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ONSOZ

Istanbul’da klinik ve temel onkoloji alanlarinda ¢ok merkezli aragtirma ve uygulamalar
yapmak, merkezleraras1 isbirligini ve organizasyonu saglamak amact ile, 1997 yilinda Is-
tanbul Onkoloji Grubu (I0G) ad1 ile bir grup olusturulmustur. IOG bagkanligim Prof. Dr.
Erkan Topuz yiiriitmektedir.

fOG Istanbul’da onkoloji alaninda egitim, arastirma ve uygulama yapan merkezlerden
olugmaktadir. Bu merkezler (alfabetik sirayla): GATA Haydarpasa Egitim Hastanesi I¢
Hastaliklar1 Anabilim Dali - Hematoloji / Onkoloji Bilim Dal1, I.U. Cerrahpasa Tip Fakiil-
tesi I¢ Hastaliklar1 Anabilim Dali Medikal Onkoloji Bilim Dali, 1.U. Cerrahpasa Tip Fa-
kiiltesi Radyasyon Onkolojisi Anabilim Dali, 1.U. Onkoloji Enstitiisii Medikal Onkoloji
Bilim Dali, I.U. Onkoloji Enstitiisii Radyasyon Onkolojisi Anabilim Dali, Marmara Uni-
versitesi I¢ Hastaliklar1 Anabilim Dali Medikal Onkoloji Bilim Dali, Marmara Universi-
tesi I¢ Hastaliklarn Anabilim Dali Medikal Onkoloji Bilim Dali, Marmara Universitesi
Radyasyon Onkolojisi Anabilim Dali, SSK Okmeydan1 Hastanesi Onkoloji Klinigi, SSYB
Kartal Egitim Aragtirma Hastanesi Onkoloji Klinigi, SSYB Sisli Etfal Hastanesi Radyas-
yon Onkolojisi Klinigi, Tiirkiye Kanserle Savag Vakfi Onkoloji Merkezi, Vakif Gureba
Hastanesi Radyasyon Onkolojisi Klinigi.

Jinekolojik tiimorler Konsensus Paneli Mart 2000°de Topkap: Eresin Otel’inde yapilmus-
tir. Alinan kararlarin 6zetlendigi bu kitabin jinekolojik kanserlerin tani ve tedavisi ile ilgi-
lenen tiim hekimlere rehber olmas1 amaglanmaktadir.

Istanbul Onkoloji Grubu
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EPITELYAL OVER KANSERI

PROGNOSTIK FAKTORLER

* Geng yas

« lyi performans durumu

* Hiicre tipi (miisinoz ve clear cell disinda)

* Erken evre

» lyi diferansiye tiimor

* Cerrahi debulking 6ncesi daha kisitli hastalik

* Asit olmamasi

* Primer sitorediiktif cerrahi sonrasinda daha kiigiik rezidiiel timér

Evre I hastalarda en dnemli prognostik faktor grad olup onu yogun yapigiklik ve ¢ok mik-
tarda asit takip eder. DNA flow sitometrik analiz yiiksek riskli hastalar tammlayabilir.
Clear cell histoloji kotii prognozlu olarak saptanmaktadir. Belirgin transisyonel hiicre kar-
sinomlu hastalarin daha iyi prognozlu oldugu goriilmektedir.

Omura GA et al. J Clin Oncol 9(7): 1138-1150, 199]

van Houwelingen JC et al. J Clin Oncol 7(6): 769-773, 1989

Neijt JP et al. Eur J Cancer 27(11): 1367-1372, 1991

Hoskins WJ et al. Gynecol Oncol 47(2): 159-166, 1992

Thigpen T et al. Cancer 71(2,Suppl): 606-614, 1993

Dembo Al et al. Obstet Gynecolp 75(2): 263-273, 1990

Schueler JA et al. Cancer 71(3): 787-795, 1993

Young RC et al. N Engl J Med 322(15): 1021-1027, 1990
Gershenson DM et al. Am J Obstet Gynecol 168(4): 1178-1187, 1993

TANI VE EVRELEME

ra

Batin dig1 yayilim olmadig1 zaman kesin evreleme islemi laparatomidir. Metastatik hasta-
larin bazilarinda laparatomiye gerek duyulabilir. Hastalik over ve pelvise smirli ise; diaf-
ram, parakolik bolgeden, pelvik peritondan, paraaortik ve pelvik nodlardan, infrakolik
omentumdan biyopsi alinmasi ve peritoneal yikama yapilmasi igin laparatomi gereklidir.
Mesane ve barsak invazyonu durumlarinda piyelogram ve lavman opakl kolon grafileri
baz1 hastalarda yararli olabilir. Tanida vaginal ultrasonografi istenmelidir. Evrelemede
tim batin BT veya MRI (BT tercih edilmelidir. Benign/malign ayrim gerekiyorsa MRI
tercih edilmelidir) preoperatif olarak istenmelidir. Plevral efiizyonlularda sitolojik incele-
me yapilmaldir.
Serum CA 125 diizeyleri, takip ve yeniden evreleme igin degerlidir. Duyarlilik ve 6zgiillii-
_8ii diisiik oldugundan dikkatle yorumlanmalidir. Serum CA 19.9 “un bakilmasi bazi vaka-
larda yararl olabilir.

Hoskins WJ. Cancer 71(4,Suppl): 1534-1540, 1993
Mogensen O. Gynecol Oncof 44(3): 207-212, 1992
Hogberg et al. Gynecol Oncol 46(2): 191-198, 1992
Rustin GJ et al. Ann Oncol 7(4): 361-364, 1996
Makar AP et al. Gynecol Oncol 45(3): 323-328, 1992
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HUCRESEL SINIFLANDIRMA

¢ Serdz kistoma

* Ser6z benign kistadenoma

» Epitelyal hiicrelerin prolifere aktivitesi ve niikleer anormalliklerle birlikte olan ancak
infiltratif destriiktif bilylime gostermeyen miisindz kistadenoma (diisiik potansiyel veya
simirda malignensi)

* Seroz kistadenokarsinoma

* Miisin6z kistoma

 Miisin6z benign kistadenoma

» Epitelyal hiicrelerin prolifere aktivitesi ve niikleer anormalliklerle ile birlikte olan ancak
infiltratif destriiktif biiylime gostermeyen miisindz kistadenoma (duguk potansiyel veya
sinirda malignensi)

* Miisinoz kistadenokarsinoma

* Endometrioid tiimdr (endometrium adenokarsinomasina benzer)

* Endometrioid benign kist

* Epitelyal hiicrelerin prolifere aktivitesi ve niikleer anormalliklerle ile birlikte olan ancak
infiltratif destriiktif bilyiime gostermeyen endometrioid kistadenoma (diisiik potansiyel
veya sinirda malignensi)

* Endometrioid adenokarsinoma

 Clear cell (mezonefroid) tiimor

* Benign clear cell tiimor

* Epitelyal hiicrelerin prolifere aktivitesi ve niikleer anormalliklerle ile birlikte olan ancak
infiltratif destriiktif biiyiime gostermeyen clear cell tiimor (diisiik potansiyel veya sinir-
da malignensi) A

* Clear cell kistadenokarsinoma

 Simiflandirilamayan tiimorler

* Diger malign tiimorler
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EVRELENDIRME

Abdomen dig1 metastatik hastalik yoklugunda over kanserinin kesin evrelemesi laparoto-
mi ile yapilir. Hastalik overlere veya pelvise smirli ise laparatomi esansiyeldir. Bdylece
diaframlarin, her iki parakolik olugun, pelvik peritoneumun, paraaortik ve pelvik nodlarin
ve infrakolik omentumun muayene edilip biyopsi alinmasi ile peritoneal yikant1 alinmasi
saglanacaktir.

The Federation Internationale de Gynecologie et d'Obstetrique (FIGO) ve the American
Joint Committee on Cancer (AJCC) evrelemeleri kullanilmaktadir.

EVREI:
Overlere sinirh hastalik
Evre IA: Tek bir overe sinirh biiyiime; assit yok. Over dig yiizeyinde tiimor yok; kap-
stil intakt.
Evre IB: Her iki overe simirh biiylime; Over dig yiizeyinde tiimor yok; kapsiil intakt.
Evre IC: Ya evre IA veya IB, fakat bir veya iki yiizeyin yiizeyinde tiimor olmasi; veya
kapsiil riiptiire olmus; veya malign hiicreler igeren assit veya pozitif peritoneal yikant: si-
VISl

EVRE II:
Pelvik yayilimla birlikte olan bir veya iki overde biiyiime.

Evre IIA: Uterus ve/veya tubalara yayilim ve/veya metastaz.

Evre IIB: Diger pelvik dokulara yayilim.

Evre IIC: Ya evre IA veya IB, fakat bir veya iki yiizeyin yiizeyinde tiimér olmasi; ve-
ya kapsiil riiptiire olmug; veya malign hiicreler igeren assit veya pozitif peritoneal yikanti
SIVISL.

EVRE III:

Bir veya iki overi tutan tiimoriin pelvis diginda peritoneal implantlarla ve/veya poxzitif ret-
roperitoneal veya inguinal nodlarla birlikte olmasi. Yiizeyel karaciger metastazlarn evre
IIT'ttir. Tiimor gergek pelvise sinirlidir ancak histolojik olarak verifiye edilmis ince barsak
veya omentuma yayilan malignite.

Evre IIIA: Tiimér negatif nodlarla birlikte gercek pelvise sinirlidir ancak abdominal pe-
riton yiizeyine olan mikroskopik yayilimin histolojik olarak gésterilmelidir.

Evre HIB: Tiimér bir veya iki overi tutan, histolojik olarak gosterilmis abdominal peri-
ton yiizeylerinde 2 cm'yi gegmeyen biiyiikliikte implantlar gosterilmelidir. Nodlar negatif-
tir.

Evre IIIC: 2cm'den biiyiik abdominal implantlar ve/veya pozitif retroperitoneal veya in-
guinal nodlar.
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EVRE IV:

Bir veya iki overi tutan biiylimenin uzak metastazla beraber olmasi. Plevral eflizyon mev-
cutsa sitoloji pozitif olmalidir. Parenkimal karaciger metastazlan evre I'V'diir.

Hoskins WJ. Cancer 71(4, Suppl): 1534-1540, 1993
Shepherd JH. Br J Obstet Gynaecol 96(8): 889-892, 1989
AJCC Cancer Staging Manual. Philadelphia, Pa: Lippincott-Raven Publishers, 5th ed., 1997, pp 201-206

TEDAVI

EVREI:

* Tek bagina cerrahi, evre IA ve IB grad I'de yeterlidir (total abdominal histerektomi ve
bilateral salpingo-ooferektomi ve omentektomi). Diafram alt yiiziine bakilmali ve biyop-
si yapilmalidir; pelvik ve abdominal peritoneal biyopsiler ile pelvik ve paraaortik lenf
nod biyopsileri ve peritoneal yikama rutin olarak yapilmahlidir. Secilmis, ¢ocuk isteyen
ve grad I tiimérlerde, unilateral salpingo-ooferektomi yiiksek niiks potansiyeli olmadi-
gindan yapilabilmektedir. Kars1 overden biyopsi yapilmasi onerilmektedir. Dogumdan
sonra histerektomi ve ooferektomi yapilmalidir.

Young RC et al. Cancer 71(2,Suppl): 601-605, 1993
Zanetta et al. Br J Obstet Gynecol 104(9): 1030-1035, 1997

* Grad II-I1, baun i¢i yogun yapisikliklarda, clear cell veya evre IC tiimérlerde niiks ve
sonrasinda over kanserine bagl 6liim 6nemli diizeydedir (%20). Tim®or riiptiiriiniin kotii
bir gosterge oldugu net degildir. Cesitli tedavi yaklasimlar1 mevcuttur. Bugiine kadar, bi-
rinin digerine iistiin oldugunu gosteren randomize ¢alisma yoktur.

Dembo AJ et al. Obstet Gynecol 75(2): 263-273, 1990
Ahmed FY et al. J Clin Oncol 14(11): 2968-2975, 1996
Monga M et al. Gynecol Oncol 43(3): 195-197, 1991
Vergote IB et al. Cancer 69(3): 741-749, 1992

* Intraperitoneal P-32 veya radyasyon tedavisi.
Young RC et al. Cancer 71(2, Suppl): 601-605, 1993

Vergote IB et al. Cancer 69(3): 741-749, 1992
Piver MS et al. Am J Clin Oncol 11(5): 515-519, 1988

Norveg ¢alismasinda intraperitoneal P-32 ile 6 kiir cisplatin esit sagkalim oranlar1  verir-
ken, P-32’nin komplikasyon oranlar1 daha yiiksek bulunmustur.
Vergote IB et al. 69(3): 741-749, Cancer 1992
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* Sistemik kemoterapi CDDP + CTX veya Paclitaxel (TAXOL) + Carboplatin 3-6 kez (4

kiir tercih edilmelidir).
Young RC et al. Cancer 71(2, Suppl): 601-605, 1993
Vergote IB et al. 69(3): 741-749, Cancer 1992
Bolis G et ul. Ann Oncol 6(9): 887-893, 1995

Piver MS et al. Gynecol Oncol 46(3): 357-360, 1992
McGuire WP. Ann Oncol 6(9): 865-866, 1995

* Total abdominal ve pelvik radyasyon tedavisi.

Muartinez A et al. J Clin Oncol 3(7): 901-911, 1985
Dembo AJ. Int J Rad Biol Phys 22(5): 835-845, 1992

* Secilmis olgularda tedavisiz dikkatli gdzlem.

EVRE II:

Cerrahi (total abdominal histerektomi ve bilateral salpingo-ooferektomi ve tumor debul-
king) tiimoriin tamamini veya biiyiik kismint ¢ikarmak igin yapilmalidir. Klinik olarak
pelvis digina ¢ikmamg hastalikta sistemik tedavi verilir. Ek evreleme islemleri sagkalima
etki etmeyebilir. Klinik rezidiiel hastalik yoksa diaframin alt yiizeyi incelenmeli ve biyop-
si yapilmali; karin peritonundan parga alinmal; selektif pelvik ve paraaortik nod drnekle-
mesi yapilmalidir.

Potter ME et al. Gynecol Oncol 40(3): 195-200, 1991

Tedavi secenekleri soyledir:

Cerrahi sonrasinda rezidiiel hastalik <2 cm:
* Sistemik kemoterapi (6 kiir)
Young RC et al. N Engl J Med 322(15): 1021-1027, 1990

TP: Paclitaxel (TAXOL) + cisplatin veya carboplatin
McGuire WP et al. Ann Int Med 111(4): 273-279, 1989

Einzig Al et al. J Clin Oncol 10(11): 1748-1753, 1992

Thigpen T et al. ProASCO 9:A-604, 156, 1990

Kohn EC et al. INCI 86(1): 18-24, 1994

Trimble EL et al. J Clin Oncol 11(12): 2405-2410, 1993
Trimble EL et al. Gynecol Oncol 55(3, Part 2): S114-S121, 1994

CP: cyclophosphamide + cisplatin
Decker DG et al. Obstet Gynecol 60(4): 481-487, 1982

CC: cyclophosphamide + carboplatin
Trask C et al. J Clin Oncol 9(7): 1131-1137, 1991
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* Total abdominal ve pelvik radyasyon tedavisi (yalmzca makroskopik iist abdominal has-
talik yoksa, ve minimal rezidiiel pelvik hastalikda (<0.5 cm) [Intraperitoneal P-32 rad-
yasyon tedavisi daha az siklikla kullamlir (yalnizca rezidiiel tiimér <1 mm). Bu iglem,
ciddi ge¢ barsak komplikasyonlari ile birliktedir].

