, bu durumda ¢ogunlukla ayni histolojik
tip s6z konusudur. Testis tiimorli hastalarin
kontralateral testis biyopsilerinde %35 civarinda
karsinoma in situ saptanmaktadir (3). Bunlarin in-
vazif timore donilismesi kacinilmazdir fakat primer
hastalik i¢in verilen kemoterapiler sonucunda
bilateral hastalik bu oranda fazla gériilmemektedir.

Testis tiimo6rleri etyolojisi 2 ana grupta
toplanir. Inmemis testis konjenital neden grubunu
olusturur. Inmemis testiste timor riski normal
popiilasyona gore 3-14 defa fazladir. Diger taraftan
tek tarafli inmemis testis olgularinda karsi testiste
%5-10 oraninda testis timori gorilebilir (1).
Akkiz nedenler igerisinde travma, gebelikte anne
tarafindan alinan hormonlar ve testis atrofileri
suglanmistir (4).

Testis tlimoOrlerinin tani, tedavi ve izlemini
kolaylastiran bir &zelligi de timdr belirleyici iiret-
meleridir. 1930 yillarinda B-HCG (insan koryonik
1970 yillarinda
AFP'nin (alfa fetoprotein) testiz timodrlerindeki

gonadotropini beta subiiniti),

belirleyici ozellikleri saptanmistir (5,6). Tablo 2'de
timor tipleri ve tiimor belirleyiciler gosterilmistir.

EVRELENDIRME

Bugiin kemokiirabilitesi en yiiksek tiimorler
olarak kabul edilen testis tiimorlerinin dogru ev-
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Tablo 1. Testis Tiimorlerinin Simiflandirilmasi ve

Goriilme Sikhiklar:

I. Primer tiimorler
A. Germinal (%9095
1. Seminoma (%40)
a. Klasik
b. Anaplastik
c. Spermatositik
2. Embryonel karsinom (%20-25)
3. Tcratome (%59)
a. Matiir
b. immatiir
4. Koryokarsinom (%]-3)
5. Yilk sak tiimorii (%l)
B. Non-germinal (%5-10)
1. Gonadal stromal tiimoérler
2. Gonadoblastom
3. Digerleri
II. Sekonder tiimérler
A. Retikiilocndotelyal tiimoérler
B. Maetastazlar

Tablo 2. Testis Tiimorlerinde Belirleyiciler

AFP B-HCG P1AP GGT
Seminoma _ + + +
Embriyonel + + -
karsinom -
Koryokarsinom +
Yolksak tiimér T - -
Yera torna - - -

P1AP: Plasental alkalen fosfataz
G G T : Gama glutamil transpeptidaz

Tablo 3. Boden-Gibb Evrelendirme Sistemi

Evre A Tiimor testiste sinirh
Orsiektomi sonrasi tiimor belirleyiciler normal dii-
zeye iner

Evre B Diyafragma alt1 lenfatik yayilhim
PRLND sonrasi belirleyiciler normale iner

Evre C Diyafragma iizeri lenfatik ve/veya ekstralenfatik

metastazlar

RPLND: Retroperitoneal lenf nodu disseksiyonu.

relendirilmesi  hastaliksiz  sagkalim
arttirmak iizere yapilacak tedavilerin planlanmasi
acisindan ¢ok onemlidir. Evrelendirme sistemleri
kisith tetkik yontemlerinin var oldugu donemlerde

cerrahi evrelendirme agirhikli olarak baslamis

yiizdesini

bugiiniin ayrintih ve noninvazif yontemleri ile bir-
likte son derece définitif formlara ulasmistir.

