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OZET
Klini gimizde Tedavi Edilen Serviks Kanserli Hastalarin KI  inik Ve Patolojik
Sonuglar

Bu calismada serviks kanseri hastalarinda histopatolojik sonuclarin
serviks kanseri prognozunu nasil etkiledigi ve optimal tedavi segeneklerinin
belirlenmesi amaclandi.

2007-2012 vyillari arasinda serviks kanseri tanisi alip tedavi edilen ve
duzenli takipleri olup dosyalarina ulasilabilen 45 hastaya ait tibbi veriler
retrospektif olarak degerlendirildi. Hastalarin demografik 6zellikleri, patolojik
sonuclari ve tedavi yontemleri irdelenerek gruplar kendi icinde degerlendirildi ve
yasam sureleri ve sagkalim Gzerine etkili prognostik faktorler irdelenerek gruplar
kargilastirildi.

12 hastaya primer radikal cerrahi yapildi,5 hastaya primer
kemoradyoterapi verildi, 28 hastaya radikal cerrahi tedavi sonrasi adjuvan
radyoterapi velveya kemoterapi verildi. Hastalarin ortanca takip suresi
42,2+21,6 ay, tani aldiklarindaki yas ortalamasi 49,3+x12 (17-82) olarak
bulundu. Hastalarin histopatolojik sonuglari incelendiginde en sik gozlenilen
serviks kanseri tipinin skuamo6z hcreli kanser tipi oldugu(29/43 %67) goérulda.
Cerrahi-patolojik risk faktorlerinin pelvik lenf nodu tutulumuna etkisine ve
sagkalim (zerine etkilerine bakildl. Hastalarin evrelerine gore, tedavi
yontemlerine gore, pelvik lenf nodu tutulumu varligina gore, endometrial
tutulum, parametrial tutulum, cerrahi sinir pozitifligi, lenfovaskuler alan
invazyonu, timor boyutu gibi histoplatolojik risk faktorleri ile gruplar arasinda
hastaliksiz sagkalim ve toplam sagkalim acisindan istatistiksel fark saptanmadi.

Histopatojik verilerden endometrial tutulum, parametrial tutulum, cerrahi
sinir pozitifligi, lenfovaskuler alan invazyonu, tumér boyutu, sigara ile pelvik lenf
nodu tutulumu etkisine bakildi. Lenfovaskuler alan invazyonu varhdi ve sigara
oyklsu pelvik lenf nodu tutulumunu artirdigi gozledi. Fark istatistiksel olarak
anlamli bulundu. (p=0,012, p=0,033)

Bu calismada tedavi seceneklerinin birbirine Ustunlugt belirgin dedgildi.
Serviks kanserinin optimal tedavisinde multimodal yaklagimlarin karsilastirildigi
calismalara ihtiya¢ duyulmaktadir.

Anahtar kelimeler: es zamanl kemoradyoterapi, lenfovaskuler alan invazyonu,

parametrial tutulum, pelvik lenf nodu tutulumu, serviks kanseri



ABSTRACT
Clinical And Pathological Consequences of Cervical Cancer Patients
Treated In Our Clinic

In this study, histopathologic results in patients with cervical cancer and
how it affects the prognosis was to determine the optimal treatment options .

Between the years of 2007 to 2012 cervical cancer diagnosed, treated and
followed up regularly and can be accessed files, medical data of 45 patients
were evaluated retrospectively. Patient demographic characteristics,
pathological results and methods of treatment were examined and evaluated in
groups for their survival and prognostic factors on survival examines the groups
were compared.

Primary radical surgery was performed in 12 patients, 5 patients were
given primary chemoradiotherapy, 28 patients underwent radical surgery
followed by adjuvant radiotherapy and / or chemotherapy. The median follow-up
period of 42.2 £+ 21.6 months, diagnosed at mean age 49.3 + 12 ( 17-82 ).
Patients histopathological examination results most often the observed the type
of cervical cancer, squamous cell carcinoma type that ( 29/43 % 67 ) was
observed. We examined surgical -pathological risk factors for pelvic lymph node
involvement effect and impact on survival. Stage of cervical cancer patients,
according to treatment, according to the pelvic lymph node involvement with risk
faktors that presence of endometrial involvement, parametrial involvement,
positive surgical margins, lymphovascular space invasion, tumor size; no
statistically significant differences was between the progression-free survival
and overall-survival terms. Histopathological data from the endometrial
involvement,  parametrial  involvement, positive  surgical margins,
lymphovascular space invasion, tumor size, lymph node involvement and
smoking effects were examined.