Martinez A et al. J Clin Oncol 3(7): 901-911, 1985

Dembo AJ. Int J Rad Biol Phys 22(5): 835-845, 1992
Young RC et al. N Engl J Med 322(15): 1021-1027, 1990

Cerrahi sonrasinda rezidiiel kitle >2 cm:
* Kombinasyon kemoterapisi (6 kiir)

TP: Paclitaxel (Taxol) + cisplatin veya carboplatin
McGuire WP et al. Ann Int Med 111(4): 273-279, 1989

Einzig Al et al. J Clin Oncol 10(11): 1748-1753, 1992

Thigpen T et al. ProASCO 9: A-604, 156, 1990

Kohn EC et al. INCI 86(1): 18-24, 1994

Trimble EL et al. J Clin Oncol 11(12): 2405-2410, 1993

Trimble EL et al. Gynecol Oncol 55(3, Part 2): S114-S121, 1994
CP: cyclophosphamide + cisplatin

Decker DG et al. Obstet Gynecol 60(4): 481-487, 1982

CC: cyclophosphamide + carboplatin
Trask C et al. J Clin Oncol 9(7): 1131-1137, 1991

Norveg ¢aligmasinda intraperitoneal P-32 ile 6 kiir cisplatin esit sagkalim oranlar verir-
ken, P-32’nin komplikasyon oranlan daha yiiksek bulundu.

Vergote IB et al. Cancer 69(3): 741-749, 1992

EVRE III:

¢ Cerrahi; total abdominal histerektomi, bilateral salpingo-ooferektomi ve omentektomi ile
elden geldigince ¢ok tiimoriin debulkinginden olugmalidir. Optimal operasyon, rest
kitlelerin <1 cm oluncaya kadar ¢gikarilmasidir. Bulky retroperitoneal lenfadenomegali-
lerde lenfatik disseksiyon yapilmalidir. Primer cerrahi sonrasinda kalan kitle, sagkalim-
la iligkilidir. Intraperitoneal tedavi ciddi batin i¢i lezyon bulunan hastalara énerilmemek-
tedir.

» Cerrahiyi takiben agagidaki iki segenekten birisi uygulanmalidir.

Hoskins WJ. Cancer 71(4, Suppl): 1534-1540, 1993
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Cerrahi sonrasinda rezidiiel hastalik <1 cm:
* Kombinasyon kemoterapisi
Intravenoz Paclitaxel (Taxol) ve intravenéz cisplatin veya intravendz carboplatin siklikla
kullamilmaktadir. “Second look” negatif olan hastalarda konsolidasyon tedavisi arastirma
konusudur.

McGuire WP et al. Ann Int Med 111(4): 273-279, 1989

Einzig Al et al. J Clin Oncol 10(11): 1748-1753, 1992

Thigpen T et al. ProASCO 9: A-604, 156, 1990

Kofn EC et al. INCI 86(1): 18-24, 1994

Trimble EL et al. J Clin Oncol 11(12): 2405-2410, 1993

Trimble EL et al. Gynecol Oncol 55(3, Part 2): §114-S121, 1994

Cerrahi sonrasinda rezidiiel hastalik >1 cm:
* Kombinasyon kemoterapisi.
Intravendz Paclitaxel (Taxol) ve intravendz cisplatin veya intraventz carboplatin siklikla
kullamimaktadir. “Second look™ negatif olan hastalarda konsolidasyon tedavisi aragtirma
konusudur.
McGuire WP et al. Ann Int Med 111(4): 273-279, 1989
Einzig Al et al. J Clin Oncol 10(11): 1748-1753, 1992
Thigpen T et al. ProASCO 9: A-604, 156, 1990
Kohn EC et al. JNCI 86(1): 18-24, 1994

Trimble EL et al. J Clin Oncol 11(12): 2405-2410, 1993
Trimble EL et al. Gynecol Oncol 55(3, Part 2): S114-S121, 1994

¢ Bir metaanaliz, kombinasyon tedavisinin tek ajan cisplatine gore 8 yilda %15’lik sagka-
Iim yaran sagladigim gostermistir. Carboplatin caligmalarda cisplatin kadar etkili bulun-
mustur.

Stuart G et al. Proc ASCO 17: 1394A, 361a, 1998

« Interval cerrahi debulking sagkalim avantaji sunmaktadir.
van der Burg ME et al. N Engl J Med 332(10): 629-634, 1995

* “Second look” laparatomide batin i¢inde tiimor saptanan hastalarda sekonder tiimor re-

diiksiyonun degeri bilinmemektedir.
Williams L. OnCOIOfy 6(8): 25-32, 1992

Potter ME. Gynecol Oncol 51(1): 131-135, 1993
Carson LF et al. Gynecol Oncol 51(1): 127-130, 1993

* “Second look” operasyon yapilmasinin sagkalim iizerinde etkisi gosterilememistir. Se-

cond look, arastirma grubuna giren vakalarda yapilabilir.
Williams L. Onc010fy 6(8): 25-32, 1992

Potter ME. Gynecol Oncol 51(1): 131-135, 1993
Carson LF et al. Gynecol Oncol 51(1): 127-130, 1993

* Operasyon jinekolojik onkoloji alaninda deneyimli cerrahlar tarafindan yapilmalidir.
¢ Over kanserinde endoskopik cerrahinin primer tedavide yeri yoktur.
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EVRE1V:

Plevra sivili hastalarda sivi incelemesi veya doku biyopsisi yapilmahdir.

Plevrasi pozitif hastalarda organ metastazi yoksa ve kemoterapi ile parsiyel veya komplet

yanit alinirsa debulking cerrahi yapilmalidir.

» Kemoterapide intraventz Paclitaxel (Taxol) ve intravendz cisplatin veya intravendz car-
boplatin kullanilmaktadir.

McGuire WP et al. Ann Int Med 111(4): 273-279, 1989
Emzlg Al et al. J Clin Oncol 10(11): 1748-1753, 1992
fpen T et al. ProASCO 9: A- 604 156 1990
EC et al. INCI 86(1): 18-24,
Trtmble EL etal. J Clin Oncol 11 12) 2405 2410, 1993
Trimble EL et al. Gynecol Oncol 55(3, Part 2): S114-5121, 1994

NUKS HASTALIK

* Platin duyarli hastalikta 6 aydan sonra niiksii olan hastalarda, cisplatin veya carboplati-
nin tekrar uygulanmasi onerilir.

Markman M et al. J Clin Oncol 9(3): 389-393, 1991
Reed E et al. J Clin Oncol 11(11): 1182126, 1993
Lorusso Vet al. J Clin Oncol 11(10): 1952- 1956, 1993

» Ikincil secim intraperitoneal tedaviye iyi yanit veren hastalarda sagkalim avantaji goste-
rilmistir. IP KT reziduel tiimor 0.5 cm’nin altinda ise uygulanabilir.

Markman M et al. J Clin Oncol 10(2): 243-248, 1992

« Platin refrakter hastalikta, Paclitaxel (Taxol) tedavisi Onerilir.
Eisenhauer EA et al. J Clin Oncol 12(12): 2654-2666, 1994

* Sekonder sitorediiksiyonun sagkalim iizerinde olumlu etkisini gdsteren ¢alisma yoktur.
Ancak hastalik ile iligkili semptomlarin varliinda sitorediiksiyon yasam kalitesi sagla-
maktadir. Sekonder sitorediiksiyon izole tiimorlii, rezektabl ve assit olmayan, tercihen
hastaliksiz sagkalimi 1 yildan uzun olan hastalarda onerilir.

Segna RA et al. J Clin Oncol 11 3) 434-439, 1993
Morris M et al. Gynecol Oncol g} 334-338, 1989
Hoskins WJ et al. Gynecol Oncol 34(3): 365- 3711989

« Salvaj kemoterapi: Ila¢ kombinasyonlar1 yamt oramini ve sagkalimi artirmamaktadirlar.
Cesitli, tek ajan kemoterapdtik ajan etkili bulunmustur: Ifosfamide, hexamethylmelami-
ne (HMM), tamoxifen, 5-FU ve leucovorin, etoposide, topotecan, gemcitabine.

Sutton GP et al J Clin Oncol 7(11): 1672-1676, 1989
Markman M et al. J Clin Oncol 1 :243-248, 1992

Rosen GF et al. Gynecol Oncol 2 ( 3 173-179, 1987
Manetta A et al. Gynecol Oncol 36(1): 93-96, 1 990

Moore DH et al. Am J Obstet Gynecol 165(3): 573-576, 1991
Hauge MD et al. Invest New Drugs 10(4): 299-301, 1992
Hatch KD et al. Cancer 68(2): 269-271, 1991

Reed E et al. Gynecol Oncol 46(3): 326 329 1 992

Look KY et al. Am J Clin Oncol 18(1): 19-22, 1995

Markman M et al. J Cancer Res Clin Oncol 119(1) 55-57, 1992
Hoskins PJ et al. J Clin Oncol 1 g] ): 60-63, 199.

Seymour MT et al. Br J Cancer 6 (2 191-195, 1994

Rose PG et al. J Clin Oncol 16(2): 405-410, 1998

Izlemde izole CA125 artiglarinda Tamoxifen 40mg/giin onerilir.
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EPITELYAL OLMAYAN OVER KANSERI

GERM HUCRELI OVER TUMORLERI
PROGNOSTIK FAKTORLER

* Tiimor biiytikligii (>10 cm)
* Histoloji (endodermal siniis, koryokarsinom)
Kurman RJ et al. Hum Pathol 8(5): 551-564, 1977

HUCRESEL SINIFLANDIRMA

* Disgerminom
* Diger germ hiicreli tiimorler
¢ Endodermal siniis tiimorii
* Embriyonel karsinoma
¢ Poliembriyoma
¢ Koryokarsinoma
¢ Teratoma
- Immatiir
- Matiir
- Solid
- Kistik
- Dermoid kist (matiir kistik teratom)
- Dermoid kist (malign transformasyonlu)
- Monodermal ve oldukga spesiyalize
- Struma ovarii
- Karsinoid
- Struma ovari ve karsinoid
* Digerleri (6rnegin, malign noroektodermal ve ependimoma)
* Mikst formlar

Gershenson DM. Cancer 71(4, Suppl): 1581-1590, 1993
Serov SF et al. WHO, 1973
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EVRELENDIRME
Evrelendirme, malign epitelyal over tiimorlerindeki gibi FIGO'ya gore yapilir.

EVRE I:
Overe sinirl tiimor biiyiimesi

IA : Biiylime tek bir overe siurlidir; assit yoktur. Over dis yiizeyinde tiimér yoktur;
kapsiil intakttir.

IB : Biiyiime her iki overe sinirlidir; assit yoktur. Over dig yiizeyinde tiimor yoktur;
kapsiil intakttir.

IC : Tiimor evre IA veya IB' dir, fakat bir veya iki overin yiizeyinde tiim&r bulunmak-
tadir; veya kapsiil riiptiire olmustur; veya malign hiicreler igeren assit mevcuttur; veya pe-
ritoneal yikant1 pozitiftir.

EVRE II:

Bir veya her iki overin tutulmasinin pelvik yayilim ile birlikte olmasi

ITIA : Uterus ve/veya tubalara yayilim ve/veya metastaz

IIB : Diger pelvik dokulara yayilim

IIC : Tiimor evre IIA veya IIB' dir; fakat bir veya her iki overin yiizeyinde tiimor bu-
lunmaktadir; veya kapsiil riiptiire olmustur; veya malign hiicreler igeren assit mevcuttur;
veya peritoneal yikanti pozitiftir.

EVRE III:

Bir veya her iki overin tutulmasinin pelvis disinda peritoneal implantlarla birlikte ol-
masl; ve/veya retroperitoneal veya inguinal lenf nodlarininpozitif olmasi. Yiizeyel karaci-
ger metastazlar evre III igerisindedir. Tiimor gergek (true) pelvis ile simirhdir ancak ince
barsaklara veya omentuma yayilan histolojik olarak verifiye tiimor mevcuttur.

IIIA : Tiimdr gercek pelvise negatif lenf nodlan ile simirlidir ancak abdominal perito-
neal yiizeylerde histolojik olarak gosterilmis mikroskopik ekilme mevcuttur.

IIIB : Tiimér bir veya her iki overi histolojik olarak gosterilmig abdominal peritone-
al ylizeylerinde implantlar, hi¢ biri 2 cm'den biiyiik degil; negatif lenf nodlar

IIIC : 2 cm'den daha biiyiik abdominal implantlar ve/veya pozitif retroperitoneal veya
inguinal lenf nodlar

EVRE1V:

Bir veya her iki overin tutulmasinin uzak metastazla birlikte olmasi. Plevral efiizyon
varsa sitolojik olarak pozitif olmalidir. Parenkimal karaciger metastazlant evre IV olarak
kabul edilir.

Shepherd JH. Br J Obstet Gynecol 96(8): 889-892, 1989
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TEDAVI
EVRE I:

Disgerminom

* TAH/BSO ve aynntili evreleme standart uygulamadir. Ancak, fertilite durumu Snemli
olan geng hastalara unilateral salpingo-ooferektomi yapilabilir. Evre IB’de fertilite ko-
runmak isteniyorsa diger overden tiimor ¢ikarilmali ve kemoterapi yapilmalidir. Dogum-
dan sonra histerektomi ve ooferektomi yapilmalidir.

* Tam olarak evrelendirilmesi yapilan ve evre IA tiimori olan hastalar adjuvan tedavi al-
madan izlenebilir. Tam yapilamayan evreleme durumunda ve daha ileri hastalar adjuvan
tedaviden yararlanmaktadir. Kemoterapi veya radyoterapi verilebilir. Radyoterapinin de-
zavantaji fertilite kaybidir.

Thomas GM et al. Obstet Gynecol 7(2): 268-275, 1987

Diger germ hiicreli tiimérler

* TAH/BSO, standart tedavi bi¢imidir.

¢ Fertilite durumu 6nemli olan geng hastalara tek tarafli salpingoooferektomi yapilabil-
mektedir (Evre IB’de TAH/BSO yapilmalidir).

* Evre Ia diigiik gradli (grad I) immatiir teratom digindaki tiim hastalara adjuvan kemote-
rapi verilmelidir.

* BEP kemoterapisi verilmelidir (3 kiir).

* Cerrahi olarak tam olarak ¢ikarilmis, cisplatin kombine kemoterapisi gormiis hastalarda
second look laparatominin yararim gdsteren veriler bulunmamaktadir.

Dark GG et al. J Clin Oncol 15(2): 620-624, 1997

Williams S et al. J Clin Oncol 12(4): 701-706, 1994

Slayton RE et al. Cancer 56(2): 243-248, 1985

Williams S et al. Gynecol Oncol 52(3): 287-291, 1994
Gershenson DM Gynecol Oncol 52(3): 283-285, 1994

EVRE II:

Disgerminom

* TAH/BSO standart tedavidir. Ancak, gen¢ ve dogurganlifini korumak isteyen hastalara
unilateral salpingo-ooferektomi uygulamas: yeterlidir.

* Tiim hastalara adjuvan tedavi verilmelidir. BEP kombine kemoterapisi se¢ilecek kemo-
terapi rejimidir (3 kiir).

