130 GETINKAYAK. ve ark.

Genc Bir Hastada Over Kanseri igin Dogurganlik Koruyucu Yaklagim: Uzun Dénemli Takipte
Kargi Overde Kitle, Yonetimi ve Literatirin G6zden Gegirilmesi

Jinekoloji - Obstetrik ve Neonatoloji Tip Dergisi
The Journal of Gynecology - Obstetrics and Neonatology

Fertility-Sparing Approach For A Young Patient In Ovarian Cancer: Long-Term Follow-Up Of
Ovarian Masses Against, Administration And Review Of The Literature

Kadir CETINKAYA, Ahmet BACINOGLU, Haluk DERVISOGLU
Dr. Abdurrahman Yurtaslan Ankara Onkoloji Egitim ve Arastirma Hastanesi, Ankara, Turkiye

OZET

Kanserin giincel tedavisi sayesinde geng yetiskin hastalarin biiyiik gogunlugunda uzun sireli yasam beklentisi yuksektir. Her ne kadar kanser tedavisinde 5 yillik
sag kalim basan 6lgiitleri kullanilsa da, 10 yillar boyu sag kalim da miimkiindiir. Erken evre over kanserli geng hastada onkolojik tedavinin standart radikal diizey-
de uygulanmasi dogurganigi ortadan kaldirmaktadir. Ailesini kuramayan hasta ise onkolojik agidan yiiz gilldiriicii sonuglar alinsa da, yagam kalitesi anlaminda
mutsuz olabilmektedir. Bu bakimdan dogurganlik koruyucu onkolojik cerrahi, umut verici treme sonuglari ile dikkat cekicidir. Bu yazida 20 yasinda dogurganhigini
koruyarak tedavi ettigimiz erken evre over kanserli hastanin 10 yil iizerinde takip sonuglar literatiir esliginde tartigiimistir.

Anahtar Kelimeler: Over kanseri, dogurganlik koruyucu, cerrahi, tedavi.

ABSTRACT

In the majority of young adult patients, long-term life expectancy is high with the current treatment of cancer. Although usually 5-year survival success criteria
used in the follow-up of cancer, it is also possible as long as decades of survival. The level of implementation of the standard radical oncological treatment in
young patients with early-stage ovarian cancer eliminates fertility. In spite of satisfactory oncological results, if patients are unable to establish her family, in
terms of quality of life can be miserable. In this regard, fertility protective oncological surgery is remarkable with promising reproductive results. In this paper,
early-stage 20 years old ovarian cancer patient who has been treated by fertility sparing surgery and over 10 years follow-up results are discussed in the view
of literature.
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Over kanseri ¢ogunlukla ileri evrelerde tespit edilirken, sadece %20 civar
hastada evre 1, overde sinirli olarak tespit edilmektedir (5). Evre 1 hastalikta
5-yillik yasam beklentisi %76-93 civarindadir (6). Over kanserinin yaklasik %3-
17’si kirk yasin altindaki kadinlarda izlenmektedir (7). Ayrica 35 yasin altinda
evre 1 over kanserli (%7-8) hasta dogurganlik durumlannin korunmasi talep
etmektedir (8). Geng hastalarda hastaligin sadece overlerde sinirli bulunma
sansi daha yiiksektir (9). Bu grup hastalar dogurganlik kaybi nedeniyle stan-
dart cerrahi yaklagimi istememektedirler. Evre 1 hastaliktaki yiiksek kiir sansi
dikkate alindiginda, bu grup hastalarin coguna bir veya her iki over ile uterus
korunarak, dogurganlik koruyucu cerrahi (DKC) yaklagim uygulanabilir. Rutin
jinekolojik muayenelerde ultrasonografinin uygulanir olmasi ile erken evre-
de yakalanan over kanseri sayisi giderek artmaktadir. Ote yandan toplumda
yagam tarzi degisikligi ile ilk gocuk sahibi olma yasinin siklikla 35 yasindan