The presence of lymphovascular space invasion and history of smoking
increases the pelvic lymph node involvement. It was found statistically
significant. (p = 0,012, p = 0,033 )In this study, it was not obvious superiority of
treatment options together. The optimal treatment of cervical cancer compared
to the studies of multimodal approach is needed.

Keywords: cervical cancer, chemoradiotherapy, lymphovascular space invasion,

parametrial involvement, pelvic lymph node involvement



1. GIRIS VE AMAC

Kanser Ulkemizde ve tum dinyada 6nemi ginden gune artan bir saglk
problemi olmaya devam etmektedir.! Dinyada oldugu gibi tlkemizde de
servikovaginal smear (Papanicolaou’s test-Pap test) ile yapilan taramalar
sonucu olarak serviks kanserinin premalign evrede yakalanmasi nedeniyle
invaziv serviks kanser sikligi rolatif olarak azalmaktadir. Fakat invaziv serviks
kanseri giinimiizde hala 6nemli bir saglik problemi olmaya devam etmektedir.?
Invaziv serviks kanseri tarama programlarinin olmadigi ya da yapiimadigi
Ulkelerde gorilmeye devam etmekte ve 6nemli bir morbidite, mortalite sebebi
olmaktadir.®

20. yuzyilin baslarinda invaziv serviks kanserinden 6lumler dnemli bir yer
tutmaktaydi. 1920’li yillarda Hinselman tarafindan kolposkopinin, 1940’ yillarda
Papanicolaou tarafindan Pap smear taramasinin girmesi ile erken tani, tedavi
ve invaziv hastallk olusmadan hastalari yakalamak mumkin olmaya
bagslamistir. Bu yontemler sayesinde hem insidans hem mortalite oranlari %
75’lere varan bir dists gostermigstir. Invaziv serviks karsinomu az gelismis ve
gelismekte olan Ulkelerde daha sik gozikmektedir. Saghk Bakanhgdi Kanser
Kayit Merkezi 2010 yil istatistiklerine gore tlkemizde kadinlarda gortlen kanser
turleri arasinda onuncu sirada, jinekolojik kanserler iginde ise tGgunci sirada yer
almaktadir.® ABD'de ise en yaygin 3. sikliktaki kadin genital kanseri (uterin
korpusu ve over kanserlerinden sonra) ve jinekolojik kanserler icinde 3.
sikliktaki 6lim nedenidir.? Erken evre serviks kanserinde giincel tedavi
yaklagsimi cerrahidir. Lokal ileri evre olarak adlandirilan Evre IB2 ve IIA
(Bulky)'da yuksek niks oranlari saptanmakta ve sagkalim oranlari erken
evrelere gore dusts gostermektedir. Lokal ileri evre serviks kanseri icin en
uygun tedavi sekli henltiz belirlenememistir. Yalniz cerrahi uygulanan lokal ileri
evre hastalarin en az %30 nuks gozlenmekte ve 5 yillik sagkalim oranlari %30
ile %80 arasinda degismektedir. Evre IB1l'e kadar olan hastalikta ortalama
sagkalim oranlan % 90 ve Uzerinde iken artan evrelere goére baktigimizda
(Evre 1B2, lIA, 1IB, 1l ve IVA'da sirasiyla % 75, % 73, % 65, % 40 ve % 22)
sagkalim oranlarinda belirgin dusis gostermekte ve bu durum acikca lokal ileri
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evrelerde yeni tedavi modalitelerinin aragtirilmasi geregini ortaya koymaktadir.
345 Guntimuzde lokal ileri evre serviks kanserlerinde giincel tedavi stratejileri;
Primer kemoradyasyon, secilmis olgularda primer radikal histerektomi +
kemoradyoterapi ve neoadjuvan kemoterapi (NAKT) + radikal histerektomi (RH)
+ endike durumlarda kemoradyoterapi seklindedir.® Bu tedavi modaliteleri ile
ilgili olarak literatiirde bildiriimis oldukga farkl sagkalim oranlari ve yine her
birinin avantajlarinin yani sira bazi dezavantajlara sahip olmasi, hasta ve hekim
tercihinden etkilenebilir olmalari lokal ileri evre serviks kanserinin tedavisinde
standardizasyon saglanamamasina neden olmustur.