¢ Adjuvan radyoterapinin en 6nemli yan etkisi over yetersizligi olugturmasidir.
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Diger germ hiicreli tiimorler

* TAH/BSO standart tedavidir. Unilateral salpingoooferektomi, fertilite korunmas1 ama-
ciyla geng hastalara uygulanabilir.

« Standart olarak 3 kiir BEP verilmelidir. Standart tedaviye yanit vermeyen hastalar klinik
calismalara adaydirlar. Tam cerrahi uygulanamamig veya serum AFP ve ya HCG diizey-
leri persiste eden hastalara 3-4 kiir BEP endikasyonu vardir.

» Cisplatin igeren kombinasyonlarla yanit alimamayan hastalara VAC ile salvaj tedavisi iyi
sonuglar vermektedir.

* Second look laparatomi, cerrahi ile tam olarak ¢ikarilamayan ve tiimérde teratdmat6z
elemanlar bulunan hastalarin bir kisminda yararli olabilmektedir.

Williams S et al. J Clin Oncol 12(4): 701-706, 1994
Slayton RE et al. Cancer 56(2): 243-248,1985

Pinkerton CR et al. J Clin Oncol 4(2): 194-199, 1986
Gershenson DM et al. J Clin Oncol 8(4): 715-720, 1990
Williams SD et al. Ann Int Med 111(1): 22-27, 1989
Williams SD et al. N Engl J Med 316(23): 1435-1440, 1987
Williams SD et al. Gynecol Oncol 52(3): 287-291, 1994
Gershenson DM. Gynecol Oncol 52(3): 283-285,1994

EVRE III:

Disgerminom

» TAH/BSO ile beraber batin ve pelvisten miimkiin oldugu kadar debulking yapilmalidir.
Fertilite korunmas: istenen durumlarda unilateral salpingo-ooferektomi yapilabilir.

» BEP kemoterapisi standart uygulamadir. Bulky rezidiiel hastalikta 3-4 kiir BEP veya
PVB verilmelidir.

» Kemoterapi uygulanamayan hastalarda RT uygulanir.

Diger germ hiicreli tiilmorler

* TAH/BSO ile beraber batin ve pelvisten miimkiin oldugu kadar debulking yapilmalidir.
Fertilite korunmasi istenen durumlarda unilateral salpingo-ooferektomi yapilabilir.

» Debulking cerrahisi yapilamayan yaygin batin i¢i hastalig1 olan hastalarda cerrahi 6nce-
si kemoterapi diisiiniilebilir.

» Maksimum cerrahi ile debulking sonrasinda 3-4 kiir cisplatin iceren kombine kemotera-
pi endikasyonu vardir.

* Cisplatinli kemoterapi kombinasyonuna yanit vermeyen hastalarda VAC salvaj tedavisi
ile remisyon saglanabilmektedir.

» Second look laparatomi tam olarak kitlelerin ¢ikarilmadig1 ve teratomat6z elemanlar ige-
ren hastalarda yararl olabilmektedir.

Williams SD et al. J Clin Oncol 9(11): 1950-1955,1991
Gershenson DM et al. J Clin Oncol 8(4): 715-720, 1990
Wu PC, et al. Gynecol Oncol 40(1): 2-6, 1991

Schwartz PE et al. Gynecol Opncol 45(1): 26-31, 1992
Williams SD et al. Ann Int Med 111(1): 22-27, 1989
Williams SD et al. N Engl J Med 316(23): 1435-1440, 1987
Taylor MH et al. Cancer 56(6): 1341-1349, 1985
Williams S et al. J Clin Oncol 12(4): 701-706, 1994
Williams SD et al. Gynecol Oncol 52(3):287-291, 1994
Gershenson DM. Gynecol Oncol 52(3): 283-285, 1994
Slayton RE, et al. C{mcer 56(2): 243-248, 1985
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EVRE1V:

Disgerminom

» TAH/BSO ile beraber batin ve pelvisten miimkiin oldugu kadar debulking yapilmalidir.
Fertilite korunmas: istenen durumlarda unilateral salpingoooferektomi yapilabilir.

 BEP kemoterapisi standart uygulamadir. 3-4 kiir BEP (veya PVB) verilmelidir.

* Tedavi sonrasinda second look operasyonu nadiren yararlidir.

* Bu hastalar primer olarak radyoterapi ile tedavi edilemezler.

Diger germ hiicreli tiimorler

* TAH/BSO ile beraber batin ve pelvisten miimkiin oldugu kadar debulking yapilmalidir.
Fertilite korunmas: istenen durumlarda unilateral salpingo-ooferektomi yapilabilir.

* Debulking cerrahisi yapilamayan yaygin batin i¢i hastalif1 olan hastalarda cerrahi 6nce-
si kemoterapi diisiiniilebilir.

* Cisplatinli kemoterapi kombinasyonuna (PEB veya PVB) yamt vermeyen hastalarda
VAC salvaj tedavisi ile remisyon saglanabilmektedir.

» Second look laparatomi tam olarak kitlelerin ¢ikarilmadig1 ve teratomatdz elemanlar ige-
ren hastalarda yararli olabilmektedir.

Williams SD et al. J Clin Oncol 9(11): 1950-1955, 1991
Gershenson DM et al. J Clin Oncol 8(4): 715-720, 1990
Williams SD et al. Ann Int Med 111(1): 22-27, 1989
Williams SD et al. Gynecol Oncol 52(3): 287-291, 1994
Gershenson DM. Gynecol Oncol 52(3): 283-285, 1994
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NUKS HASTALIK

Disgerminom
Cisplatin i¢eren kemoterapi sonrasi1 adjuvan RT uygulanabilir. Her vaka cerrahi yonden
ayn ayn degerlendirilmelidir.

Diger germ hiicreli tiimérler

* Radyasyon tedavisinin yeri yoktur. Kemoterapi ile tedavi edilmelidirler. Cisplatin iceren
kombinasyonlar etkilidir.

» Cisplatin igeren tedaviye yanit vermeyen hastalar VAC veya ifosfamid/cisplatin ile kur-
tarma tedavileri uygulanabilir. Ifosfamidli tedaviler ile yiiksek doz uygulamalar1 giin-
demdedir.

* Sekonder sitorediiktif cerrahinin rolii 6zellikle immatiir teratom olgularinda yararl ol-
maktadir. Cerrahi, endodermal siniis tiimorlii hastalarda diisiiniilmelidir.

Williams SD et al. Ann Int Med 111(1): 22-27, 1989
Williams SD et al. J Clin Oncol 9(11): 1950-1955, 1991
Williams SD et al. N Engl J Med 316(23): 1435-1440, 1987
Taylor MH et al. Cancer 56(6): 1341-1349, 1985

Slayton RE et al. Cancer 56(2): 243-248, 1985

Munshi NC et al. Pro ASCO 9: A-520, 134, 1990

Broun ER et al. Ann Int Med 117(2): 124-128, 1992

Motzer RJ et al. INCI 84(22): 1703-1709, 1992

Munkarah A et al. Gynecol Oncol 55(2): 217-223, 1994

SEKS KORD STROMAL TUMORLER

Graniiloza-stromal hiicreli tiimorler .

« Tedavisi, hasta yasgina ve hastalifin yayginlik derecesine baghdir. Hastalarin ¢ogu i¢in
cerrahi (TAH/BSO) yeterlidir.

» Kemoterapi veya radyoterapinin eklenmesi niikseden veya metastatik hastalik durumla-
rinda s6z konusudur.

* Evre IA, fertilizasyon isteyen hastalarda unilateral salpingo-ooferektomi yeterlidir. His-
terektomi yapilmadiginda adenokanser riski i¢in kiiretaj mutlaka yapilmalidir.

* Adjuvan kemoterapi ve radyoterapiyi destekleyen veri yoktur. Bazi izole pelvik niiksler-
de radyoterapi, niiks ve metastatik olgularda kemoterapi palyatif etki saglayabilmektedir.
Standart rejim saptanmamistir. Radyoterapinin etkinligi bilinmemektedir.

* Evre II-11I hastalar postoperatif adjuvan kemoterapi ¢alismalarina alinmalidir. Aragtirma
protokolii dahilinde Paclitaxel (TAXOL) + Carboplatin kombinasyonu (6 kiir) &neril-
mektedir (10G).

¢ Hormonal tedavi yaklagimlarn vardir,
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ENDOMETRIYAL KANSER

TANI

* Pap smear, tarama prosediirii i¢in uygun degildir.
* Kesin tani, endometriyal dokudan direkt yolla biyopsi alinmas: ile konur.

PROGNOSTIK FAKTORLER

» Seliiler diferansiyasyon derecesi
* Myometriyal invazyon '

Nori D et al. Int ] Rad Oncol Bio Phys 13(4): 489-497, 1987
Tornos C et al. Cancer 70(4): 790-798, 1992

» Kapiller-lenfatik bosluk infiltrasyonu

Hanson MB et al. Cancer 55(8): 1753-1757,1985
Tornos C et al. Cancer 70(4): 790-798, 1992

* Mitoz sayist
Tornos C et al. Cancer 70(4): 790-798, 1992

* Progesteron reseptdr yoklugu
Tornos C et al. Cancer 70(4): 790-798, 1992

* Andploidi

Friberg LG et al. Gyn Oncol 53(1): 64-69, 1994
Gurpide E. JNCI 83(6): 405-416, 1991

e Artmis S faz fraksiyonu

Friberg LG et al. Gyn Oncol 53(1): 64-69, 1994
Gurpide E. JNCI 83(6): 405-416, 1991

* Peritoneal sitoloji
Ingram SS et al Int J Rad Oncol Bio Phys 17(1): 21-27, 1989

¢ Servikal tutulum
Ingram SS et al Int J Rad Oncol Bio Phys 17(1): 21-27, 1989

* HER-2/neu onkojen ekspresyonu

Gurpide E. JNCI 83(6): 405-416, 1991
Hetzel DJ et al Gyn Oncol 47(2): 179-185, 1992
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HUCRESEL SINIFLAMA

I. Endometrioid (75%-80%)
A. Silyali adenocarcinoma
B. Sekretuvar adenocarcinoma
C. Papiller veya villoglanduler
D. Skuaméz diferansiyasyonlu adenocarcinoma
1. Adenoacanthoma
2. Adenosquamous

IL. Uterin papiller ser6z (<10%)
II1. Miisindz (1%)

IV. Clear cell (4%)

V. Skuamoz hiicre (< 1%)

VI. Karigik (10%)

VII. Diferansiye olmamig
Zaino RJ et al. Cancer 68(10); 2293-2302, 1991

EVRELENDIRME

Histerektomi, myometrial invazyonun derecesinin tayininde gereklidir. Takiben cerrahi
evrelendirme International Federation of Gynecology and Obstetrics (FIGO) ve American
Joint Committee on Cancer (AJCC) tarafindan yapilmaktadir.

EVREI:

Corpus uteri'ye sinirli hastalik
Evre IA: Tiimor endometriuma sinirhidir
Evre IB: Myometriumun yarisindan daha az invazyon
Evre IC: Myometriumun yarisindan daha ¢ok invazyon

EVREII :

Corpus ve serviksi tutan ancak uterus digina tagsmayan hastalik
Evre IIA: Yalmz endoservikal glanduler tutulum
Evre IIB: Servikal stromal invazyon
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EVRE III:

Uterus disina tasan ancak gergek pelvis ile simirli hastalik
Evre IlIA: Timér seroza ve/veya adneksleri tutmus ve/veya pozitif peritoneal sitoloji
Evre I1IB: Vaginal metastaz
Evre IIIC: Pelvik ve/veya paraaortik lenf nodlarina metastaz

EVRE1V:
Mesane veya barsak mukozasinin tutulmasi veya uzak organlara metastaz
EVRE IVA: Mesane ve/veya barsak mukoza invazyonu
EVRE IVB: Intraabdominal ve/veya inguinal lenf nodlarini da igeren uzak metastaz

Endometriyal kanser, adenokarsinomun diferansiyasyon derecesine bagli olarak gruplan-
dinlir:

G1: 5% veya daha az nonskuaméz veya nonmorular solid biiyiime paterni
G2: 6% ile 50% arasinda nonskuaméz veya nonmorular solid bilyiime paterni
G3: 50%'den daha fazla nonskuaméz veya nonmorular solid biiyiime paterni

FIGO EVRELEMESI

EVRE IA G123: Tiimér endometriuma sinirl
EVRE IB G123: Myometriumun yarisindan azinda invazyon
EVRE IC G123: Myometriumun yarnsindan fazlasinda invazyon

EVRE IIA G123: Yalmzca endoservikal glandiiler tutulum
EVRE IIB G123: Servikal stromal invazyon

EVRE IIIA G123: Timdr seroza ve/veya adneksler tutmug ve/veya pozitif peritoneal sitoloji
EVRE IIIB G123: Vaginal metastaz
EVRE IIIC G123: Pelvik ve/veya paraaortik lenf nodlarina metastaz

EVRE IVA G123: Mesane ve/veya barsak mukoza tiimér invazyonu
EVRE IVB: intraabdominal ve/veya inguinal lenf nodlarini da igeren uzak metastaz
Shepherd JH. Br J Obstet Gynecol 96(8): 889-892, 1989

FIGO staging for corpus cancer. British Journal of Obstetrics and Gynaecology 99(5): 440, 1992
AJCC Cancer Staging Manual. Philadelphia, Pa: Lippincott-Raven Publishers, Sth ed., 1997, pp 195-200
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TEDAVI

EVRE I:

o Grad I veya II, corpusun iist 2/3 kismin tutan, peritoneal sitolojisi negatif olan, vaskii-
ler bosluk invazyonu olmayan, myometriyal invazyonu %50’den daha az olan hastala-
ra TAH+BSO yapilmalidir (Evre IA ve evre IB). Ancak secilmig pelvik lenf nodlari ¢i1-
karlabilir. Negatif iseler adjuvan pelvik 1ginlama gerekmez. Intrakaviter radyoterapi
aragtinimaktadir.

« Tiim diger olgularda (Evre IC) ve hiicre tiplerinde TAH+BSO’ ya ek olarak periaortik
ve selektif pelvik nod sampling eklenmelidir. Lenf nodlari negatif bulunanlarda pelvik
ve vajinal cuff niiksiinii 6nlemek i¢in pelvik RT yapilmahidir. Bu hastalara intrakaviter ‘
boost dozu ilave edilmesi miimkiindiir. RT, lokal ve rejyonel niiksii azaltirken sagkalim
yarar1 gosterilememistir; randomize galigmalara agiktir. Pelvik lenf nodlan pozitif, peri-
aortik nodlari negatif ise ana ilyak lenf nodlari da iceren total pelvik 1ginlama yapilmali-
dir. Periaortik lenf nodlan pozitif olanlar ise RT+/-KT tedavisi iceren klinik ¢aligmalara
alinmalidir. Calismaya alinmayacak hastalara pelvik + paraaortik RT yapilmalidur.

Bazi merkezlerde, papiller seriiz karsinomda, evre I bile olsa abdominopelvik isinlama yapilmast dnerilmektedir.
(Wolfson AH. Semin Rad Oncol 10 (1):15-22, 2000)

¢ Cerrahinin medikal nedenlerle yapilamadig: hastalara tek basina 1sinlama yapilmalidir.

Yanut oranlar, cerrahi ve postoperatif verilen adjuvan RT’ye gore daha diigiiktiir.