Boden ve Gibb'in 1951 yilinda énerdikleri ev-

relendirme sistemi bugiin de gecerliligini korumak-

Tablo 4. Memorial Sloan
Merkezi Evrelendirme Sistemi

Kettering Kanser

Evre A
Evre B

Tiimor testiste sinirh
Diyafragma alt1 lenfatik metastazlar
B1l: 5 cm'den kii¢iik lenf nodlan
B2: 510 cm lenf nodlan
B3:10 cm'den biiyiik lenf nodlan
Diyafragma iizeri lenfatik ve/veya ekstralenfatik
metastazlar

Evre C

Tablo 5. M.D. Anderson Hastanesi Evrelendirme

Sistemi
Evre | Tiimor testiste sinirh
Evre IIA I1.A G negatif, fakat RP LN D spesimeninde pozitif
nodlar var
1ID T1A1G pozitif

Evre IHA Supraklavikiiler lenf nodu tutulumu
IIB1  Jinekomasti var
IHB2 Minimal akciger tutulumu
B3 ilerlemis akciger tutulumu
IIIB4  Palpabl abdominal Kitle
IIB5 Akciger disindaorgan tutulumu
LAG: Lenfanjiografi.

ta ve tiim sistemlerin temelini olusturmaktadir (7).
Bu sistem Tablo 3'de gosterilmistir.

Daha sonra gelistirilen Memorial Sloan Ket-
tering Kanser Merkezinin evrelendime sistemi
karmmici metastazlar1  daha
tanimlamistir (Tablo 4) (1).

ayrintih  olarak

M.D. Anderson Hastanesi Boden ve Gibb'in
ana siniflandirmasindan biraz farklh olarak ayritili
bir evrelendirme sistemi olusturmus, palpabl ab-
doiminal Kitleleri evre 3 olarak belirlenmistir
(Tablo 5) (1).

Diger biitiin tiimorlerde oldugu gibi TN M sis-
temi testis tiimorleri icin de uygulanmistir, ancak
gerek hastaligi tam tanimlamakta, gerekse tedavi
planinda elverisli olmadigi icin pek kullanilmamak-
tadur.

Testis tiimorlerinin prognozunda kesin olarak
etkisi bilinen 2 faktor vardir. Bunlardan birincisi
tiimo6r hacmi, digeri genellikle hacim ile orantil
olan yiiksek tiimoér belirleyici diizeyleridir. Bu
nedenle tiimoér hacminin ayrintili olarak belirlen-
mesi geregi ortaya cikmistir. 1979 yilinda Peckham
boyle bir evrelendirme sistemini olusturmustur. Bu
siniflandirma Royal Marsden Hospital sistemi
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Tablo 6. Royal Marsden Hastanesi Evrelendirme

Sistemi
Evrel Testis disinda metastaz yok
Evre IM Orsiektomi sonrasi yiikselmeye devam eden tiimor
belirleyiciler
Evre 11 Diyafragma-altr lenfatik tutulum
A 2 cm'den kiiciik
B 25 cm
C 5 cm'den biiyiik
Evre I Diyafragma iizeri lenfatik tutulum
o Abdominal lenfatik tutulum yok
A,B,C Evre H'deki gibi
Evre IV Ekstralenfatik metastazlar
Akciger
L1 2 cm'den kiiciik ve 3'den az sayida metastaz
L2 2 cm'den kiiciik fakat 3 ve 3'den fazla sayida metas-
taz
L3 En az 1 tanesi 2 cm'den biiyiik ve 3'den fazla sayida
metastaz
H+ Karaciger metastazi

CNS+ Santral sinir sistemi metastazi
(Abdominal metastazlar evre H'deki gibi)