Jinekolojik kanser yukunun hizh artisi epidemiyolojik ve istatistiksel
arastirma sonuclarina gére sosyoekonomik bir sorun teskil etmektedir. Gelecek
yillarda ¢ok sayidaki kanser hastasinin tanisini koymak, tedavi etmek, palyatif
ve terminal donem bakim icin yeterli 6denekleri temin etmek Ulkemiz gibi
gelismekte olan bir¢cok Ulke icin sorun olacaktir. Bu nedenle hastalarin daha iyi
secilebilmesi, tani ve tedavi girisimleri icin etkin yontemlerin gelistiriimesi birgcok
bakimdan 6nem kazanmaktadir.

Retrospektif olarak yapilan bu calismamizda klinigimizde serviks kanseri
nedeniyle tedavi edilmis hastalarin patolojik sonugclarini ve klinik sonuglarini
irdeleyerek farkli modalitelerinin prognoza etkisini ortaya koymaya calistik.

Serviks kanseri nedeniyle 2007-2012 yillari arasinda klinigimize basvuran
hastalardan dizenli takiplere gelen 45 hastanin dosyalari retrospektif olarak
degerlendirildi. Calismada gruplar kendi icinde degerlendirildi ve yasam sureleri
uzerine etkili prognostik faktorler belirlenerek, sagkalim acisindan gruplar
karsilastirildi.



2. GENEL BILGILER

2.1. Epidemiyoloji ve Risk Faktorleri

Serviks kanseri Amerika Birlesik Devletleri (ABD)'de Uctinct siklikla
gorulen jinekolojik kanserdir ve jinekolojik kanserlere bagh 6limlerin de tglncu
siklikla nedenidir.? 2013 yilinda ABD'de yaklasik olarak 12340 yeni serviks
kanseri tanisi konacagl ve yaklasik 4030 serviks kanseri hastasininda 6lum
gerceklesecegi ©ngoriilmektedir.> Serviks kanseri kadin popilasyonunda
rastlanilan tum kanser gruplari arasinda ise ABD’ de en sik gorilen 14.
kanserken, Tirkiye' de ise en sik gorillen 10. kanserdir.' Diinya geneline
bakildiginda 2008 yilindaki verilere gére 530.000 yeni serviks kanseri vakasinin
saptandigi ve 275.000 serviks kanseri hastasinin da 6ldugi bildirilmistir.”
Gelismis ulkelerde kadinlarda gorilen 10. sikhkta gorilen kanserken,
gelismemis Ulkelerde kadinlarda 2. siklikta gorulen ve kansere bagl olimlerin
de 2. sikliktaki nedenidir. Ayrica yeni kanser vakalarinin %85 ‘i gelismekte olan
tilkelerde gorilmektedir.2 Diinya genelinde serviks kanserinin mortalitesi %52
‘dir. Son 50 vyl icinde tarama programlari ve HPV asilamasinin etkisiyle
gelismis ulkelerde serviks kanserinin insidansinda ve mortalitesinde %75 ‘lere
varan azalma izlenmistir.> *°

Serviks kanseri nedeniyle tani alan kadinlarin cogu 50 yasindan énce tani
almaktadir. 2006- 2010 yillari arasina bakildi§inda ortalama tani yasi 49 ‘dur.**
Fakat serviks kanseri ileri yas kadinlarda da risk olusturmakta ve hastalik ileri
yaslarda ikinci bir pik yapmakta ve hastalarin %20 sinden fazlasi 65 yas Ust
tani almaktadir. 20 yasin altinda ise serviks kanseri gériilme orani nadirdir. *?

Serviks kanseri erken evrede yakalanmasi durumunda 5 yillik sag kalim
oranlarina bakildiginda ortalama %91'dir. Lokal ileri evrede yakalanmasi
durumunda ise ortalama %57 sag kalim oranlari vardir. Uzak organ metastazi
olmasi durumunda ise sag kalim oranlari %16 ‘ya kadar diismektedir.**

Siyah irkta insidans beyazlara gore daha yuksektir ve mortalite oranlari
siyahlarda beyazlara gore 2 kat daha fazladir (siyahlarda 100,000'de 4,3,
beyazlarda 100,000'de 2.2).2