EVRE II:

EVRE IIA :

« TAH+BSO’ ya ek olarak periaortik ve selektif pelvik nod sampling eklenmelidir. Peri-
ton sitolojisi eklenmelidir. Pelvik ve vajinal cuff niiksiinii 6nlemek icin pelvik RT yapil-
malidir. Bu hastalara intrakaviter boost dozu ilave edilmesi miimkiindiir. RT, lokal ve
rejyonel niiksii azaltirken sagkalim yarari gosterilememistir; randomize ¢alismalara
agiktir. Pelvik lenf nodlan pozitif, periaortik nodlari negatif ise ana ilyak lenf nodlar1 da
iceren total pelvik 1sinlama yapilmahdir. Periaortik lenf nodlar pozitif olanlar ise RT al-
malidir (eksternal ve intrakaviter). Bu hastalar RT"ye ek olarak +/-KT tedavisi i¢eren kli-
nik ¢aligmalara alinmalidar.

EVRE IIB

« TAH+BSO + nod sampling ve ardindan eksternal ve intrakaviter RT verilmelidir. Peri-
ton sitolojisi incelenmelidir.

» Preoperatif intrakaviter ve eksternal 1sinlama ve ardindan TAH+BSO yapilabilir. Ope-
rasyon sirasinda paraaortik nodlardan biyopsi yapilmahdir

» Radikal histerektomi ve pelvik lenfadenektomi secilmis olgularda yapilabilir.
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EVRE III:

TAH+BSO ve ardindan 1g1inlama standart yaklagimdir.

* Periton sitolojisi (+) olan evre IIIA hastalarda abdominopelvik RT + intrakaviter braki-
terapi yapilir.

* Tiimor pelvik duvara ulagsmis ve bu nedenle inoperabl ise eksternal ve intrakaviter 1§1n-
lama yapilmalidir.

* Cerrahi veya radyasyon tedavisi yapilamayan hastalar progestasyonel ajanlarla tedavi
edilebilirler

* Tiim bu evredeki hastalar klinik caligmalara adaydirlar.

* Progesteron reseptorii pozitif olan ve kardiyovaskiiler risk faktérleri olmayan hastalara
projestinler verilir (6-12 ay).

Greven KM et al. Int J Rad Oncol Biol Phys 17(1): 35-39, 1989
Axelrod JH et al. GOG-94, clinical trial, closed, 02/24/1992

EVREIV:

Tedavi, metastatik hastalifin yeri ve semptomlara baghdir.

* Bulky pelvik hastalikta eksternal ve intrakaviter 1sinlama Onerilir

* Uzak metastazlarda (6zellikle akciger) hormonal tedavi 6nerilir.

Progestasyonel ajanlar en sik kullanilan hormonal ajanlardir. Hormonlara yanit, hormon
reseptdr varligi/diizeyi ile tlimor diferansiyasyon derecesi ile iligkilidir.
Hidroksiprogesteron (Delalutin, Depostat), Medroksiprogesteron (Provera, Farlutal), Me-
gestrol (Megace) kullanilabilir.

Megestrol asetat: 80-160 mg/giin verilir. Medroksiprogesteron: 500 mg/giin verilir.
Haftada iki kez intramiiskiiler olarak 500 mg uygulama 1 aylik doyurucu dozdan sonra ye-
terli olabilir. ;

Lentz S§S. Sem Oncol 21(1): 100-1-6, 1994

* Metastatik uterin kanserde standart KT programu yoktur. Klinik ¢alismalar seklinde siir-
mektedir. Doxorubicin, mevcut en etkili ilaglardandir. Doxorubicin i¢eren kombinasyon-
larin her nekadar prospektif yapilmis tek ajan/kombinasyon tedavisini karsilastiran ca-
ligma yoksa da daha etkili olduklarim gosteren birkag ¢alisma mevcuttur.

Hancock KC et al. Cancer Treat Rep 70(6): 789-791, 1986
Seski JC et al. Obstet Gynecol 59(2):225-228, 1982

» [leri evredeki tiim hastalar, tek ajan/kombinasyon tedavisini degerlendiren klinik calis-
malara sokulmalidir.

» Kotii prognozlu olan histolojik tipler (seroz papiller ve clear cell) tiim evrelerde
abdominopelvik RT + intrakaviter brakiterapi i¢in degerlendirilirler.
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NUKS HASTALIK

« Lokalize niikslerde (pelvis ve periaortik lenf nodu) veya secilmis uzak metastazlarda,
1sinlama, palyatif bazen de kiiratif etki saglamaktadir.

» Nadir olgularda pelvik radyasyon, radyasyon verilmemis saf vajinal niikslerde kiratif et-
ki saglayabilmektedir.

« Ostrojen ve progesteron reseptorii pozitif hastalara iyi yanit alindigindan dolay: proges-
tin tedavisi verilmelidir.

Kauppila A. Acta Oncol 28(4): 561-566, 1989 1,

)

¢ Tamoxifen (20 mg@, standart progesteron tedavisine yanit vermeyen hastalarda %20
yanit alindigindan 6nerilebilmektedir.

Quinn MA et al. Gynecol Oncol 32(1): 1-3, 1989

o Uzak metastaz seklinde niikseden ve hormona yanit vermeyen hastalar klinik ¢aligmala-
ra alinmalidir.

Cornelison TL et al. Gynecol Oncol 59(2): 243-248, 1995

» Doxorubicin, en etkili sitostatik ajandir; metastatik hastalikli hastalarin 1/3’iinde yararli
ancak gecici yanit alinabilmektedir.
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SERVIKS KANSERI

PROGNOSTIK FAKTORLER

 Hastali§in evresi

* Voliimii

* Tiimoriin gradi

» Histolojik tipi

* Lenfatik yayilim

* Vaskiiler invazyon

e HIV-infekte kadinlar

* C-myc onkojen overeksprese hastalar

* S faz fraksiyonundaki hiicre sayisi

Delgado G et al. Gynecol Oncol 38(3): 352-357, 1990
Zaino RJ et al. Cancer 69(7): 1750-1758, 1992

Stehman FB et al. Cancer 67(11):2776-2785, 1991
Burghardt E et aul. Cuancer 70(3): 648-655, 1992

Fagundes H et al. Int J Rad Oncol Bio Phys 24(2): 197-204, 1992
Steren et al. Gynecol Oncol 48(3): 355-359, 1993

Gallup DG et al. Obstet Gynecol 65(3): 416-422, 1985
Yazigi R et al. Obstet Gynecol 75(6): 1012-1015, 1990
Bethwuaite P et al. Br J Obstet Gynecol 99(9):745-750, 1992
Muaiman M et al. Cancer 71(2): 402-406, 1993

Bourhis J et al J Clin Oncol 8(11): 1789-1796, 1990
Strang P et al. AntiCuncer Res 7(4B): 807-810, 1987

ANA RISK FAKTORLERI

* HPV infeksiyonu

* Yiiksek parite

* Seksiiel partner sayisinin ¢ok olmasi

« [lk cinsel iligki yasinin geng yaslarda olmasi
* Diisiik sosyoekonomik durum

* Pozitif sigara icme anamnezi

Schiffman MH et al. JNCI 85(12): 958-964, 1993

Brisson J et al. Am J Epidem 140(8): 700-710, 1994

Tabbara S et al. Obstet Gynecol 79(2): 338-346, 1992

Cuzick J et al. Lancet 339:959-960, 1992

Richart RM et al. Cancer 71(4, Suppl): 1413-1421, 1993
Koutsky LA et al. N Engl J Med 327(18): 1272-1278, 1992



30 10G JINEKOLOJIK TUMORLER KONSENSUS PANEL! 2000

HUCRESEL SINIFLAMA

* Skuamoz (epidermoid) karsinom (%90)

¢ Adenokarsinom (%10)

¢ Adenoskuaméz, kii¢iik hiicreli karsinom, primer sarkomu, malign melanomu, malign
lenfoma (nadir)

EVRELEME

Evrelemeler, Federation Internationale de Gynecologie et d'Obstetrique (FIGO) veya
American Joint Committee on Cancer's (AJCC) TNM siniflamasi ile yapilir.

TNM EVRELEMESI

Primer tiimor (T)
TX: Degerlendirilemeyen primer timor
TO: Primer tiimore ait kanit yok
Tis: Carcinoma in situ
T1/1: Uterusa sinirli servikal karsinom (korpusa yayilim énemsenmemelidir)

T1a/IA: Yalnizca mikroskopi ile tan1 konan invazif carcinoma. Tiim makroskopik
saptanan lezyonlar - yiizeyel invazyon olsa bile - T1b/IB'dir. Bazal epitelyumdan 6l¢iilen
maksimum 4 mm'lik kalinlik ile olan stromal invazyon ve 7mm veya daha az olan yatay
yayilim. Vaskiiler bosluk tutulumu, vendz veya lenfatik tutulum siniflamay: etkilemez

Tlal/lal: 3 mm veya daha az derinlikte stromal invazyon ve 7 mm veya daha az
yatay yayilim

T1a2/TA2: 3 mm'den daha fazla ancak 5 mm'den fazla olmayan stromal invazyon
ve 7 mm daha az olan yatay yayilim

T1b/IB: Servikse sinirlt klinik olarak goriilebilir lezyon veya T1a2/IA2'den bii-
yiik mikroskopik lezyon

T1b1/IB1: Klinik olarak goriilen 4cm veya daha kiigiik lezyon

T1b2/IB2: Klinik olarak goriilen 4cm'den daha biiyiik lezyon

T2/II: Uterus 6tesini invaze eden ancak pelvik duvar veya vagina alt iigte birine ulag-
mayan servikal kanser

T2a/lla: Parametriyal tutulumu olmayan tiimor

T2b/1Ib: Parametriyal tutulumlu timér

T3/IIIL: Pelvik duvar ve/veya alt iigte bir vaginaya yayilan tiimor ve/veya hidronefroz
veya nonfonksiyone bobrege neden olan tiimor

T3a/IlIA: Ugte bir alt vaginay: tutan, pelvik duvara yayilim olmayan tiimdr

T3b/IIIB: Pelvik duvara yayilan ve/veya hidronefroz veya nonfonksiyone bbre-
ge neden olan tiimor
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T4/IVA: Mesane veya rektum mukozasim invaze eden ve/veya gergek pelvis Gtesine
yayilan tiimor (biilloz 6dem, T4 tiimor olarak simiflandirilmasi yetersizdir)

M1/IVB: Uzak metastaz

Rejiyonel lenf nodlar:1 (N)
NX: Degerlendirilemeyen rejiyonel lenf nodlan
NO: Rejiyonel lenf nod metastazi yok
NI1: Rejiyonel lenf nod metastazli

Uzak metastaz (M)
MX: Degerlendirilemeyen uzak metastaz
MO: Uzak metastaz yok
M1: Uzak metastazh

AJCC EVRE GRUPLAMASI
EVRE 0:
Carcinoma in situ, intraepithelial carcinoma. Stromal invazyon yoktur
Tis, NO, MO
EVRE IA1:
Tlal, NO, MO
EVRE 1A2:
T1a2, NO, MO
EVRE IB1:
T1bl, NO, MO
EVRE IB2:
T1b2, NO, MO
EVRE lI1A:
T2a, NO, MO
EVRE IIB:
T2b, NO, MO
EVRE 1I1A:
T3a, NO, MO
EVRE IIIB:
T1, N1, MO
T2, N1, MO
T3a, N1, MO
T3b, herhangibir N, MO
EVRE IVA:
T4, herhangibir N, MO
EVRE IVB:

Herhangibir T, herhangibir N, M1
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FIGO EVRELEMESI

EVRE I:
Servikse sinirl1 karsinom; uterus korpusuna yayilim dnemsenmemelidir.

EVRE IA: Yalmzca mikrosropla taninan invazif kanser. Yiizeyel invazyonlu olsa da
tiim gros lezyonlar evre Ib kanseridir. Maksimum derinligi Smm ve 7mm'den daha fazla
olmayan yatay yayilimh stromal invazyonla sinirh tiimor.

EVRE IAl: Stroma invazyonu derinlik olarak 3mm'den ve 7mm'den daha az yatay ya-
yilimli.

EVRE IA2: Stroma invazyonun derinligi 3mm'den daha biiyiik fakat Smm'den biiyiik
olmamasi ve 7mm'den daha biiyiik olmayan genislik

EVRE IB: Servikse sinirh klinik lezyonlar veya evre IA'dan daha biiyiik preklinik lez-
yonlar

EVRE IB1: 4cm'den daha biiyiik olmayan klinik lezyonlar

EVRE IB2: 4cm'den daha biiyiik klinik lezyonlar

Evre II:
Serviks digina tagsmg ancak pelvik duvara ulasmamug hastalik. Vaginanin iist tigte ikisi tu-
tuludur
EVRE IIA: Belirgin parametriyal tutulum yoktur. Vaginanin iist ti¢te ikisi tutuludur.
EVRE IIB: Pelvik yan duvarlara ulasmayan belirgin parametriyal tutulum.

Evre III:
Pelvik yan duvarlara ulagan hastalik. Rektal muayenede tiimér ile pelvik yan duvar arasin-
da kanserden serbest bogluk yoktur. Tiimor vaginanin alt iigte birini tutar. Hidronefrozlu
veya nonfonksiyone bobrekli olan tiim vakalar bilinen diger nedenlere bagh olmadiklar
saptandiginda icerir.

EVRE IIIA: Pelvik yan duvarlara yayilim yoktur fakat vaginanin ligte bir alt kismi tu-
tulmustur.

EVRE IIIB: Pelvik yan duvara yayilmis veya hidronefroz veya nonfonksiyone bobrek
olusmus.

EvreIV:
Hastaligin gergek pelvisin 6tesine gegmesi veya klinik olarak mesane ve rektum mukoza-
sinin tutulmasi.
EVRE IVA: Cevre pelvik organlara tiimor yayilimi.
EVRE IVB: Uzak organlara yayilim.
Shepherd JH. Br J Obstet Gynaecol 103(5): 405-406, 1996

Creasman WT. Gynecol Oncol 58(2): 157-158, 1995
AJCC Cancer Staging Manual. Philadelphia, Pa: Lippincott-Raven Publishers, 5th ed., 1997, pp 189-194
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TEDAVI

EVRE 0:
Tedavi se¢imi, hasta yas1, gebelik isteyip istemedigine ve hastanin saglik durumuna bag-
11 olarak degisim gostermektedir. Fakat en 6nemlisi, hastalifin yayginlik derecesidir.
* Ektoservikal lezyonlar, loop electrocerrahi eksizyon prosediirii (LEEP), laser tedavisi ve
konizasyon ile tedavi edilirler.
%rig‘ht VC et al. Sem Surg Oncol 89(12):.180-190, 1992
oss JD. Am J Obstet Co;ynecol 169( ;3 1081-1085, 1993

Tsukamoto N. Gynecol Oncol 21(3): 331-336, 1985
Benedet JL et al. Am J Gynecol Oncol 157/2): 268-273, 1987

* Endoservikal kanal tutuldugunda, lazer veya soguk-bigak konizasyonu uterusu korumak,
151n ve/veya genigletilmig cerrahiden kaginmak igin secili hastalara uygulanilir.

Wright TC et al. Obstet Gynecol 79(2}: 173-178, 1992
Naumann RW et al. Gynecol Oncol 55(2): 224-228, 1994

* Total abdominal veya vajinal histerektomi, postmenopoze hasta grubu i¢in 6nerilmekte-
dir. Ozellikle hastaligin i¢ cone sinirina yayildiginda endikedir.