olarak bilinmektedir (Tablo 6) (8). Bu sistem ile
lenfatik ve ekstralenfatik metastazlar ayr1 olarak ve
detayli belirtilebilmektedir. Buna gore karin i¢inde
1.5 cm kitlesi, 3 adet 2 cm'den kiigiik akciger metas-
tazlar1 ve karaciger metastazi olan bir hasta evre
IVAL2H+ olarak, karin i¢inde 6 cm Kkitlesi, 2
cm'den kii¢iik 1 akciger metastazi olan bir hasta ise
evre IVCL1 olarak belirtilecektir. Bdylece karin
icinde biiylik tiimor kitlesi olanlarda evre diisiik
prognoz kotii, kiiglik karin i¢i timdr ve az sayida
diyafragma iizeri metastazi olanlarda evre yiiksek
fakat prognoz iyi olarak beliren paradoks ortadan
kalkacaktir. Bu sisteme gore evre IIC, INC, IVCL1,
IVCL2, L3 akciger metastazli, karaciger, kemik ve
santral sinir sistemi metastazli hastalar yiliksek
hacimli hastalik ve dolayisiyla kotii prognozlu hasta
grubunu olustururlar (9). Timér belirleyicilerle
birlikte degerlendirildiginde Royal Marsden sistemi
tedaviye yonelik en yararli evrelendirme olmak-
tadir.

Iyi bir evrelendirme yapabilmek igin bugiin
elimizde kiigiik metastatik odaklar1 bile belir-
Abdominal
ultrasonografi (USG), abdominal, torakal ve gerek-

leyebilecek  olanarlar  mevcuttur.
tiginde serebral bilgisayarli tomografi (BT) ve
bjpedal lenfanjiografi timdr belirleyicilier ile bir-
likte evrelendirmenin esasini olustururlar. Testis

timorlerinin iyi bilinen metastaz paterni dolayisiyla
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Yiiksek inguinal Histolojik tani ve

orsiektomi evre I icin tedavi

Orsiektomi oncesi
ve sonrasinda
TB saptanmasi

Akciger gra fisi
Abdominal USG

Abdominal ve torakal
BT =+ Bipedal LA G

Gerekirse BBT ve/veya
Kemik sintigra fisi

TB: Tiimor belirleyicisi
USG: Ultrasonografi
BT: Bilgisayarl tomofrafi

L AG: Lenfanjiografi
BBT: Bilgisayarl beyin tomografisi

Sekil 1. Testis tiimorlerinde tani ve evrelendirme basamak-

lari.

bu tetkikler yalniz veya kombine olarak genellikle
yeterlidir. Ancak gerektiginde direkt radyogram ve
radyotomogramlar, kemik sintigrafileri ¢ok gerekli
ve yararli olabilir. Sonugta goriildiigii gibi artik
bugiin orsiektomi disinda cerrahi yontemler ev-
relendirmenin rutin pargast olmaktan c¢ikmistir.
Sekil 1'de tan1 ve evrelendirme basamaklari ozet'
lenmistir.

TEDAVI

Dogru evrelendirmeyi takiben tedavinin plan-

lanmas1  baslar. Testis tiimorlerinin  tani1 ve
tedavisiyle ugrasanlar1 basarili kilan 6 etmen
sayilabilir:

1. Germ hiicre koékeni; radyo ve

kemoterapilere yiiksek duyarlilik

2. Spontan veya indiiklenerek daha selim his-
tolojik tiplere farklilasabilme 0zelligi; embryonel
karsinomun teratoma doniismesi gibi

3. Tahmin edilebilen sistematik yayilim pater-
ni

4. Hizli boélinme ve

biyime; radyo ve

kemoterapilere cevabi arttiran ikinci 6zellik
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5. Cok sik olarak tami, tedavi ve izlemi
kolaylastiran tiimor belirleyici iiretimi

6. Baska yonlerden hemen her zaman tam
saghikli, verilecek herhangi bir tedavi seklini iyi
tolere edebilen genc hastalarda goriilmesi.

Non-germ hiicreli tiimorler konusunda tedavi
protokolleri bakimindan yeterli deneyim yoktur.
Bu grupta olgu sayisinin az olmasi germ hiicreli
gruptaki gibi kontrollii calismalar1 yapilabilmesine
olanak saglayamamistir. Bu tiimorlerin tedavisinde
germ hiicreli tiimoérler icin uygulanan tedavilerle
birlikte antibiyotikler de (Leydig hiicreli
tiimorlerde tetrasiklin gibi) dahil olmak iizere
cesitli rejimler denenmektedir (1).