2.1.1. Human Papilloma Virls Enfeksiyonu

HPV ile serviks kanseri arasinda olasi iligkiyi irdeleyen sayisiz arastirma
yapilmistir.***®> HPV servikal neoplazi gelismesinde merkezi bir 6nem
kazanmakta ve servikal kanserli hastalarin %99 'unda saptanmaktadir.’® HPV,
cift sarmalli DNA virtisi olup gunimizde tanimlanmis 100’den fazla Human
Papilloma Viris (HPV) tipi mevcuttur. HPV virisine bakildiginda; 1.
mukokutaneus grup, 2. epidermodisplazi grup ve 3. anogenital grup olarak (¢
ana baslik olusturur. Anogenital bolgede hastalik olusturan 40'dan fazla HPV
tipi mevcuttur ve bunlarin yaklasik 20 kadari kanser olusumunda rol oynar.*’
Anogenital hastaliklara neden olan HPV’ler onkojenik 6zelliklerine gére 3 gruba
ayrilir (Tablo 1).

Tablo 1. Anogenital HPV Tiplerinin Onkojenik Ozelli  klerine Gére Da gilimlari.

16, 18, 31, 33, 35, 39, 45, 51, 52, 56, 58, 59, 68, 73, 82
1. Onkojenik tipler

26, 53, 56
2. Olasi onkojenik tipler

6, 11, 40, 42, 43, 44,54, 61, 70, 72, 81
3. Non-onkojenik tipler

Malign ve premalign serviks lezyonlarina bakildiginda bunlarin % 50’sinda
HPV tip 16 oldugu izlenmekte ve % 10-15i HPV tip 18 enfeksiyonlari ile iligkili
oldugu gorulmektedir. HPV Tip 31 ve Tip 45 ilave edildiginde servikal
lezyonlarin % 70-80’inin bu dort tip ile olustugu gorilmektedir. Geri kalan % 20-
25'i ise diger onkojenik tipler ile meydana gelir. Tim dinya geneline
bakildiginda hemen hemen en sik rastlanan HPV tipleri tip 16 ve 18'dir. Serviks
kanserli hastalarin neredeyse % 1000 HPV enfeksiyonu bulgulari
tasimaktadir.®

Toplumdan topluma ve cesitli calismadan calismaya fark gostermekle
birlikte HPV enfeksiyon sikligi % 2-44 arasinda degisir.*>*° HPV enfeksiyonu 25
yas oOncesi ve 45-50 yaglarinda iki pik yapar. Enfeksiyonu siklikla gecici bir

enfeksiyon olup erken yaslarda enfekte olan olgularin %50-90'Inda
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kendiliginden iyilesir.?> HPV’'nin karsinogenetik etkisi persiste eden
enfeksiyonlar sonrasinda ortaya ¢ikar.

Servikal timor doku 6rneklerinden yapilan bircok calismada Polimeraz
Zincir Reaksiyonu (PCR) ile % 75-100 oraninda HPV Deoksiribontukleik Asit
(DNA) izole edilmistir. %23

HPV’ler ana olarak serviksin epitel hicrelerini infekte eder. HPV siklisini
tamamlamak icin keratinositin differansiasyon programina baglidir. Epitelin
proliferatif boliminde yer alan bazal keratinositler olgunlastikca suprabazal
seviyelere ilerler.

En olgun Kkeratinositler epitel yuzeyindeki nikleusu olmayan yassi
epitelyum hdcreleridir. Takiben bu hicreler epitel yilzeyinden atilir. HPV
virionlari 6zellikle transformasyon zonundaki epitelin bazal tabakasindaki
keratinositleri infekte eder. Bu invazyon mikrotravma sonrasinda gorulebilir.

Yuksek riskli HPV’lerde bulunan E6 ve E7 proteinleri sirasiyla tumor
supresor genleri olan p53 ve pRb’nin Grdnlerini inaktive ederek boylece hiicre
blyume regilasyonunu engelleyebilir. HPV'nin E6 ve E7 proteinlerine viral
onkogenler denilir.