Giris
Over kanseri en sik gdzlenen ikinci jinekolojik malign hastaliktir ancak olii-
me sebebiyet acisindan birinci siradadir (1). Epiteliyal over kanseri (EOK) igin
uygulanan standart tedavi tam bir cerrahi evreleme ve maksimal sitorediiktif
cerrahi (primer timaoriin tamami ve tim metastatik hastaligin alinmasi) ve ar-
dindan taksan/platin bazli adjuvan kemoterapi uygulanmasidir (2). Bu cerrahi
evrelemede, orta hat kesi sonrasi tam bir batin eksplorasyonu, yikama sitoloji,
periton biopsi, total histerektomi, bilateral salpingo-ooferektomi, pelvik ve pa-
ra-aortik lenf nodu diseksiyonu, total omentektomi ve/ya apendektomi uygula-
nir (3). Addlasanlarda ve geng yetiskin hastalarda da EOK tanisi konulabilmek-
te ve tedavisi Ozellik arz etmektedir. Geng hastada overler; pubertal geligim,
hormon (retimi, seksiel fonksiyonlar ve gebelik agilarindan iireme saglginin
tim komponentlerini etkilemektedir. Standart yaklagim uygulandiginda, EOK

cerrahi tedavisi geng bir hastada fertilite igin gerekli olan organlarin gikariimasi
ya da hasarlanmasi ile sonuglanabilmektedir. llaveten, kanser tedavisinde ke-
moterapi ve radyoterapinin de gonadotoksik etkileri tanimlanmigtir (4).
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sonraya birakilmasi, erken evre over kanserinde DKC yaklasim ihtiyacini daha
da artirmaktadir (10).

Radikal onkolojik cerrahide yeni basar olgiiti, sadece primer hastaligin kont-
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rolii degil, aymi zamanda islevsel sonuglarin alinmasi ve yasam Kalitesinin
yiksekligi ile de olgtilmektedir. Dogurganlik, kanserli geng hastalarda yasam
kalitesi ile ilgili en 6nemli konulardan biri olarak kabul edilir ve DKC erken evre
over kanserli geng kadinlarin cerrahi tedavisinde ¢ok dnemli bir yer tutar.

Klinigimizde tedavisini ve 10 yil izerinde takibini yaptigimiz olgu vesilesi ile er-
ken evre over kanserli geng kadinlarda DKC sonrasi onkoloji ve ireme-dogur-
ganlik sonuclanni giincel literatir esliginde gozden gegirmek amagclanmistir.

Olgu

20.03.2003 tarihinde sezeryan sirasinda sag overden toplamda 7x6 cm eba-
dinda patlatiimadan kistektomi sonrasi patolojisi “Papiller sertz kist adenokar-
sinom” olarak rapor edilmig ve hastanemize sevk edilmistir. Bu tani hastane-
miz patoloji bolimince de dogrulanmistir. Tani tarihinde hastanin heniiz 20
yasinda (1983 dogumlu) olmasi, sezeryan sonrasi canl dogan ¢ocugun erken
donemde (4. giin) kaybedilmesi nedeniyle, dogurganlik koruyucu onkolojik
cerrahi planlanmigtir. 27.03.2003 tarihinde orta hat kesi ile laparotomi, batin
sitoloji, sa§ salpingooferektomi, sol over kama biopsi, omentektomi, apen-
dektomi, sag pelvik ve paraaortik lenf nodu diseksiyonu uygulandi. Ameliyat
sonrasi patolojik incelemesinde, (ilk ameliyatta patlatimadan kistektomi yapil-
mig olmasina ragmen) grade 1?, sa§ overde non-invazif mikropapiller ser6z
timor mevcut olup, stromal invazyon izlenmedi ve diger yapilarda tiimoral
bulguya rastlaniimadi. Bu hali ile evre 1a over kanseri olarak degerlendirilen
hastaya kemoterapi planlanmadi. Sonraki 10 yil boyunca rutin goriintileme ve
timor marker takiplerinde hastalik remisyonda seyretti. Hastanin iki sorunsuz
gebeligi oldu ve halen yasayan iki gocugu mevcut. 01.08.2014 tarihli gorinti-
lemesinde sol overde 7 cm ¢aph multipl septasyonlar igeren, lobule konturlu,
solid komponenti de olan kistik olusum tespit edildi. Timor marker normal
idi. 05.08.2014 tarihinde laparotomi yapildi. Eksplorasyonda asit izlenmedi,
kistektomi yapilip frozen calisildi, frozen sonucu benign olarak bildirildi.