Germ hiicreli tiimdérlerin tedavisini iki grupta
toplamak gereklidir. Bu iki grup seminoma ve non-
seminoma olarak belirlenir. Bu ayrimin
yapilmasinda histopatolojik taninin yaninda tiimér
belirleyiciler ¢ok 6nemlidir. Seminomalarin %?5-
10'luk bir kisminda B-HCG yiiksekligi saptanmak-
tadir. Bu hastalarda spesimenlerin non-semi-
nomatoz elemanlar yoniinden bir kez daha incelen-
mesi, immunohistokimyasal boyama ile doku
diizeyinde B-HCG ve AFP aranmasi gereklidir.
Doku diizeyinde non-seminomatéz eleman ve/veya
AFP saptanmayan B-HCG'si yiiksek seminomalar
yine seminoma olarak takip ve tedavi edilebilirler.
Bunun yaninda AFP yiiksekligi saptanan seminoma
olgularinda doku diizeyinde non-seminomatéz
eleman varhgi gosterilemese de bunlar non-semi-
noma olarak takip ve tedavi edilmelidirler
9,10,11,12).

Biitiin tedavilerin baslangicini hem tani1 hem
de evre I icin tedavi olabilen yiiksek inguinal
orsiektomi olusturur. Testis tiimorii siiphesi olan
hastalarda cerrahi eksplorasyon daima inguinal
olarak yapilmahidir. Testis tiimorii siiphesi olan
hastalarda cerrahi eksplorasyon daima inguinal
olarak yapilmahdir. Testis tiimorlerinin
retroperitoneal lenfatik yaydim sekli skrotal
girisimlerden sonra inguinal lenfatikleri de
icerecek sekilde degisiklik gosterebilir ve bu
durum tedavi planin1 degistirebilir. Buna ragmen
skrotal girisimi olan hastalarda prognozun sadece
bu nedene bagh olarak pek fazla degismedigi de
bilinmektedir (13).

Yiiksek inguinal orsiektomi sonrasinda tedavi
radyoterapi,
kemoterapi ve cerrahinin degisik sira ve kom-
binasyonlarla uygulanmasindan olusur.

tim tiimoérlerde oldugu gibi

SEMINOMALARDA TEDAVi
Evre 1

Retroperitoneal (periaortik) ve ipsilateral ingu-
inopelvik irradiasyon profilaktik olarak uygulanir
ciinkii bu hastalarda mikrometastazlara bagh ola-
rak yiiksek oranda retroperitoneal relaps olasilig1 sap-
tanmistir. Bu hastalar radyoterapi sonrasinda 3-12
aylik aralarla en az 5, ideal olarak 10 yil izlenirler.

Evre 11

Terapotik retroperitoneal radyoterapi bu ev-
redeki seminomalarin Kklasik tedavisini olusturur.
Buna profilaktik torakal radyoterapi de eklenebilir.
Seminomlarin radyosensitivitesi yakin
kadar radyoterapinin tedavideki birincil yerini

zamana

korumasini saglamistir. Bugiin ise seminomlarin
kemoterapiye duyarhliklarinin en az diger testis
timorleri kadar fazla oldugu belirlenmistir.
Boylece pirmer kemoterapi evre Il seminoma i¢in
de ilk se¢cenek durumuna gelmektedir (14,15).

Evre III ve IV
Sistemik kemoterapi tedaviyi olusturur. Bu
hastalarda radyoterapiyi adjuvan olarak

kemoterapi ile birlikte veya sonrasinda parsiyel
remisyonlari komplet remisyona ¢cevirmek amaciyla
uygulayanlar vardir (16).