* Medikal inoperabl hastalara, tek intrakaviter tandem ve ovoid uygulamasi 5,000 millig-
ram saat (80 Gy vajinal yiizey dozu) kullanilabilir.

Grigsby PW et al. Int J Rad Oncol Biol Phys 21(2): 375-378, 1991

EVRE 1A:

Esdeger tedavi segenekleri soyledir.

¢ Total histerektomi
¢ Cerrahi sinir temiz cone biyopsi ile gosterilmis invazyon derinligi 3 mm’den daha az
* Vaskiiler ve/veya lenfatik invazyon yoksa Onerilmektedir.

Lenf nod tutulma siklig1 istenilen 6l¢iide diisiik oranda oldugundan lenf nod diseksiyonu

gerekmez.

Ooforektomi tercihe baghdir, geng hastalardan ka¢inilmalidir.

Sevin BU et al. Cancer 70(8): 2121-2128, 1992
Jones WB et al. Gynecol Oncol 51(1): 26-32, 1993

* Konizasyon;

« Invazyon kalinligi 3 mm’den az, vaskiiler veya lenfatik invazyonu olmayan ve konizas-
yon sinir1 negatif olanlarda fertilite korunmas: arzulayan hastalara tek bagina uygulama-
st yeterlidir.

Sevin BU et al. Cancer 70(8): 2121-2128, 1992

* Radikal histerektomi;

* Tiim6r invazyonu 3-5 mm arasinda olan hastalara (Evre IA2)

* Konizasyon sinirinda invazif tiimore baglh olarak tiimor invazyon derinligi belli olmayan
hastalara Onerilir.

Radikal histerektomi, %10’lar1 bulan lenf nod metastazi riski olmasi nedeniyle beraberin-

de pelvik nod diseksiyonu ile 6nerilmektedir.

Jones WB et al. Gynecol Oncol 51(1): 26-32, 1993
Creasman WT et al. Am J Obstet Gynecol 178(1, Part 1): 62-65, 1998
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IA2’de cerrahi yapilamiyorsa IC+pelvik RT

e Tek basina intrakaviter 1sinlama;

« invazyon kalinlig1 3 mm’den az, kapiller lenfatik invazyonu olmayan lenf nod tutulma
ihtimali yeterince az olan hastalara eksternal 1sinlama gerekli degildir. Bir veya 2 frak-
siyonda tandem ve ovoid uygulamasi (100-125 Gy vajinal yiizey dozu) onerilmektedir.
Radyasyon, cerrahi aday: olmayan kadinlara saklanmalidir.

Grigsby PW et al. Int J Rad Oncol Biol Phys 21(2): 375-378, 1991

EVRE IB:

« Radyasyon tedavisi; eksternal pelvik 1ginlama 2 veya daha fazla fraksiyonda intrakaviter
uygulama kombine verilmelidir. Yiiksek-doz-oranl brakiterapi kullanimi fraksiyonasyo-
nu hakkinda ¢aligmalar halen siirmektedir.

Stitt JA et al. Int J Rad Biol Phys 24(2): 335-348, 1992

Thomadsen BR et al. Int J Rad Biol Phys 24(2): 349-357, 1992
Eifel PJ. Int J Rad Biol Phys 24(2): 383-386, 1992

« Radikal histerektomi ve bilateral pelvik lenfadenektomi ve paraaortik lenf nodu drnek-

lemesi (Evre IB1).

« Radikal histerektomi ve bilateral pelvik lenfadenektomi ve paraaortik lenf nodu ornek-
lemesini takiben pelvik lenf ganglion tutulumu olan yada yiiksek risk faktorleri bulunan
olgularda postoperatif total pelvik 1ginlama + kemoterapi.

(5 - 5.5 haftada 50 Gy’lik radyasyon, cisplatin ve/veya fluorouracil (5-FU) kemoterapisi

- pozitif pelvik nodlu, pozitif cerrahi simrh ve rezidiiel parametriyal hastalikl1 hastalara ve-

rilmelidir) )

« Derin stromal invazyon ve lenfovaskiiler bosluk tutulumunda postoperatif radyoterapi

yapilabilir.

I0OG Konsensusu
« Adenokanserlerde tiimér serviksi 3 cm’den fazla geciyorsa RT yapilir (primer tedavi).
Eifel PJ et al. Gynecol Oncol 41(3): 199-205, 1991

« Radyasyon ve cisplatin (veya cisplatin/5-FU) kemoterapisi, bulky tiimorlii hastalara 6ne-

rilir (Evre IB2). Evrelemede MRI istenmelidir.
Morris M et al. NEJM 340(15): 1137-1143, 1999
Rose PG et al. NEJM 340(15): 1144-1153, 1999

Keys HM et al. NEJM 340 (11): 1154-1161, 1999
Peters et al. JCO 18: 1606-1613, 2000

Evre IB2’de paraaortik lenf nodu drneklemesi: Bu konuda yeterli veri yoktur.
Evre IB2’de konkomitan KT/RT sonrasinda rezidiiel kitleye cerrahi uygulanir.
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EVRE 11A:

* Radyasyon tedavisi;

* Intrakaviter radyasyon ile eksternal pelvik 1sinlama seklinde yapilir. Paraaortik nodlara
1sinlama primer tiimoriin 4 cm veya daha biiyiik oldugunda endike olabilir. Yiiksek-doz-
hizli brakiterapi hakkinda ¢alismalar halen siirmektedir.

Stitt JA et al. Int J Rad Biol Phys 24(2): 335-348, 1992

Thomadsen BR et al. Int J Rad Biol Phys 24(2): 349-357, 1992
Eifel PJ et al. Int J Rad Biol Phys 24(2): 383-386, 1992

» Radikal histerektomi ve pelvik lenfadenektomi ve paraaortik lenf nodu &rmeklemesi.

* Radikal histerektomi ve bilateral pelvik lenfadenektomi ve paraaortik lenf nodu 6rnek-
lemesini takiben pelvik lenf ganglion tulumu ya da yiiksek risk faktorleri bulunan olgu-
larda postoperatif total pelvik 1s1nlama + kemoterapi

(5 - 5.5 haftalik 50 Gy 1s1nlama ve cisplatin ve /veya fluorouracil (5-FU) kemoterapisi po-

zitif pelvik nodlu, pozitif cerrahi sinirli ve rezidiiel parametriyal hastalikli hastalara veril-

melidir).

¢ Radyasyon tedavisi ve cisplatin veya cisplatin/5-FU kemoterapisi bulky tiimorlii hasta-

lara Onerilir.

Morris M et al. NEIM 340(15): 1137-1143, 1999

Rose PG et al. NEJM 340(15): 1144-1153, 1999

Keys HM et al. NEJM 340(15): 1154-1161, 1999
Peters et al. JCO 18: 1606-1613, 2000

Adenokanserlerde tiimor serviksi 3 cm’den fazla gegiyorsa primer tedavi RT dir.
Eifel PJ. et al. Gynecol Oncol 41(3): 199-205, 1991

EVRE IIB:

Radyasyon tedavisi ve kemoterapi;

Intrakaviter 151nlama ve eksternal pelvik radyasyon, cisplatin veya cisplatin/ fluorouracil
kemoterapisi ile kombine halde verilmelidir.

Morris M et al. NEJM 340(15): 1137-1143, 1999

Rose PG et al. NEJM 340(15): 1144-1153, 1999

Keys HM et al. NEJM 340(15): 1154-1161, 1999
Peters et al. JCO 18: 16006-1613, 2000

EVRE III:

Radyasyon tedavisi ve kemoterapi;

Intrakaviter 1ginlama ve eksternal pelvik radyasyon, cisplatin veya cisplatin/ fluorouracil
kemoterapisi ile kombine halde verilmelidir.

Morris M et al. NEJM 340(15): 1137-1143, 1999

Rose PG et al. NEJM 340(15): 1144-1153, 1999

Keys HM et al. NEJM 340(15): 1154-1161, 1999
Peters et al. JCO 18: 1606-1613, 2000
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EVRE IVA:

Radyasyon tedavisi ve kemoterapi;

Intrakaviter 1s1nlama ve eksternal pelvik radyasyon, cisplatin veya cisplatin / fluorouracil
kemoterapisi ile kombine halde verilmelidir.

Morris M et al. NEJM 340(15): 1137-1143, 1999
Rose PG et al. NEJM 340, 15;: 1144-1153, 1999
Keys HM et al. NEJM 34 16): 1154-1161, 1999
Peters et al. JCO 18: 1606-1613, 2000

EVRE IVB:

Belirgin palyasyon saglayan standart bir kemoterapi program: yoktur. Tiim hastalar tek
ajan veya kombinasyon kemoterapisi ¢aligmalarin1 igeren faz I ve II ¢aligmalarina alin-
malidr.

Alberts DS et al. J Clin Oncol 5(11): 1791-1795, 1987

» Radyasyon tedavisi, santral hastalik veya uzak metastazlarda palyasyon amaciyla kul-
lanilabilir.

» Kemoterapide test edilen ilaglar; cisplatin (15%-25% yanit orani), ifosfamide (31% ya-
nit orani), Paclitaxel (TAXOL) (17% yanit orani), ifosfamide-cisplatin, irinotecan (21%
yanit oran1) daha 6ncesinde kemoterapi verilen hastalardan elde edilen sonuglardar.

Alberts DS et al. J Clin Oncol 551]2): 1791-1795, 1987

Thilgpen JT et al. Gynecol Oncol 32(2): 198-202, 1989

Coleman RE et al. Cancer Chemother Pharmacol 1 8;3 ): 280-283, 1986
Kudelka AP et al. Clin Cancer Res 2(8): 1285-1288, 1996

Thigpen T et al. Sem Oncol 22(5,s?§l 123: 67-75, 1995

McGuire WP et al. J Clin Oncol 14(3): 792-795, 1996

Buxton EJ et al. INCI 81(5): 359-361, 1989

Omura GA et al. J Clin Oncol 15(1): 165-171, 1997

Verschraegen CF et al. J Clin Oncol 15(2): 625-631, 1997

NUKS DURUMUNDA

Radyasyon veya cerrahi sinirin disinda yayilim gosteren niiks hastalikta standart tedavi
bigimi yoktur. Tiim bu hastalar ila¢ kombinasyonlarinin veya yeni kanser ilaglarinin test
edildikleri klinik ¢aligmalara adaydirlar. Lokal niiks hastalikta, pelvik ekzenterasyon
se¢ilmig gruplarda %32-62 arasinda 5 yillik sagkalim degerleri vermektedir.

Alberts DS et al. J Clin Oncol 5(11): 1791-1795, 1987

» Radikal cerrahiyi takiben pelvis i¢i niikslerde kemoterapi (fluorouracil ve/veya mitomy-
cin) ile radyasyon tedavisi hastalarin %40-50’sinde kiir saglayabilmektedir.

» Kemoterapi palyasyon amaciyla verilebilir. Test edilen ilaglar; cisplatin (15%-25% ya-
nit orani), ifosfamide (15%-30% yanit orani), ifosfamide-cisplatin, paclitaxel (taxol)
(17% yanit oran), irinotecan (21% yanit oran1) daha dnce kemoterapi olmus hastalarda
alinan yanit oranlardir.

Thigpen JT et al. Gynecol Oncol 32(2): 198-202, 1989

Coleman RE et al. Cancer Chemother Pharmacol 18(3): 280-283, 1986
Sutton GP et al. Am J Obstet Gynecol 168(3, Part 1): 805-807, 1993
Buxton EJ et al. INCI 81(5): 359-361, 1989

Omura GA et al. J Clin Oncol 15(1): 165-171, 1997

Verschraegen CF et al. J Clin Oncol 15(2): 625-631, 1997
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VULVA KANSERI

Sagkalim, en fazla inguinal lenf bezlerinin patolojik durumuna bagh olarak degismektedir.
Homesley HD et al. Am J Obstet Gynecol 164(4): 997-1004, 1991

LENF BEZI METASTAZI RiSK FAKTORLERI

» Klinik lenf bezi durumu

* Yag

* Diferansiyasyon derecesi

* Tiimor evresi

* Tiimor kalinligt

* Stromal invazyon derinligi

* Kapiller-lenfatik boslukda invazyon varlig
Homesley HD et al. Am J Obstet Gynecol 164(4): 997-1004, 1991
Boyce J et al. Gynecol Oncol 20(3): 364-377, 1985

Sedlis A et al. Am J Obstet Gynecol 156(5): 1159-1164, 1987

Binder SW et al. Gynecol Oncol 37(1): 9-16, 1990
Homesley HD et al. Gynecol Oncol 49(3): 279-283, 1993

TANI

» Tan, siklikla ayaktan yapilan biyopsi ile konulur. Gerekirse hasta anestezi altinda mu-
ayene edilmelidir. Evreleme igin, sistoskopi, proktoskopi, akcigerlerin radyolojik ince-
lemesi ve intravendz iirografi gerekebilir. Kugkulu mesane veya rektum tutulmasi biyop-
si ile dogrulanmahdir. Evrelendirme, klinik muayene yerine patolojik yolla yapilmahdir.

* Sentinal lenf nod saplanmasinda lenfosintigrafi arastirma amaciyla kullamlabilir.

« Inguinal lenf nodu degerlendirilmesinde BT ve MRI kullanilabilir.
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HUCRESEL SINIFLANDIRMA

Hiicresel siniflandirma, International Society for the Study of Vulvar Disease tarafindan
diizenlenmistir,

Non-neoplastik epiteliyal hastahklar
- lichen sclerosus (lichen sclerosus et atrophicus)
- squamous cell hyperplasia
- diger dermatozlar

Vulva intraepitelyal neoplazi (VIN) simflamasi
I. hafif displazi (mild dysplasia)
II. orta derecede displazi (moderate dysplasia)
III. ciddi displazi (severe dysplasia)
IV. carcinoma in situ
Vulvanin Paget hastalif1
(epitelyum ve deri adnekslerinde karakteristik biiyiik soluk hiicreler)

Diger histolojiler
(basal hiicreli karsinom, verriik6z karsinoma, sarkom, histiocytosis X, veya malign me-
lanom)

EVRELENDIRME

Tani, siklikla ayaktan yapilan biyopsi ile konur. Sistoskopi, proktoskopi, akciger diiz gra-
fisi ve gerekirse intraven6z pyelografi evreleme islemleri olarak yapilir. Kuskulu mesane
ve rektal tutulum biyopsi ile konfirme edilmelidir.

Evrelendirme, Federation Internationale de Gynecologie et d'Obstetrique (FIGO) ve Ame-
rican Joint Committee on Cancer's (AJCC) TNM ile yapilmaktadir (1998).
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TNM EVRELEMESI

Primer timor (T)
TX: Degerlendirilemeyen primer timor
TO: Primer tiimore ait kanit yok
Tis: Carcinoma in situ (preinvasive carcinoma)
T1: Tiimér, vulva ve/veya perineuma sinirli, 2 cm veya daha kiigiik
Tla: Tiimor, vulva ve/veya perineuma sinirli, 2 cm veya daha kiiciik ve 1mm'den
biiyiik olmayan stromal invazyonlu*
T1b: Tiimér, vulva ve/veya perineuma sinirly, 2 cm veya daha kiigiik ve 1mm'den
biiyiik stromal invazyonlu*
T2: Tiimor, vulva ve/veya perineuma sinirh, 2 cm veya daha biiyiik
T3: Alt iiretra ve/veya vagina veya aniise komsu yayihm ile birlikte olan bilyiikliigii ne
olursa olsun timor
T4: Tiimoriin asagidaki yapilari invaze etmesi: iist iiretral mukoza, mesane mukozasi,
rektal mukoza, veya pubik kemige fiksasyon

*Not: Invazyon derinligi, komsu en yiizeyel dermal papillanin epitelyal-stromal bilegke-
sinden invazyonun en derin noktasina kadar olan tiimoriin 6l¢iimii olarak tammlanmakta-
dar.