Tartigsma

invazif EOK cogunlukla postmenopozal kadinlarin bir hastaligi olarak degerlen-
dirilse de, %10 hastada 40 yas alti geng hasta grubunda da izlenebilmektedir
(11). Ik gebelik yasinin ileri yaslara ertelenmesi seklindeki yasam tarzinin yay-
ginlagmasi ile dreme cagindaki hastada EOK tedavisinde DKC ¢nemi daha da
artmistir. Kiir sansi ve basarili gebelik oranlar hakkinda bilgilendirme tedavinin
sekillenmesi agisindan ok onemlidir. DKC yaklagimin onkolojik anlamda gii-
venligi, esas hastali§in yayginigi, evresi, gradei, aile dykisu ile ilgilidir. Gocuk
dogurma potansiyeli ise yasl, infertilite gegmisi ile ilgilidir. Tum bu verilerin 1191
altinda hastanin dogurganhigini ne derece korumak arzusu icinde oldugu da
degerlendirilerek bir karara vanlabilir (12). Hastamiz 20 yasinda, gocuksuz ve
dogurganlik arzusunun yiiksek olmasi nedeniyle DKC planlanmigti.

Over kanserinin cerrahi tedavisi tarihsel olarak histerektomi ve bilateral oo-
ferektomiyi evreden bagimsiz olarak hep icermistir. Evre 1 olgular da dahil
olmak iizere son kilavuzlarda da yine bu sekilde onerilmektedir. Ancak rah-
min birakilmasi ve tek tarafli ooferektomi yani DKC ancak segilmis olgularda
diistindilebilir. Adneks ve rahmin birakiimasi giincel olarak ozellikle non-epite-
liyal timdrlerde ve epiteliyal borderline over kanserinde Gnerilebilirken, invazif
epiteliyal over kanserinde evresi ne olursa olsun suboptimal yaklasim olarak
degerlendirilmektedir (13). Koruyucu yaklasimla ilgili birkag olgu serisi bulun-
sa da, etik nedenlerle heniiz prospektif randomize galisma bulunmamaktadir.
0 bakimdan, “segilmis olgular” teriminin gercevesini tam olarak ¢izebilmek
pek mimkiin degildir ve zaten de Klinikler arasinda oturmus bir konsensus
yoktur. Fruscio ve ark.nin 240 olguluk serilerinde tiim evre | (1A, IB, IC) ve tim
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gradelerde (GR1, GR2, GR3) DKC 6nerirlerken, Satoh ve ark. ise 211 olguluk
serilerinde tiim evre 1 olgular ile sadece GR1 ve GR2 olgulara 6nermektedirler
(14,15).

Evre IC ve grade 3 olgularda DKC yaklagimin giivenirligi konusunda birliktelik
bulunmasa da, grade 1-2 ve alt gruplardan bagimsiz olarak tiim evre IC (IC1,
cerrahi saclima; 1C2, cerrahi oncesi kapsiil riiptirii veya over yiizeyinde timar;
IC3, asit veya peritoneal yikama sivisinda malign hiicre) alt gruplarinda DKC
pek cok seride Gnerilmektedir (14-16). Ameliyat oncesi ya da ameliyat sira-
sinda tiimor rlptird, over ylizey tutulumu, asit veya yikama sivisinda malign
hiicre varli§i evre IC olarak nitelenir. Ancak, ameliyat sirasinda timér riiptiri
ile gelisen evre IC’nin sag kalim beklentisi, diger evre IC’lere kiyasla daha yik-
sektir. Evre IC grade 3 olan hastalarda yiiksek rekirrens riski nedeniyle DKC
onerilmemektedir (17,18). Evre IC grade 1-2 olgularda standart radikal cerrahi
ile DKC karsilagtinldiginda sag kalim sonuglan benzer olarak rapor edilmistir
(19). Bu nedenle, evre IC ve grade 3 olup, DKC talep eden hastalar ile rekiirrens
riski ile dogurma arzusu etraflica tartisiimalidir.