E6'nin p53’e baglanmasi ile p53’ln hicre icinde degradasyonuna neden
olur. Sadece yuksek-risk HPV-E6 p53’Uin yikimini saglayabilir. Ayni sekilde
sadece yuksek risk HPV-E7'nin Rb'ye baglanmasi transkripsiyon
regulasyonunda aksamaya ve kontrolstiz hiicre proliferasyonuna neden olur. E6
ve E7 hucre siklisini uzatarak ve DNA tamir mekanizmalarini bozarak genetik
bozukluklarin birikmesine neden olur. E6 ve E7'nin kombine etkisi surdikce
sikliistin kontrol edilmedigi ve proliferasyonun artti§i bir ortam olusur.?*2>%
Bdyle bir ortam mitotik olaylara ve mutasyonlara olanak saglarken hticreyi de
onkojenik transformasyona iter. E6 ayni zamanda telomerazi aktive eder ve
hicrenin immortalizasyonunu, olumsuzlugunu saglar. Servikal kanser gelisimi

cok basamakli ve uzun bir siirectir. 2% 27

2.1.2. Sigara
Sigara dumani icinde bulunan birgok karsinojenik maddeler pek c¢ok

nedenle kanser olusumunda 6nemli rol oynar. En dnemlilerinden biri de p53
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geninin baskilanmasi, epitelin proliferasyonu ve neoanjiogenezin uyariimasidir.
28. Sigara ile iligkili maddeler immun sistem Uzerinde ve hiicre DNA’sI ve
apopitotik sistem tizerinden de malignite olusumuna neden olur.?® *° Yapilan bir
calismada sigara ile preinvaziv ve invaziv serviks kanserleri arasinda bir iliskinin
oldugu gosterilmis ve serviks kanseri riskinin sigara icen kadinlarda 2 kat kadar
arttigi saptanmis ve sigaranin, virusa karsi yanit olusturacak immun cevabi
bozdugu, HPV enfeksiyonunun persistansini uzattigi ve servikal neoplazmlarin

olusumunda rol oynadigi gosterilmistir.3*

2.1.3. Cinsel lligkiye Ba slama Yasi ve Seksiiel Partner Sayis|

Partner sayisi, ilk iliski yasi ve partnerin HPV pozitif olmasi 6nemli risk
faktorlerindendir. Cinsel iliskiye baglama yasi 6énemlidir. 18-20 yas arasi cinsel
iliskiye baslanmasi durumunda 1,5 kat risk artarken, 18 yasin altinda cinsel
iliskiye baslama durumunda risk 2 kat artmaktadir.*? Partner sayisi artikca risk
artmakta partner sayisi 2 olmasi durumda iki kat risk artigi izlenirken 6 ve daha

fazla partner sayisi durumunda risk 3 kat artmaktadir. *?

2.1.4. Diger Risk Faktorleri

Servikal HPV DNA'sI pozitif olan ve kombine oral kontraseptif (KOK)
kullanan kadinlarda serviks kanseri riskine bakildiginda HPV pozitif ve higbir
zaman KOK kullanmamis kadinlar ile kargilastiriimis ve riskin 4 kattan fazla
artigl izlenmistir.3* Uzun sireli KOK kullanan ve halen kullanan kadinlarda,
hem serviksin skuamdz hucreli karsinomu hem de adenokarsinom belirgin
olarak artmis riskine sahiptir.>*

Yapilan epidemiyolojik bir calismada 12,531 servikal kanser olgusu
degerlendirilmig; bunlarda KOK kulanimina bakilmis ve 5 yil, 5-9 yil, 10 yil ya da
tizeri kullanimda riskin sirasiyla 1,1, 1,6 ve 2,2 kat arttigi bulunmustur.®

Zayif bir immun sistem HIV enfeksiyonu veya ilaclarin neden oldugu
immun supresyon durumunda HPV enfeksiyonuna yatkinlik dolayisiyla da
serviks kanseri riski artmaktadir.*® HIV pozitif hastalarda, Acquired Immuno
Deficiency Syndrome (AIDS) tanisi icin, servikal kanser bir parametre olarak

kullaniimaktadir. Hastalarin sagkalim sdresi kisa oldugundan sonuclar
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celigkilidir. Ancak genel olarak immun yetmezlik, karsinojenik sireci
hizlandirmaktadir.