Rejional lenf nodlan (N)
NX: Rejional lenf nodlan degerlendirilemiyor
NO: Rejional lenf nod metastazinin olmamasi
N1: Tek tarafl rejional lenf nod metastazi
N2: iki tarafli rejional lenf nod metastazi

Uzak metastaz (M)
MX: Uzak metastaz degerlendirilemiyor
MO: Uzak metastazin olmamasi
M1: Uzak metastaz var (pelvik lenf nod metastazim da igeren)
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AJCC EVRELEMESIi

EVRE 0:
Tis, NO, MO

EVRE IA:
Tla, NO, MO

EVRE IB:
T1b, NO, MO

EVRE II:
T2, NO, MO

EVRE III:
T1, N1, MO
T2, N1, MO
T3, NO, MO
T3, N1, MO

EVRE IVA:
T1, N2, MO
T2, N2, MO
T3, N2, MO
T4, herhangi bir N, MO

EVRE IVB:
Herhangi bir T, herhangi bir N, M1
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FIGO EVRELENDIRMESI

EVRE 0:
Karsinoma in sitii, intraepitelyal karsinoma olarak tanimlanir.

EVRE I:
Vulva veya perineye simrli 2cm veya daha kiigiik lezyonlar olarak tanimlamir.Lenf nod
metastazi yoktur.

Evre IA: Vulva veya perineye sinirli 2cm veya daha kiigiik stromal invazyonu 1mm'den
biiyiik olmayan lezyonlar* olarak tanimlanir. Nodal metastaz bulunmamaktadir.

Evre IB: Vulva veya perineye sinirli 2cm veya daha kiigiik stromal invazyonu 1mm'den
bilyiik olan lezyonlar* olarak tanimlanir. Nodal metastaz bulunmamaktadir.

EVRE II:
Vulva veya perineye siirl 2cm veya daha biiyiik olan ve nodal metastazi olmayan lez-
yonlar olarak tanimlanirlar.

EVRE III:

Vulva ve/veya perineumdan kaynaklanan herhangi bir biiyiikliikte olan tiimériin
1) alt iiretra ve/veya vagina veya aniise komsguluk yayilimi olan

2) tek tarafl rejional lenf nod metastazli tiimorler

EVRE1V:

Evre IVA veya evre IVB olarak diizenlenmistir.

Evre IVA: Asagidaki yapilarin tiimor tarafindan invazyonu olarak tanimlanmustir: iist
tiretra, mesane mukozasi, rektal mukoza, pelvik kemik ve/veya iki tarafl rejional nod me-
tastazi.

Evre IVB: Pelvik lenf nodlarin: da igeren uzak metastazli tiimérler olarak tammlanmustir.

* Not: Invazyon derinligi, komsu en ylizeyel dermal papillanin epitelyal-stromal bilegkesin-
den invazyonun en derin noktasina kadar olan tiimoriin 6l¢iimii olarak tanimlanmaktadir.
Shepherd JH. Br J Obstet Gynecol 103(5): 405-406, 1996

AJCC Cancer Staging Manual. Philadelphia, Pa: Lippincott-Raven Publishers, 5th ed., 1997, pp 181-184
Hopkins MP et al. Gynecol Oncol 47(1): 34-37, 1992; ISSVD Task Force J Repro Med 29(7): 454-456, 1984
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TEDAVI

EVRE 0:

Tedavi secenekleri hastalifin yayginligina bagh olarak degisiklik gostermektedir.
Standart tedavi bigimleri:

1. Genis lokal eksizyon (veya lazer tedavisi veya her ikisinin kombinasyonu)

2. Skinning vulvektomi +/- grefleme

Wright VC et al. Sem Surg Oncol 8(4): 180-190, 1992
Di Saia PJ et al. Am J Obstet Gynecol 140(2): 136-142, 1981
Woodruff JD et al. Am J Obstet Gynecol 115(5): 677-686, 1973

EVRE I:
Tedavi secimi, cesitli tiimdral ve hasta faktorlerine baghdir.

Esdeger standart tedavi secenekleri:

1. Ciddi vulva distrofisi bulunmayan mikroinvaziv lezyonlarda (<1 mm invazyon) genig
(5-10 mm) eksizyon endikedir. Iyi lateralize, diffiiz ciddi distrofisi olmayan, ve klinik ne-
gatif nodlu tiim diger evre I lezyonlarda komplet unilateral lenfadenektomi ile birlikte ra-
dikal lokal eksizyon yapilmalidir. Bu uygulama, 2 cm biiyiikliigiindeki lezyonlara veya 5
mm veya daha az invazyonlu, kapiller lenfatik bosluk invazyonu olmayan ve klinik ola-
rak nod tutulumu saptanamayan 2 cm’nin altindaki lezyonlara uygulanmalidir.

Malfetano JH et al. J Surg Oncol 30(2): 124-131, 1985
Stehman FB et al. Obstet Gynecol 79(4): 490-497, 1992

2. Radikal vulvektomi ve bilateral inguinal ve femoral nod diseksiyonu. Se¢ilmig erken
lezyonlarda bu operasyonun morbiditesi, ayn kasik insizyonlar ve unilateral veya yiize-
yel lenfadenektomi yapilarak azaltilabilir.

Klinik NO hastalarda kasik 1sinlamasi, cerrahiyi reddeden veya kasik diseksiyonlarinin
medikal agidan uygun olmadig1 durumlarda, kasik diseksiyonuna segenek olugturabilmek-
tedir.

Hacker NF et al. Cancer 71(4, Suppl): 1673-1677, 1993

3. Radikal vulvektomiyi tolere edemeyecek veya cerrahi uygulamanin hastaligin yer veya
yayilimi agisindan uygun olmayacag diisiiniilen az sayidaki hastada, radikal radyasyon te-
davisi uzun siireli sagkalimla beraber olabilmektedir.

Slevin NJ et al. Br J Radiol 62(734): 145-147, 1989
Perez CA et al. Cancer 71(11): 3707-3716, 1993
Kumar PP et al. Radiation Med 6(4): 185-191, 1988
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EVRE II:

* Tiimor free margin saglayan radikal vulvektomi ve bilateral inguinal ve femoral nod di-
seksiyonu standart tedavidir.

Thomas GM et al. Gynecol Oncol 42(1): 9-21, 1991

Standart tedavi secenekleri:

1. Modifiye radikal vulvektomi ile bilateral inguinal nod ve femoral nod diseksiyonu. Cer-
rahi rezeksiyon sinir1 tiimorden 10 mm temiz olacak sekilde olmalidir. Secilmis erken
lezyonlarda bu operasyonun morbiditesi ayr kasik insizyonlari ve unilateral veya yiize-
yel lenfadenektomi yapilarak azaltilabilir.

* Adjuvan lokal radyasyon tedavisi 8 mm’den az cerrahi sinir1 olan, kapiller-lenfatik in-
vazyonlu, ve 5 mm’den fazla kalinli1 olan 6zellikle aymi zamanda nod pozitif olanlara
verilir.

* Klinik NO hastalarda kasik 1sinlamasi, cerrahiyi reddeden veya kasik diseksiyonlarinin
medikal ag¢idan uygun olmadigi durumlarda kasik diseksiyonuna secenek olusturabil-
mektedir.

Hacker NF et al. Cancer 71(4,Suppl): 1673-1677, 1993
Hoffman MS et al. Obstet Gynecol Surv 44(4): 227-233, 1989

2. Radikal vulvektomiyi tolere edemeyecek veya cerrahi uygulamanin hastaligin yer veya
yayilimi agisindan uygun olmayacag diigiiniilen az sayidaki hastaya radikal radyasyon
tedavisi uzun siireli sagkalimla beraber olabilmektedir.

Slevin NJ et al. Br J Radiol 62(734): 145-147, 1989

Perez CA et al. Cancer 71(11): 3707-3716, 1993
Kumar PP et al. Radiation Med 6(4): 185-191, 1988

EVRE III:

* Radikal vulvektomi ile inguinal ve femoral lenfadenektomi standart tedavidir.

* GOG randomize ¢alismasinda iki veya daha ¢ok patolojik pozitif kasik lenf nodu olan
hastalarin pelvik nod diseksiyonuna gére kasik ve pelvik radyasyon uygulananlarda an-
lamli olarak daha iyi sagkalim gosterilmistir.

Homesley HD et al. Gynecol Oncol 49(3): 279-283, 1993
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Standart tedavi secenekleri:

1 Modifiye radikal vulvektomi ile inguinal ve femoral nod diseksiyonu. Pelvik ve kasik
1sinlama inguinal nodlar pozitif ise yapilmalidir.

2. Radikal vulvektomi ile inguinal ve femoral nod diseksiyonunu izleyen radyasyon teda-
visi, genig primer lezyonlu ve dar sinirl hastalara verilmelidir. Lokalize adjuvan radyas-
yon tedavisi (45-50 Gy) kapiller-lenfatik aralik invazyonlu, 5 mm’den daha kalin hasta-
lara ozellikle nod tutulumu olan hastalara endikedir.

Pelvik ve kasik 1ginlamasi iki veya daha fazla kasik nodu tutulumunda yapilmahdar.

Thomas GM et al. Gynecol Oncol 42(1): 9-21, 1991
Homesley HD et al. Gynecol Oncol 49(3): 279-283, 1993

3. Preoperatif radyasyon tedavisi, se¢ilmis olgularda operabiliteyi arttirmak ve hatta ge-
rekli cerrahinin boyutunu kiigiiltmek amaciyla kullanilabilir. Konkomitan 5-FU ile bera-
ber uygulanan 55 Gy’ye ulasan radyasyon dozu Onerilir.

Thomas GM et al. Gynecol Oncol 42(1): 9-21, 1991
Boronow RC et al. Am J Clin Oncol 10(2): 171-181, 1987
Anderson JM et al. Int J Rad Biol Phys 32(5): 1351-1357, 1995

4. Radikal vulvektomiyi tolere edemeyecek veya cerrahi uygulamanin hastaliin yer veya
yayilimi agisindan uygun olmayacag diisiiniilen az sayidaki hastaya radikal radyasyon te-
davisi uzun siireli sagkalimla beraber olabilmektedir.

Vulva kanserinde radyasyon tedavisi primer definitif tedavi olarak test edildiginde konko-
mitan 5-FU veya 5-FU ve cisplatin eklemek Onerilebilir.

Geg fibrozis, atrofi, telenjektazi ve nekroz gibi radyasyon komplikasyonlari, radyasyon
fraksiyonlar1 1.8 Gy’e esit veya az olursa ve yiiksek total doz verilme en azdir. En az 54
Gy’ lik dozlar, fakat 65 Gy’den daha az dozlar verilmelidir.

Thomas GM et al. Gynecol Oncol 42(1): 9-21, 1991
Perez CA et al. Cancer 71(11): 3707-3716, 1993

Slevin NJ et al. Br J Radiol 62(734): 145-147, 1989
Berek JS et al. Gynecol Oncol 42(3): 197-201, 1991
Koh W/ et al. Int J Rad Biol Phys 26(5): 809-816, 1993
Thomas G et al. Gynecol Oncol 34(3): 263-267, 1989
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EVREIV:

GOG randomize c¢aligmasinda iki veya daha ¢ok patolojik pozitif kasik lenf nodu olan
hastalarin pelvik nod diseksiyonuna gore kasik ve pelvik radyasyon uygulananlarda an-
lamli olarak daha iyi sagkalim gosterilmistir.

Homesley HD et al. Gynecol Oncol 49(3): 279-283, 1993

Standart tedavi secenekleri:

1. Radikal vulvektomi ve pelvik ekzenterasyon

2. Cerrahiyi takiben vulvaya radyasyon tedavisi dar sinirli genis rezeke edilen lezyonlara
uygulanir. Lokalize adjuvan radyasyon tedavisi (45-50 Gy), kapiller-lenfatik invazyon ol-
dugunda ve 6zellikle lenf bezleri tutulmusg ise 5 mm’den daha kalin tiimérlerde endike ola-
bilmektedir. Pelvik ve kasik 1sinlamasi iki veya daha fazla kasik nodu tutuldugunda uygu-
lanmalidir.

Homesley HD et al. Gynecol Oncol 49(3): 279-283, 1993
Thomas GM et al. Gynecol Oncol 42(1): 9-21, 1991

3. Takiben uygulanacak radikal cerrahiyi olas: kilacak sekilde biiyiik lezyonlara radyas-
yon tedavisinin uygulanmasi. Konkomitan fluorouracil (5-FU) ile beraber 55 Gy’i bulan
radyasyon dozu Onerilmektedir.

Thomas GM et al. Gynecol Oncol 42(1): 9-21, 1991
Boronow RC et al. Am J Clin Oncol 10(2): 171-181, 1987
Anderson JM et al. Int J Rad Biol Phys 32(5): 1351-1357, 1995

4. Radikal vulvektomiyi tolere edemeyecek veya cerrahi uygulamanin hastaligin yer veya
yayilimi agisindan uygun olmayacag diisiiniilen az sayidaki hastaya radikal radyasyon te-
davisi uzun siireli sagkalimla beraber olabilmektedir.

Vulva kanserinde radyasyon tedavisi primer definitif tedavi olarak test edildiginde bazila-
n konkomitan 5-FU veya 5-FU ve cisplatin eklemek 6nerilebilir.

Geg fibrozis, atrofi, telenjektazi ve nekroz gibi radyasyon komplikasyonlari, radyasyon
fraksiyonlar1 1.8 Gy’e esit veya az oldugunda ve yiiksek total doz verilmediginde en azdur.

En az 54 Gy’ lik dozlar, fakat 65 Gy’den daha az dozlar verilmelidir.

Thomas GM et al. Gynecol Oncol 42(1): 9-21, 1991
Perez CA et al. Cancer 71(11): 3707-3716, 1993

Slevin NJ et al. Br J Radiol 62(734): 145-147, 1989
Russell AH et al. Gynecol Oncol 47(1): 14-20, 1992
Berek IS et al. Gynecol Oncol 42(3): 197-201, 1991
Koh WJ et al. Int J Rad Biol Phys 26(5): 809-816, 1993
Thomas G et al. Gynecol Oncol 34(3): 263-267, 1989
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NUKS

» Hastalar, miimkiin oldugunca erken olarak niiks hastaligin saptanmas1 amaciyla dikkatli
olarak izlenmelidir.

* Gerek tedavi gerekse alinan sonug niiksiin yer ve genisligine baghdr.

« Lokalize niikslerin radikal eksizyonu, rejiyonel nodlar tutulmadiginda sagkalim avanta-
j1 saglamaktadr.

» Palyatif radyasyon tedavisi bazi1 hastalarda kullamilir. 5-FU ile veya onsuz radyasyon te-
davisi kiigiik lokal niikslii hastalarin bazilarinda kiiratif olabilmektedir.