Evre IM sozkonusu ise, yiiksek tiimér belir-
leyicinin A FP olmasi durumunda takip ve tedaviye
non-seminoma olarak devam edilecektir, yiiksek
olan B-HCG ise biyokimyasal metastaz olarak
degerlendirilip radyoterapiden cok, daha az sayida
kiirden olusan kemoterapi verilmesi en akillica
secim olacaktir.

Yiiksek
kemoterapiler sonrasinda Kkitleler kalabilir. Semi-
nomalarda bu Kkitlelerin hem daima nekroz ve
fibrozdan olustugu bilinir. Bu nedenle semi-
nomalarda post-kemoterapi rezidiiel Kitleler i¢in
sitorediiktif cerrahi mutlak gerekli degildir, ancak
bu konu hilen tartismahidir (17).

NON-SEMINOMALARDA TEDAVi

Evrel

Eski yaklasim orsiektomi sonrasinda
retroperitoneal lenf nodu disseksiyon (RPLND)
yapilmasi ve spesimenin histopatolojik inceleme
sonucuna goére tedavi veya izleme devam edil-
mesiydi. 1979 yilindan baslayarak ise, bu hastalar-
da "iZem" (surveillance) politikasi islerlik

hacimli tiimorii olanlarda
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kazanmistir. Bugiin icin RPLND'nin morbiditesi
azalarak da olsa devam etmekte ve RPLND son-
rasinda %060 civarinda cerrahi evre I saptanmak-
tadir. Retroperitoneal metastazlarin erken
donemde gelisen duyarh goriintiilleme yontemleri
ile saptanabilmesi, diisiik hacimli hastaligin
kemoterapiye cok 1iyi cevap vermesi non-semi-
nomatoz testis tiimorlerinde (NSTT) "bekle ve gor"
yaklasimim1  desteklemektedir (18,19). Bugiine
kadar bildirilen serilerde izlem sirasinda %17-40
arasinda relaps goriilmiis, bu olgularda sagkalim
ise %1000 olarak belirlenmistir (20). izleme
alinacak hastalarin tiimor belirleyicileri normal
olmali, torakeabdominal BT metastaz yoniinden
negatif olmali, orsiektomi spesimeninde spermatik
kord ucunda tiim6ér omamali ve hastalar yakin
izlem icin istekli ve uygun kosullara sahip
olmalidirlar. Bu hastalar ilk yil ayhk, ikinci yll 2
ayhk, sonra 3 ayhk aralarla izlenirler. Her
basvuruda tiimor belirleyiciler saptanir, akciger
grafisi ve abdominal USG yapilir. Son iki tetkikte
siiphe s6z konusu ise bolgenin BT'si tekrarlanir.
izlem sirasinda relaps kemoterapi gerektirir.
RPLND sonras1 %40 civarinda fertilité saglanabil-
mektedir. Sempatik zincirin disseksiyon sirasinda
devamliligin1  kaybetmesi kuru-ejakiilasyon ve
dolayisiyla infertilité nedenidir. Tek tarafli ve
modifiye RPLND ile belki de kanser cerrahisinden
odiin verilerek %40 fertilité elde edilmektedir (21).
Kemoterapi sonrasinda ise sitorediiktif cerrahi
yapilanlar: da icermek iizere elde edilen fertilité
%50-60 civarindadir ve hastalifa 6diin verilmesi
s0z konusu degildir (22).

Evre IM

Kisa siireli kemoterapi verilir.