Cinsel yolla bulasan hastaliklara bakildiginda International Agency for
Research on Cancer (IARC) calismalarinda chalamydia trachomatis ya da
Herpes Simplex Viris (HSV-2)'ye karsi antikorlar kiside varsa serviks kanseri
riskinin bu kisilerde 2,1 kat arttigi bildirilmistir.>” Diger bir calismada chlamydia
trachomatis saptanan hastalarda skuaméz hicreli serviks kanseri icin riskin 1,6
kat arttigi; serviks adenokarsinom ile arasinda anlamli bir iligkinin olmadigi
belirtilmistir.3®

Beslenmeyle olan iligkisine bakildiginda Vitamin C, beta karoten ve folat
eksikligi durumunda serviks kanseri ile iligkili olabilecedine dair veriler
bulunmaktadir. Vitamin C genel olarak epiteliyal dokulari karsinojenlere karsi
korur. Bazi caligmalarda, meyva ve sebze tuketimi ile birlikte C ve A vitamini,
beta-alfa karoten, likopen, lutein/zikisantin ve kiyopitoksantin plazma
dizeylerinin diyetle artmasi durumunda persiste HPV enfeksiyon olusumunu

onleyerek servikal lezyonlarin gelisimine engel oldugu bildirilmistir.3 4°

2.2. Serviks Kanseri Patogenez

Serviks kanserinin olugsmasina baktigimizda doért buyidk basamakla
olustugu izlenmektedir. ik olarak onkojenik HPV virusuniin tranformasyon
zonunda metaplastik epiteli enfeksiyonuyla baglar. HPV enfeksiyonu persiste
hale gelir. Persiste viral enfeksiyon sonucu epitelde bir dizi prekanseroz lezyon
olusur. Bazal mebran invazyonu ile birlikte kanser olusumu baslamistir. HPV
enfeksiyonlarinin ¢ogu gecmekte iken HPV enfeksiyonun persite olmasi,
servikal intarepitelyal neoplazilere gecis ve sonunda kanser olusumu yaklasik
15 yili alan bir strectir.

Dunya saghk o6rgutt (WHO) serviks kanserlerini ¢ ana histolojik tip
altinda toplamiglardir (Tablo 2). Servikal malignitelerin % 70-80'i skuamoz
hiicreli kanserlerden olusur.** Geri kalan kisim adenokarsinomlar ve diger

karsinomlardir.
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Tablo 2. Dunya Sa glik Orgutiiniin Serviks Uteri Kanseri Siniflamasi.

1. Skuamoz kanserler 3. Diger kanserler
- Mikroinvaziv skuamdéz - Adenoskuaméz kanser
- invaziv skuamoz kanser - Camsi hiicreli kanser
- Verriik6z kanser - Kicuk hicreli kanser
- Kondilamat6z kanser - Adenoid kistik kanser
2. Adenokanser - Mukoepidermoid kanser

- Misintz adenokanser

- Endometroid tip adenokanser

- Clear cell kanser

- Serdz adenokanser
-Minimaldeviasyonlu adenokanser
- Villoglanduler adenokanser

- Mezonefrik kanser

2.2.1. Skuamoz Hicreli Karsinom

Skuamdz hicreli karsinom en sik goérulen servikal karsinomdur. Baskin
olan hucre tipine gore siniflandirlirlar. Hicre tiplerine gore: buyik hicreli non
keratenize, buyuk hucreli keratenize, kiicuk hucreli, verriikdz karsinom olmak
Uzere dort gruba ayrilirlar. Tumérlerin cogu buyidk hicreli nonkeratenize tiptir.
Kiguk hicreli karsinomun prognozu daha kotudir. Skuamdz hicreli serviks
kanseri her zaman transformasyon zonunda metaplazik olaylarin anormal
gelisim gostermesi ile baslayan CIN I, CIN II, CIN 11l ve mikroinvaziv kanser gibi
lezyonlar ile devam eden bir stirecin sonucunda meydana gelir. Diferansiyasyon
derecelerine gore; de iyi, orta, kotl diferansiye olarak adlandirlir. Skuamoz
hicreli serviks kanserlerinin ender bir formu olan verrikdz karsinom cok iyi
diferansiasyon gosteren yogun keratinizasyonla birlikte serviksde buyuk bulky
tumor olarak kendini gosterir ve siklikla vulvada gorulen dev kondilomlar ile

karisir.