* Primer tedaviden sonra 2 yildan fazla gegmis lokal niikslerde radyasyon tedavisi ve cer-
rahi kombinasyonu uzun dénemli 6nemli sagkalim saglayabilmektedir.

Piura B et al. Gynecol Oncol 48(2): 189-195, 1993

Hopkins MP et al. Obstet Gynecol 75(6): 1001-1005, 1990

Miyazawa K et al. J Rep Med 28(8): 539-541, 1983

Russell AH et al. Gynecol Oncol 47(1): 14-20, 1992

Thomas G et al. Gynecol Oncol 34(3): 263-267, 1989

Podratz KC et al. 3bstet Gynecol 61(1): 63-74, 1983
Shimm DS et al. Gynecol Oncol 24(3): 343-358, 1986

Standart tedavi secenekleri:

1. Lokal niikslii hastalarda radyoterapi ile beraber veya yalmz basina genis lokal eksizyon
2. Radikal vulvektomi ve pelvik egzenterasyon

3. Cerrahi ile veya cerrahisiz aym zamanlh radyasyon ve sitotoksik kemoterapi

Russell AH et al. Gynecol Oncol 47(1): 14-20, 1992

4. Metastatik hastalarda standart kemoterapi veya diger etkili sistemik tedavi bi¢imi yok-
tur. Bu hastalar klinik ¢aligmalara alinmalidar. )
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VAGINAL KANSER

PROGNOSTIK FAKTORLER

» Hastalik evresi (ileri yas)

* Yas (>60)

e Tan1 aninda semptomatik olma

* Lokalizasyon (orta ve alt 1/3)

* Tiimor diferansiyasyonu (kotii diferansiye)
¢ Vajinal duvar tutulum diizeyi

Kucera H et al. Gynecol Oncol 40(1): 12-16, 1991

Eddy GL, et al. Am J Obstet Gynecol 165(2): 292-298, 1991
Dixit S et al. Gynecol Oncol 48(1): 80-87, 1993

EVRELENDIRME

Serviks kanserinin ekarte edilmesi i¢in servikal biyopsilerin yapilmasi zorunludur. Vulva
karsinomu ekarte edilmelidir.

Evrelendirme, Federation Internationale de Gynecologie et d'Obstetrique (FIGO) veya
American Joint Committee on Cancer's (AJCC) TNM simiflandirmalar kullamlarak yapal-
maktadir. '

TNM EVRELEMESI
T kategorilerinin tanimlamalar1 FIGO tarafindan kabul edilmistir.

Primer tiimor (T)

TX: Primer tiimér degerlendirilememektedir
TO: Primer tiimor saptanamamaktadir

Tis 0: Karsinoma in situ

T1 I. Timor vaginaya simirlidir

T2 II: Tiimér paravaginal dokular: invaze etmektedir ancak pelvik duvara ulagamamak-
tadir

T3 III: Tiimor pelvik duvara yayilmistir

T4* IVA: Tiimér mesane veya rektum mukozasim invaze etmekte ve/veya gergek pelvi-

sin otesine uzanmaktadir (biilléz 6dem T4 tiimor olarak degerlendirilmeye yeterli degil-
dir)

*Not: Mesane mukozasi tutulmamigsa tiimor EVRE IIT'tiir.
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Rejiyonel lenf nodlari (N)

NX: Rejiyonel nodlar degerlendirilememektedir
NO: Rejionel lenf nod metastaz: yok
N1: Pelvik veya inguinal lenf nod metastazli

Uzak metastaz (M)

MX: Uzak metastaz degerlendirilememektedir
MO: Uzak metastaz yok
M1: Uzak metastazlt

AJCC EVRE GRUPLAMASI

EVRE 0:
Tis, N0, MO

EVREI:
T1, NO, MO

EVRE II:
T2, NO, MO

EVRE III:
T1, N1, MO
T2, N1, MO
T3, NO, MO
T3, N1, MO

EVRE IVA:
T4, Herhangi bir N, MO

EVRE IVB:
Herhangi bir T, herhangi bir N, M1
AJCC Cancer Staging Manual. Philadelphia, Pa: Lippincott-Raven Publishers, Sth ed., 1997, pp 185-188
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TEDAVI

EVRE 0:

Skuaméz hiicre: karsinoma in sitii

* Tedavi segenekleri esdeger kiir oranlarina sahiptir.
* Hiperkeratozlu lezyonlar eksizyon

Wright VC et al. Sem Surg Oncol 8(4): 180-190, 1992

Tedavi secenekleri:
1. Deri grefli veya grefsiz genis lokal eksizyon
2. Multifokal veya yaygin hastalikta deri grefli parsiyel veya total vajinektomi
3. Lazer tedavisi
4. Mukozaya intrakaviter radyasyon (60-70 Gy). Vajinal mukozanin tamam tedavi
edilmelidir.
Krebs HB. Obstet Gynecol 73(4): 657-660, 1989
Perez CA et al. Int J Rad Oncol Biol Phys 15(6): 1283-1290, 1988

Woodman CB et al. Br J Obstet Gynaecol 95(10): 976-979, 1988
Perez CA et al. Principles and Practice of Radiation Oncology. Philadelphia: JB Lippincott, pp 1023-1035, 1987

EVRE I:
Skuaméz hiicreli karsinoma
Tedavi secenekleri esdeger etkinlilik gostermektedir. Tedavi se¢imi, hastaya ve deneyime
baglidur.
* Kalinlhig1 0.5 cm’den daha az olan yiizeyel evre I lezyonlarda:
1. Intrakaviter radyasyon tedavisi Birinci. Cogu zaman, 60-70 Gy’lik 1s1n 0.5 cm’lik
tiimore 5-7 giin verilir (eksternal 151nlama bulky lezyonlarda gereklidir). Vagina 1/3
alt lezyonlarda 45-50 Gy’lik elektif 1g1nlama pelvik +/- inguinal lenf nodlarina veri-
lir.
Perez CA et al. Int J Rad Oncol Biol Phys 15(6): 1283-1290, 1988

2. Cerrahi. Genis lokal eksizyon veya vajinal konstriiksiyon ile beraber total vajinek-
tomi, 6zellikle iist vajina lezyonlarinda uygulanir. Yakin veya pozitif cerrahi sinirli
hastalarda, adjuvan radyasyon tedavisi uygulanmalidir. ‘

Stock RG et al. Gynecol Oncol 56(1): 45-52, 1995

* Kalinlig1 0.5 cm’den biiyiik olan evre I lezyonlarda:
1. Cerrahi. Ust 1/3 vajina lezyonlarinda radikal vajinektomi ve pelvik lenfadenekto-
mi yapilmalidir. Yapilabiliyorsa ve hasta istiyorsa neovajina yapilmalidir. 1/3 alt va-
jina lezyonlarinda, inguinal lenfadenektomi yapilmalidir. Yakin veya pozitif cerrahi
simrli hastalarda, adjuvan radyasyon tedavisi uygulanmalidir.

Stock RG et al. Gynecol Oncol 56(1): 45-52, 1995
Rubin SC et al. Gynecol Oncol 20: 346- 353, 1985
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2. Radyasyon tedavisi. Interstisyel (tek-plan implant) ve intrakaviter tedavi kombi-
nasyonu en az 75 Gy dozunda primer tiimore verilmelidir. Brakiterapiye ek olarak
eksternal 1s1nlama, kotii diferansiye veya infiltran tiimorlere Onerilir. Alt 1/3 vajinal
lezyonlarda, elektif radyasyon 45-50 Gy dozlarinda pelvik +/- inguinal lenf nodlari-
na verilmesi onerilir.

Perez CA et al. Int ] Rad Oncol Biol Phys 15(6): 1283, 1290, 1988
Stock RG et al. Gynecol Oncol 56(1): 45-52, 1995

Rubin SC et al. Gynecol Oncol 20: 346-353, 1985

Andersen ES. Gynecol Oncol 33(3): 317-320, 1989

Adenokarsinoma

Tedavi secenekleri:
1. Cerrahi. Tiimor subepitelyal yayildigindan, total radikal vajinektomi ve histerekto-
mi ile lenf nod diseksiyonu endikedir. Lezyon iist vaginay1 invaze etmigse derin pel-
vik nodlar diseke edilmeli ve lezyon alt vajinadan orijinini almis ise inguinal nodlar
¢ikanlmahdir. Yapilabiliyorsa ve hasta istiyorsa neovajina yapilmalidir. Yakin veya
pozitif cerrahi sinirli hastalarda, adjuvan radyasyon tedavisi uygulanmalidir.

Stock RG et al. Gynecol Oncol 56(1): 45-52, 1995
Rubin SC et al. Gynecol Oncol 20: 346-353, 1985

2. Intrakaviter ve interstieyel radyasyon skuaméz kanserde belirtildigi gibi verilir. Alt
1/3 vajinal lezyonlarda, elektif radyasyon 45-50 Gy dozlarinda pelvik +/- inguinal
lenf nodlarina verilmesi onerilir.

Perez CA et al. Int J Rad Oncol Biol Phys 15(6): 1283-1290, 1988

3. Segilmis olgularda kombine lokal tedavi (genis lokal eksizyon, lenf nod rnekleme-
si ve interstisyel tedavi) ;

Senekjian EK et al. Cancer 60(6): 1319-1324, 1987

EVRE II:

Skuaméz hiicreli karsinom

Tedavi secenekleri:

Radyasyon tedavisi, standart tedavidir.
1. Brakiterapi ve eksternal radyasyon tedavi kombinasyonu primer tiimore 70-80 Gy
dozunda verilir. Alt 1/3 vajinal lezyonlarda, elektif radyasyon 45-50 Gy dozlarinda
pelvik +/- inguinal lenf nodlarina verilmesi onerilir.

Perez CA et al. Int J Rad Oncol Biol Phys 15(6): 1283-1290, 1988
Andersen ES. Gynecol Oncol 33(3): 317-320, 1989

2. Radikal cerrahi (radikal vaginektomi veya pelvik egzenterasyon) radyasyon tedavi-
si ile veya yalniz olarak.

Stock RG et al. Gynecol Oncol 56(1): 45-52, 1995
Rubin SC et al. Gynecol Oncol 20: 346-353, 1985
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Adenokarsinoma
Tedavi secenekleri:

1. Brakiterapi ve eksternal radyasyon tedavi kombinasyonu primer tiimére 70-80 Gy
dozunda verilir. Alt 1/3 vajinal lezyonlarda, elektif radyasyon 45-50 Gy dozlarinda
pelvik +/- inguinal lenf nodlarina verilmesi 6nerilir.

Perez CA et al. Int J Rad Oncol Biol Phys 15(6): 1283-1290, 1988
Andersen ES. Gynecol Oncol 33(3): 317-320, 1989

2. Radikal cerrahi (radikal vajinektomi veya pelvik egzenterasyon) radyasyon tedavi-
si ile veya yalniz olarak.

Stock RG et al. Gynecol Oncol 56(1): 45-52, 1995
Rubin SC et al. Gynecol Oncol 20: 346-353, 1985

EVRE III:
Skuamdz hiicreli karsinom
Tedavi secenekleri:

1. Interstisyel, intrakaviter ve eksternal radyasyon tedavi kombinasyonu. 5-6 haftay:
asan siireyle eksternal 1ginlama (pelvik nodlar1 igeren) total 75-80 Gy tiimor dozu ve
lateral pelvik duvar dozu 55-60 Gy olacak sekilde takiben interstisyel ve/veya intraka-
viter implant

Perez CA et al. Int J Rad Oncol Biol Phys 15(6): 1283-1290, 1988

2. Nadiren, cerrahi kombine edilebilir.
Boronow RC et al. Am J Clin Oncol 10(2): 171-181, 1987

Adenokarsinoma

Tedavi secenekleri:
1. Skuamoz hiicreli kanserde tammlandi§ gibi interstisyel, intrakaviter ve eksternal
radyoterapi

Perez CA et al. Int J Rad Oncol Biol Phys 15(6): 1283-1290, 1988

2. Nadiren, cerrahi kombine edilebilir.
Boronow RC et al. Am J Clin Oncol 10(2): 171-181, 1987
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EVRE IVA:

Skuamoz hiicreli karsinom
Tedavi secenekleri:

1. Interstisyel, intrakaviter ve eksternal radyasyon kombinasyonu.
Perez CA et al. Int J Rad Oncol Biol Phys 15(6): 1283-1290, 1988

2. Nadiren, cerrahi kombine edilebilir.
Boronow RC et al. Am J Clin Oncol 10(2): 171-181, 1987

Adenokarsinoma
Tedavi secenekleri:

1. Interstisyel, intrakaviter ve eksternal radyasyon kombinasyonu
Perez CA et al. Int J Rad Oncol Biol Phys 15(6): 1283-1290, 1988

2. Nadiren, cerrahi kombine edilebilir.

EVRE IVB:

Skuaméz hiicreli karsinom:

* Hastalar devam etmekte olan klinik ¢aligmalara alinmalidir,
* Standard tedavisi yoktur.

Tedavi secenekleri:

Radyasyon (semptom palyasyonu i¢in) ve/veya kemoterapi.

Adenokarsinoma:

Hastalar devam etmekte olan klinik ¢aligmalara alinmalidur.
Tedavi secenekleri:

Radyasyon (semptom palyasyonu i¢in) ve/veya kemoterapi.

NUKS HASTALIK

¢ Santral niikslerde hastalar pelvik egzenterasyon veya radyasyon aday: olabilmektedir.
» Klinik ¢caligmalara alinmalidirlar.

* Ne cisplatin ne de mitoxantrone etkili bulunmustur.

* Standart bir kemoterapisi yoktur.
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GESTASYONEL TROFOBLASTIK HASTALIK

PROGNOSTIK FAKTORLER

* Histolojik tip (mol, invazif mol, koryokarsinoma)
* Hastalifin yayginligi

* b-HCG diizeyi

* Gebelik-tedavi arasindaki zaman siiresi

* Metastaz yeri, sayisl, ¢apl

 Antasedan gebeligin 6zelligi

* Onceden tedavi yapilip yapilmamasi

* Yag

Tedavi se¢imi, bunlarin yanisira ileride gebeligin istenip istenmeyecegine gore planlan-
malidir.

TANI
e Sonografi ve suction D&C, tercih edilen tam1 yontemidir.

* BHCG, oldukga duyarli bir tan1 yontemidir. Evakuasyondan sonra izlemi énemlidir. Bu
izlem, haftalik olarak 100 mIU/mL oluncaya dek, sonrasinda 2 haftada bir bi¢iminde
onerilmektedir. Ek olarak beraberinde 2 haftada bir dikkatli pelvik muayene ile 4-6 haf-
tada bir akciger X-ray ¢ekilmesi uygundur.

- BHCG izlemde normal diizeylere diismiis ise; pelvik muayene ve akcifer grafisi
tekrarlarina gerek yoktur. BHCG titreleri 3 ay siireyle 2 haftada bir, 3 ay sonrasinda
aylik (3 ay siire ile) ve sonrasinda 6 ay siireyle 2 ayda bir ve sonrasinda 3 yil siireyle 6
ayda bir yapilmasina gereksinilir. Her bir hastaya en az bir yil siireyle giivenilir dogum
kontrol yontemi Onerilmelidir.

- BHCG diizeylerinde artis, 3 haftay: askin plato veya 16 haftalik izlem sonunda per-
sistan BHCG yiiksekliginde; GTH olarak yorumlanmali ve gerekli yaklagim
yapilmalidir.