Evre II

Bu evre NSTT'nin tedavisinde eski yaklasim
RPLND yapilmasi, tetkiklerde evre II tanisimi
getiren siipheli nodlar histopatolojik olarak metas-
taz yoniinden pozitif ise adjuvan kemoterapi veya
radyoterapi verilmesiydi. Bugiin ise RPLND'nin
yerni primer kemoterapi almistir. Bu evre icin cer-
rahi, kemoterapi sonrasi sebat eden Kitlelerin
cikarilmasi icin sitorediiktif cerrahi (dekulking
surgery) olarak uygulanir. Sitorediiktif cerrahi
spesimeninde %3-35 rezidiiel kanser, %27-52 nek-
roz ve fibroz, %3850 matiir teratom saptanmistir.
Rezidiiel kanseri olan olgularda 2 Kkiir daha
kemoterapi verilmesi gerekecektir (17,23,24,25,26).
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Evre I ve IV

Primer kemoterapiden baska secnek yoktur.
Daha onceleri kullanilan idame kemoterapileri
bugiin uygulanmaktadir. Post-kemoterapi persistan
Kitlelerin eksizyonu gerekebilir.

Sekil 2'de testis tiimorlerine giincel tedavi
yaklasimi 6zetlenmistir.

Kullanilan Kemoterapi Protokolleri

Uzun tedavi siireleri gerektiren kronik has-
taliklarda antibiyotik kombinasyonlarinin sinerjis-
tik ve rezistansi en aza indiren etkilerinin saptan-
masi, kanser tedavisinde bulundukc¢a tek ajan
halinde kullanilan kemoterapétiklerin kombine kul-
lanilma fikrini ortaya cikarmistir. Bu olay len-
foproliferatif hastaliklar ve cesitli solid tiimérlerde
kombine Kkemoterapiyi baslatmistir. Testis
tiimorlerinin yiiksek oranda oldiiriicii potansiyeli
Memorial Sloan Kettering Kanser Merkezinde
(MSKCC-USA) VAB-1 adiyla kullanima giren
vinblastin ve bleomisin kemoterapisi ile birden
diisiis gostermis ve kombine kemoterapi protokol-
leri birbirini izlemistir (27). 1977 yilinda Einhorn
ve Donohue'niin 6nerdikleri FVB (platin, vinblas-
tin, bleomisin) protokolii (Tablo 7) o giine kadar
elde edilen basariyr neredeyse iki katina
yiikseltmis ve bir anlamda sis-platinin testis
tiimorii kemoterapi protokollerinin bazi olarak tes-
cil edilmesini saglamistir (28). 1983 yilinda Peck-
ham'in vinblastin yerine daha az toksik etoposidi
(VP 16-213) yerlestirmesiyle BEP protokolii
olusmustur ve bugiiniin en iyi tedavi kombinasyon-
larindan birisidir (Tablo 8) (29).

Memorial Sloan Kettering Kanser
Merkezinde ise VAB-2 ile birlikte sisplatin
protokollere eklenmis, uygulamalar bugiiniin 5
ajandan olusan VAB-6 protokoliine Kkadar
uzanmistir (Tablo 9) (15,27).

Buraya kadar belirtilen ana protokoller
disinda pek c¢ok Kkombinasyon testis tiimorii
kemoterapisinde yer almistir. Bunlar icerisinde
VACUM (vinkristin, adriamisin, siklofosfamid, ak-
tinomisin-D ve medroksiprogesteron asetat),
BeVIP (sis-platin, etoposid, vinblastin, bleomisin),
PEYV (sisplatin, etoposid, vinblastin), CisCA (sis-
platin, siklofosfmadi, adriamisin) ve ifosfamidli
rejimler sayilabilir (Tablo 10 ve 11) (30,31,32,16).
Kombine kemoterapilerle testis tiimorlerinde
sagkalim  oramlar1  biitiin  evreler  birlikte
diisiiniildiigiinde %380"in ilizerine cikmistir. Ancak
yiiksek hacimli hastalikta sagkalim ve 6liim oranlar:
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SEMINOMA
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Sekil 2. Testis timorlerinin tedavisi.