Ozellikle, iyi diferansiye, kapsiilli, asit ya da adezyon bulunmayan, tek tarafli
epitelyal over kanseri bulunan geng hastalara o tarafa salpingo-ooferektomi ile
birlikte tam bir peritoneal ve retroperitoneal cerrahi evreleme uygulandiginda,
5 yillik hastaliksiz ve toplam sag kalim oranlarinin standart radikal cerrahi ile
benzer durumda oldugu bildirilmistir (14,20). Tumd6r yumurtaliklarda sinirli ol-
dugunda organ koruyucu tedavinin tim geng hastalara 6nerilebilecegi ve her-
hangi bir yumurtalik nilkstiniin bagari ile tedavi edilebilecedi de bildirimektedir.
Ancak grade 3 timorlii hastalar uzak rekiirrens agisindan daha riskli olup bu
acidan yakin takibi 6nerilmektedir (14).

Bu tegvik edici gozlemlere ragmen, yiiksek rekiirrens ve diisiik gebelik basan
oranlan bildirilmesi nedeniyle evre IC’den daha ileri tiimdrlerde standart radikal
cerrahi yaklagim onerilmemektedir (14). Buna karsin, evre Il over kanserinde
de basanyla DKC uygulanmis olgular da bildirilmistir (21).

EOK’inde DKC’nin uygulandigi 918 hastanin degerlendirildigi bir meta-analiz-
de, 109 hastada (%11.9) rekiirrens, 48 hastada ise (%5.2) hastaliga bagl
oliim bildirilmistir (22). Her ne kadar randomize kontrollii prospektif ¢alisma
bulunmasa da, pek cok calismada sag kalim sonuglarn benzerdir (20,23-26).

Tumar histolojisi agisindan miisindz ve berrak hiicreli tipler kéti prognozludur
(27). Ailesi tamamlandiktan sonra standart radikal cerrahinin uygulanmasi bir
diger onemli konudur, erken evre EOK tedavisinde komplet standart cerrahi
uygulananlarin %30’unda lenf nodu, periton ya da omentumda mikroskopik
metastaza bagl evre ilerlemesi olmustur (28). Kargi over ve endometriumun
senkron timar ya da cift primer agisindan degerlendirilmesi 6nem tasir. Erken
evre EOK %2.5 hastada kargl overde okillt metastaz bildirilmistir (29). Rekir-
rens hastal§in tedavisinde ise rekiirrens gelisen 109 hastanin 36'inda (%33)
bakiye overde izloe rekiirrens izlenmis ve sekonder cerrahi ve adjuvan kemote-
rapi ile basari ile tedavi edilebilmistir (15). DKC sonrasi ireme bagarisi deger-
lendirildiginde, meta-analizde bildirilen 177 hastada 242 gebelik gergeklesmis
ve bunlardan 214°t term (%88), 1 tanesi ise preterm (%0.4) seklindedir. Dustik
orani ise %10°dur (25/242) ve ektopik gebelik ise %0.8 (2/242)’dir (22). Ge-
nel olarak over kanserli secilmis hasta grubunda fertilite koruyucu cerrahi ile
yiiksek oranlarda (%60-70) gebelik oranlar saglanabilmektedir (30). Yardimci
iireme tekniklerinin EOK niiksii iizerindeki etkileri ve DKC sonrasi ne zaman
tamamlayici cerrahinin yapiimasi ya da hi¢ yapiimamasi konular heniiz be-
lirsizligini korumaktadir. DKC ile sadece dogurganlik degil, ayni zamanda en-
dokrinolojik islevler de korunmakta ve radikal cerrahinin menopoz sonrasina
ertelenmesi de segeneklerdendir. Bizim hastamiz da EOK’nin DKC yaklagimla
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tedavisi sonrasi diizenli adet gormeye devam edebilmistir.

Bu baglamda, ancak literattir verileri ile deneyimler kuvvetle diigiindirmektedir
ki, hastaligin evresi yaninda, diger prognostik faktorler, histolojik tipi ve farkli-
lagsma derecesi (grade) ve ¢ok kuvvetli dogurganlik istegi ile yas ve infertilite
oOykiisti dogurganlik koruyucu bir yaklasim uygulama konusunda karar verme
stirecinde birlikte dikkate alinmalidir.
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