- [zlemde metastatik hastalik gelisenlerde hastalik evrelendirilmeli ve tedavi edilme-
lidir.
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HUCRESEL SINIFLANDIRMA

Gestasyonel trofoblastik tiimorler;

* Mol hidatiform,

» Invazif mol (koryoadenoma destriiens),

» Koryokarsinoma

¢ Plasental-site trofoblastik tiimér olarak siniflandirilirlar.
Lurain JR. Semin Surg Oncol 6(6): 347-353, 1990

EVRELENDIRME

Mol hidatiform
Mol hidatiform (molar gebelik) uterin kaviteye sinirli hastaliktir.
Invazif mol (koryoadenoma destriiens) lokal invaze, nadiren metastatik lezyondur.

FIGO EVRELENDIRMESI

EVRE I: Uterusa smirh hastalik
EVRE IA: Uterusa sinirh hastalik, risk faktorii yok
EVRE IB: Uterusa sinirl1 hastalik, bir risk faktorii var
EVRE IC: Uterusa sinirl1 hastalik, iki risk faktorii var

EVRE II: Uterus digina tasan ancak genital yapilarla (over, tuba, vagina, genis ligament)
stnirli hastalik
EVRE IIA: Genital yapilar tutan, risk faktorii bulunmayan hastalik
EVRE IIB: Uterus digina tagmis ancak genstal yapilarla sinirly, tek bir risk faktorlii hastalik
EVRE IIC: Uterus disina tagmig ancak genstal yapilarla sinirhy, iki risk faktorlii hastalik

EVRE HI: Akcigerlere yayilmus, bilinen genital trakt tutulumu bilinen veya bilinmeyen
hastalik

EVRE IIIA: Akcigerlere yayilmus, bilinen genital trakt tutulumu bilinen veya bilinme-
yen ve risk faktorii olmayan hastalik

EVRE IIIB: Akcigerlere yayilmis, bilinen genital trakt tutulumu bilinen veya bilinme-
yen ve bir risk faktorii olmayan hastalik

EVRE IIIC: Akcigerlere yayilmis, bilinen genital trakt tutulumu bilinen veya bilinme-
yen ve iki risk faktorii olmayan hastalik

EVRE 1V: Diger tiim metastatik yerler
EVRE IVA: Diger tim metastatik yerler, risk faktorsiiz
Evre IVB: Diger tliim metastatik yerler, bir risk faktorli
Evre IVC: Diger tiim metastatik yerler, iki risk faktorlii
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AJCC SINIFLAMASI (TNM)
TNM TANIMLAMASI

Primer tiimor (T)

TX: Degerlendirilemeyen primer timor

TO: Primer tiimore ait kanit yok

T1: Uterusa sinirl1 hastalik

T2: Uterus digina tasmus fakat genital yapilara (over, tuba, vagina, genis ligament) sinir-
11 hastalik

Uzak metastaz (M)
MO: Klinik olarak metastaz yok
Mla: Akciger metastazli
M1b: Diger tiim uzak metastazlar

Evrelemeyi etkileyen risk faktorleri:

1. hCG > 100,000 1U/24-saat idrar
2. Antesedan gebeligin sonlanmasindan 6 aydan sonra saptanan hastalik
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AJCC EVRELEMESI

EVRE IA:
T1, MO, risk faktorsiiz

EVRE IB:
T1, MO, bir risk faktorlii

EVRE IC:
T1, MO, iki risk faktérlii

EVRE I1A:
T2, MO, risk faktorsiiz

EVRE IIB:
T2, MO, bir risk faktorlii

EVRE IIC:
T2, MO, iki risk faktorlii

EVRE IIIA:
Herhangi bir T, M1 a, risk faktorsiiz

EVRE IIIB:
Herhangi bir T, M1a, bir risk faktérlii

EVRE IIIC:
Herhangi bir T, Mla, iki risk faktorlii

EVRE IVA:
Herhangi bir T, M1b, risk faktorsiiz

EVRE IVB:
Herhangi bir T, M1b, bir risk faktorlii

EVRE IVC:
Herhangi bir T, M1b, iki risk faktérlii
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GTT HASTALARDA SKORLAMA SISTEMI
Skor

0 1 2 4
Yas (yil) <39 >39
Antesedan gebelik Mol hidatiform Abortus Term
Gebelik sonu ile
kemoterapi arasi <4 ay 4-6 7-12 >12
hCG (IU/L) <103 103-10% 104-10° >107
ABO kan grubu Oveya A B veya AB
Tiimor biiyiikliigi (cm) <3 3-5 >5
Metastaz yeri Dalak, bobrek GI trakt, karaciger Beyin
Metastaz sayisi 1-3 4-8 >8
Daha 6ncesi verilen kemoterapi 1ilag >2 ilag

Total skor :
<4 = diisiik risk
5-7 = orta risk
>8 = yiiksek risk
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US TROFOBLASTIK HASTALIK MERKEZi’NiN EVRELENDIRME SISTEMI

1. Nonmetastatik
2. Metastatik, iyi prognozlu
* 4 aydan daha kisa gebelik
» Diisiik HCG titresi (24 saatlik idrarda <100 000, kanda <40 000 mIU/ml)
» Karaciger veya beyin metastazinin olmamasi
* Daha 6nce kemoterapi almamug

3. Metastatik, kotii prognozlu
* Son gebeligin 4 aydan sonrasinda olmasi
* Yiiksek HCG titresi (24 saatlik idrarda >100 000, kanda >40 000 mIU/ml)
» Karaciger veya beyin metastazinin olmasi
» Daha 6nce kemoterapi almis olma
* Full term gebelikten sonra olugsmasi

AJCC Cancer Staging Manual. Philadelphia, Pa: Lippincott-Raven Publishers, Sth ed., 1997, pp 211-214

Lurain JR. Semin Surg Oncol 6(6): 347-353, 1990

Bagshawe KD. Cancer 38(3): 1373-1385, 1976

Kohorn El. Gynecol Oncol 48(2): 139-147, 1993

World Health Organization Scientific Group: Gestational trophoblastic diseases. World Health Organization Technical Re-
port Series 692; 181 1983 .

Tumors of the placental trgphoblast. In; Morrow CP, Townsend DE: Synopsis of GInecololsz

! ; c Oncology. New York: John
Wiley and Sons, 3rd ed., 1987, pp 345-388; Dubuc-Lissoir J et al. Gyriecol Oncol 45(1): 4

45, 1992

TEDAVI

* Tedavi; hiicre tipi, evre, serum BHCG diizeyi, hastalik siiresi, metastaz yerleri ve once-
den yapilan tedaviye gore degisim gostermektedir.

* Tedaviye miimkiin oldugu kadar hizli baglanmali; normal BHCG diizeylerine
ulagilincaya dek ¢ok kisa araliklarla izlenip tedavi edilmelidir. Tedavi sikluslar1 tedaviye
bagh olarak nadiren 14-21 giinii agmaktadir. Hastalara hastaligin yaygmlik derecesine
bagh olarak ilk saglanan normal BHCG diizeyinden sonra 1-3 kiir daha kemoterapi ver-
ilmelidir. Evreye bagli olmaksizin yiiksek risk faktorlerinden birisinin varlifinda hasta
kombinasyon tedavisi ile tedavi edilmelidir.

Mol hidatiform

e Standart tedavisi, dilatasyon, suction evakuasyon ve kiiretaj ile mol dokusunun
cikarilmasidir.

» Standart cerrahi islemden sonra hasta BHCG titre izlemine alinmalidir. Duyarh radioim-
munoassay kullamlmalidir. Kemoterapi ancak olgularin %20’sini olusturan su durum-
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larda kullanilmalidir. Segilecek kemoterapi, nonmetastatik gestasyonel trofoblastik tii-
morde kullanilanin aynis1 olacaktir.

- BHCG titresinin izlemde artig gdstermesi

- Koryokarsinoma doku tanisi

- 3 hafta siireyle BHCG platosu

- Metastatik hastalik (iyi prognozlu)

- Normal degere diistiikten sonra BHCG titresinin artis gostermesi

- Nedeni rest dokusu tarafindan olusturulmayan evakuasyon sonrasinda goriilen kanama

Plasental-site GTT

Histerektomi, secilecek tedavi bigimidir.
Lurain JR. Sem Surg Oncol 6(6): 347-353, 1990

Nonmetastatik GTT

Tek ajanl kemoterapi 6nerilmektedir. Bu amagla genellikle ve ilk tercih olarak Methotre-
xate (+ folinik asid ile) sec¢ilmelidir. Karaciger fonksiyon testleri bozuk olanlarda Dacti-
nomycin kullanilabilir. Etoposide benzer yanit oranlarina kargin daha az deneyim igerdi-
ginden pratik uygulamada seyrek olarak kullanilmaktadir.

Berkowitz RS et al. Gynecol Oncol 23(1): 111-118, 1986
Homesley HD et al. Obstet Gynecol 72(3, Part 1): 413-418, 1988
Homesley HD et al. Gynecol Oncol 39(3): 305-308, 1990

Perrilli ES et al. Cancer 60(9): 2173-2176, 1987

Wong LC et al. Cancer 58(1): 14-17, 1986
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Iyi prognozlu metastatik GTT

* 4 aydan daha kisa gebelik

* Diigiik HCG titresi (24 saatlik idrarda <100 000, kanda <40 000 mIU/ml)

» Karaciger veya beyin metastazinin olmamasi

*» Daha 6nce kemoterapi almamig

Genel olarak nonmetastatik hastalikta uygulanan, tek ajan kemoterapi ile tedavi edilmeli-
dirler. Methotrexate’1 tolere edemeyen veya rezistans gelisenlerde dactinomycin ile siklik-
la salvaj saglanabilmektedir. Kotii risk faktdrlerinin gelisiminde kombinasyon tedavisine
gecilme geregi goriilmektedir.

Berkowitz RS et al. Gynecol Oncol 23(1): 111-118, 1986
Bagshawe KD. Obs Gyn Clin N Am 15(3): 531-543, 1988

Kotii prognozlu metastatik GTT

* Son gebeligin 4 aydan sonrasinda olmasi

» Yiiksek HCG titresi (24 saatlik idrarda >100 000, kanda >40 000 mIU/ml)
» Karaciger veya beyin metastazinin olmasi

* Daha Once kemoterapi almig olma

* Full term gebelikten sonra olugmasi

Multi ajan kemoterapi hizli bir bi¢cimde kullaniimalidir. MSS metastazlarina yonelik 1§1n-
lama ve adjuvan cerrahi gibi tedaviler siklikla gerekmektedir. Bu hastalar bolgesel trofob-
lastik hastalik merkezlerinde veya bu konuda deneyimli hekimlerce tedavi edilmelidirler.
Karaciger metastazlanna yonelik 1s1nlama, belirgin yararinin gosterilememesi ve kemote-
rapi uygulamasin giiglestirecek myelosupresyona yol agmasi nedeniyle 6nerilmemekte-
dir.

KT ye yanitsizhk BHCG’de %25’in altinda diisme olmasi demektir.

Onerilen semalar; EMA-CO, doz intensiv rejim olan EMA-CE ve daha seyrek kullanilan
APE, PVB, PEBA.
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Newlands ES et al. Br J Obstet G7ynecol 98(6): 550-557, 1991
Bower M et al. J Clin Oncol 15(7): 2636- 2643, 1997

Surwit EA et al. J Repro Med 36(1): 45-48, 1991
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Chen LP et al. Gynecol Oncol 56(2): 231-234, 1995

Lotz JP et al. Cancer 75(3): 874-885, 1995
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NUKS GTT

* Hastalar agresif kemoterapi ile tedavi edilmelidirler. Yiiksek riskli rezistan olgularda
etoposide, cisplatin ve dactinomycin veya bleomycin igeren kombinasyonlar yiiz giildii-
riicii sonuglar saglamaktadir. Primer cerrahi tedaviye basarisiz olan hastalara genellikle
tek ajanli kemoterapi, kotii prognostik faktor icerenlere de kombine kemoterapi uygulan-
masi onerilir.

* Kemoterapiye rezistan olanlar salvaj cerrahiden yarar gorebilmektedirler.

* MSS metastaz1 saptandiginda tiim beyin 1s1nlamasi (24 -30 Gy 2 gray fraksiyonlari bigi-
minde) baslanan sistemik kemoterapi ile birlikte verilmelidir. ifosfamid, carboplatin ve
etoposide igeren kombine kemoterapi dnerilebilir bir uygulamadir.
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Theodore C et al. Cancer 64(9): 1824-1828, 1989

Lehman E et al. J Clin Oncol 12(12): 2737-2742, 1994
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Crawford RA et al. Br J Obstet Gynecol 104(1): 105-109, 1997
Piamsomboon S et al. Eur J Gynecol Oncol 18(6): 453-456, 1997
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EK:

Diisiik Riskli Hastahk
Methotrexate:
30-50 mg/m2 iM/hafta
veya
Img/kg IM/IV 1, 3, 5, 7.giinler 2haftada bir
veya
0.4mg/kg/giin x 5 giin 2 haftada bir
Aktinomisin-D:
1.25 mg/m2 iV 2 haftada bir
10 micgr/kg (en ¢ok 0.5mg)/giin IV x 5 giin

Diisiik Riskli Direncli Hastahk
%10-20 olguda Mtx direnci gelisebilir ve hCG yiikselmege baglar;
D1-3: Aktinomisin-D 0.5 mg/giin
D1-3: Etoposid 100 mg/m?2
sikluslar aras1 7 giin olmali
veya
MAC denenebilir.

Orta ve Yiiksek Riskli Hastahk
EMA/CO
D1,2: Etoposid 100mg/m2 IV
D1,2: Aktinomisin-D 0.5 mg IV
DI: Methotrexate 100mg IV, 200mg/m?2 12 saat
D8: Siklofosfamid 600 mg/m2
D8: Vinkristin 1mg/m?2

Yiiksek Riskli Direncli Hastalik
EMA/CO standart tedavi
EP/EMA( EMA+etoposid/sisplatin) etkili, aragtirma fazinda

Yiiksek Riskli Direncli Hastalik
D1-3: Cisplatin 25mg/m2
D1-3: Etoposid 100 mg/m2 ve/veya +/-
D1: Siklofosfamid 600 mg/m2
3 haftada bir
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Yiiksek Riskli Direncli Hastahk
D1: Cisplatin 100 mg/m2
D1-3 ve DI14-17: Etoposid 100 mg/m2 +/-
D1-3 ve D14-17: ACT-D 300micg/m2

Beyin metastazh GTT
* Radyoterapi
¢ Cerrahi
* Miimkiinse cerrahi ve EMA/CO ile KT
* Mtx dozu 1gr/m2 ve CO ile birlikte IT MTX

Direncli Hastahkta Kemoterapi

PEBA:

Cisplatin, Etoposid, Bleomisin, Adriamisin
VIP:

Etoposid, Bleomisin, Cisplatin , yiiksek doz Ifosfamid
PBV:

CDDP, Bleomycin, Vinblastin

Yiiksek Riskli Direncli Hastalik
EP/EMA
DI: Etoposid 150 mg/m2
DI: Sisplatin 75mg/m2
D8: Etoposid 100mg/m2
D8: Metotreksat 300mg/m2 (D9 FA rescue)
D8: Aktinomisin-D 0.5 mg