Tablo 7. PV BKemoterapiProtokolii

Platin 20 mg/m2 IVinfiizyon 1-5. giinler
Vinblastin  0.15 mg/kg v 1,2. giinler
Bleomisin 30 mg v 2,9,16. giinler

Kiirler 3 haftada bir tekrarlanir.

héilen sirasiyla %58 ve %25 civarindadir (27,33).
Bu durum daha agresif kemoterapi protokol-
lerinim ortaya ¢ikmasina yol a¢mis, 1980 yilinda
Newlands tarafindan onerilen ve 1986 yilina kadar
gelistirilen POMB/ACE protokolii belirlenmistir
(Tablo 12). Yedi ajandan olusan ve ¢ok etkili olan
bu protokol yiikksek hacimli hastaligir olan kotii-risk
grubu igin bir se¢enek durumundadir. Toksik yan

Tablo 8. BEP Kemoterapi Protokolii

Platin 20mg/m2 IVinfiizyon 1-5. giinler
Etoposid 100mg/m2 IVinfiizyon 1-3. giinler
Bleomisin 30 mg v 2,9,16. giinler

Kiirler 3 haftada bir tekrarlanir.

Tablo 9. VAB-6 Kemoterapi Protokolii

l.giin Siklofosfamid 600 mg/m IV
Vinblastin 4 nig/m’ IV
Aktinomisin-D 1 mg/m' IV

1-3. giinler Bleomisin 20 mg/m’ giin 24 saat IV infiizyon

4. giin Sis-platin 120 nig/ra IV infiizyon (mannitol

diiirezi ile)

Kiirler 3-4 haftada bir tekrarlanir.

Tablo 10. Testis Timdriinde Cesitli Kemoterapi

Protokolleri

Be VIP

Sis-platin 20 mg/m2 IV inflizyon 1-5. giinler

Etoposid 100 mg/m2 IV infiizyon 1-3. giinler

Vinblastin 6 mg/m2 v 1,2. giinler

Bleomisin 30 mg v 21 giinde bir

PEV

Sis-platin 20 mg/m2 IV inflizyon 1-5. giinler

Etoposid 100mg/n12  IVinfiizyon 1-3. giinler

Vinblastin 10 mg v 1,2. giinler

CisCA 1 gm/n12 (toplam) 1,2. giinler

IV infiizyon

Adriamisin 80-90 mg/n12 (toplam) IV 1,2. giinler

Sis-platin 100-120 mg/m2 IV infiizyon 3. giin (manni-
tolle)

Kiirler 3 haftada bir tekrarlanir.

Tablo 11. ifosfamidli Protokoller

ifbstamid 60-80mg/kg v 1-5. giinler

ifbsfamid 40-50 mg/kg v 1-5. giinler

Etoposid 100-120 mg/m* 1V 1,3,5. giinler

Ifosfamid 40-50 mg/kg v 1-5. giinler

Sis-platin 20 mg/m’ v 1-5. giinler

Kiirler 3-4 haftada bir tekrarlanir.

etki ve komplikasyonlar yoniinden ¢ok dikkatli kul-
lanilmalidir (34,35).

Gorilldigi gibi  gliniimiizde testis timori
kemoterapisinde pek ¢ok secenek vardir. Her
hasta i¢in yan etkiler de g6z Oniinde bulun-
durularak uygun se¢cim yapilmalidir. Yiiksek hacim-
li hastalikta hemen daima kemoterapi sonrasi
rezidiiel kitleler saptanmaktadir. Uygun ve etkili
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Tablo 12. POMB/A CE Kemoterapi Protokolii

Platin 120 mg/m2 IV hizh infiizyon 4. giin
(mannitol ile)
OncovinR 1 mg/m2 v l.giin
(vinkristin)
Metotreksat 100 mg/m2 IV puseyi takiben
200 mg/m2 1V infiizyon 1.giin

Bleomisin 15 mg IV infiizyon 2,3. giinler
Metotreksat infiizyon baslangicindan 24 saat sonra 6 saate bir
15 mg folinik asit toplam 4 doz olarak verilir. Platin infiizyonu

oncesinde 3gm magnezyum siilfat hidrasyon sivisina eklenir.

Aktinomi- 05 mg v 3,4,5. giinler
sin-D

Siklofos- 500 mg/m2 v .gun
famid

Etoposid 100 mg/m2 IVinfiizyon 15. giinler

Kiirler 9-14 giin aralarla devam eder. Baslangicta 2 PO M B verilir, daha sonra 1
POMB 1 A CE olarak devam edilir. Tekrar degerlendirme dncesi ortalama Kiir

sayisi SPOMB/4ACE olmaktadir.

kemoterapiler ile sagkalim siireleri uzadig1 i¢in bu
kitlelere post-kemoterapi cerrahi uygulanmasi da
gittikce artmaktadir. Verilen kemoterapi kiir sayisi
ile orantili olarak kemoterapi sonrasinda rezeke
edilen Kkitlelerde rezidii kanser olasilig1 azalmistir.
Bu hastalara cerrahi sonrasi ek kemoterapi gerek-
lidir. Rezidiiel kitle patolojisi teratom olanlarda yapi-
lan post-kemoterapi cerrahinin gereksiz oldugu
diisiiniilebilir, ancak bu sekilde birakilan Kitlelerde
ozellikle malign mezankimal tiimorler gelisebil-
mektedir. Rezidii kanser ve teratom grubu birlikte
post-kemoterap cerrahinin gerekliligini belir-
leyecek oranda cogunluk olusturmaktadir (26,36).

Kemoterapi siiresince hastalarin  uygun
sekilde izlemleri cok onemlidir. Kemoterap kiirler
sirasinda hastalarin hospitalizasyonu gereklidir. Bu
siire icerisinde hastalarin kemik iligi fonksiyonu ve
kan biyokimyasi yoniinden c¢ok iyi monitorizasyonu
gerekir. Testis tiimorii kemoterapi protokollerinin
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Tablo 13. Testis Tiimorii Kemoterapotiklerinin
Toksik Yan Etkileri ve Onlemler

Kemoterapotik Toksik yan etkiler Onlemler

ajan

Sis-platin Nefropati Hidrasyon veiyi
Noropati diiirez saglanmasi
Gonad disfonksiyonu
Hipomagnezemi IV MgSo4 verilmesi

Vinblastin Myelosupresyon Doz ayarlanmasi ve
Noropati uygun Kkiir aralan
Gonad disfonksiyonu

Etoposid Myelosupresyon Doz ayarlanmasi ve
Noropati uygun Kkiir aralan
Diffiiz myalji

Bleomisin Derma! hiperpigmentasyon
Oral ulserasyon Toplam doz 200 mg/m2
Interstisyel pulmoneer yi gecmemeli
fibrosis (fatal pnomoni)

Sikiofosfamid  Myelosupresyon Doz ayarlamasi

Gonad disfonksiyonu
AKktinomisin-D Oral ulserasyon

Adriamisin Kardiyopati EKG kontrolii ve
(oksorubisin)  Gonad disfonksiyonu ila¢ kesilmesi
Vinkristin Noropati Doz ayarlamasi

MgSU4 = Magnezyum siilfat

esas ajam sis-platin oldugu icin
oncesinde ve tedavi siiresince iyi hidrasyon saglan-
masi1  onemlidir, zorlu diiirez olusturulmasi
gerekebilir. Toksik yan etkiler, komplikasyonlar ve
onlemler Tablo 13'de gosterilmistir (37).

Tedavide C6ziim Bekleyen Sorunlar

kemoterapi

1. Seminomlarda kemoterapi sonrasi rezidii-
el kitlelerin cerrahi olarak ¢cikarilma gerekliligi

2. Biyokimyasal olarak aktif, diger bir deyisle
tiimor  belirleyicileri yiiksek olan, hastahkta
sitorediiktif cerrahinin uygulanabilirligi

3. Sistemik ek hastaligi olanlarda (kronik

bobrek yetmezligi, kronik karaciger hastahg: gibi)
tedavinin yonlendirilmesi.
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