2.2.2. Servikal Adenokanser

Adenokarsinom serviksin glandiler elementlerinden geligir.
Adenokarsinom insidansi son yillarda 6zellikle 35 yasindan genc¢ bayanlarda
artmaktadir.** Servikal adenokanserlerin yaklasik yarisi polipoid veya papiller
cikinti yapar ve egzofitikken digerleri serviksi diffuz olarak buyutir ya da dlser
olusturur. Olgularin %15 kadarinda endoservikal kanal icinde buyuduginden

gozle gorulmeyebilir. Gozle goralir bir lezyon olmasa bile lezyon serviksin derin
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dokularina infiltre olabilir. En sik gorilen tip endoservikal misingz tiptir ve
olgularin yaklasik % 50'ni olusturur.*® Etyopatogenezine bakildiginda skuamoz
hicreli kansere benzer. Skuaméz hiicre kanserlerinde oldugu gibi servikal
adenokanserlerin olusumunda da HPV tip 16 ve 18’'in énemli bir rol oynadigi bir
calismada belirtiimis. Bu c¢aligmada servikal adenokanser olgularinin %
82'sinde HPV tip 16 ve 18 saptanmistir.** Ayni evrede ve ayni timér
blyukluklugu olan servikal adenokanserlerin prognozu, skuaméz kanserlere
gore daha kotudir.***® Adenokanserlerde prognozun kétii olmasi timér grade
ile iligkili ve adenokanserlerin yerlesim bolgeleri nedeni ile bu timorlerin klinik
bulgu vermeden uzun sure sessiz kalarak serviksi ileri derecede buyutup (fic
serviks) ve erken dénemde yakin ve uzak metastaz yapmalari nedeniyledir.*’
Bazi calismalarda ise prognoz yonunden serviksin skuamoz kanserleri ile
adenokanserleri arasinda herhangi bir farkin olmadigini bildirmektedir.*®*
Serviks adenokanserlerinde prognozu etkileyen faktorlere baktigimizda; lenfatik
yayilim, tumér biyuklugu, evre ve lenfovaskiler alan invazyonudur.®® ! Timér
capl 4 cm’den kucguk ve lenf nodu metastazi olmayan vakalarin 5 yillik sagkalim
% 80 ve % 77 olarak bulunurken 4 cm’den buyuk timdrlerde ve nodal yayilim
olanlarda ayni oranin % 41 ve % 8 oldugu saptandi.®® Adenokanserlerin énemli
bir farki da skuamoz serviks kanserlerine gére daha sik over metastazi (% 5,3 )

yapmalaridir.®* Tani ve tedavi ydntemleri skuamoz kanserlerden farkl degildir.

2.2.3. Diger Serviks Kanseri Tipleri

Kicuk hicreli kanser serviksin néroendokrin karsinomu olarak isimlendirilir
ve tiim serviks malignitelerinin % 5'inden azini olusturur.> Kiigiik hiicreli serviks
kanseri genel olarak kotii prognostik 6zellikler gosterir. > Cerrahi tedavi sonrasi
olgularin yaklasik yarisinda pelvis disi timér metastazlari olur. Noroendokrin
karsinomlarda timor metastazlarinin 6nemli bir bolimundn pelvis diginda
gorilmesi nedeni ile bu timorlerde sistemik tedaviler 6nerilmektedir.
Noroendokrin karsinomlarda cerrahi sonrasi sitotoksik tedavi uygulamalarinin
prognoza olumlu yénde etki ettigi saptanmistir. >*

Metastatik timorler, Lenfoma, melanoma ve noéroendokrin karsinomlar

(karsinoid) gibi tipleri vardir. Servikse direkt metastaz yapan tumorler
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endometrium, rektum ve mesanedir. Lenfatik ya da vaskiler metastaz daha az
goralar. Bu yolla olan metastazi endometrium, over, mide, meme, kolon, bobrek

ve pankreas yapar. Sarkom, lenfoma, koriokarsinom ve melanoma ¢ok nadirdir.

2.3. Serviks Kanseri Yayilim Yollar

Serviks kanseri komsuluk yolu ile direkt yayilim, lenfatik ve hematojen
yayilim go6sterir. Komsuluk yolu ile vajene, uterin corpusa, parametriumlara,
peritoneal kaviteye, mesaneye ve rektuma yayillim gosterir. Direkt komsuluk
yoluyla yayilim ile over metastazi nadirdir, skuaméz kanserlerde bu oran % 0,5
iken adenokanserlerde bu oran % 1,7 ‘ye cikmaktadir. > Endoservikal serviks
kanserinde sik goérulen bir yayilim yeri endometrial kavitedir. Bazen endometrial
yayllim ¢ok belirgindir ve timor butin endometriumu kaplar. Skuamoz serviks
kanserlerinin endometrial yayilimi olduk¢ca nadirdir ve endometrial yayilim
evreyi degistirmez. Hematojen yayilim ise ancak ileri donemlerde gorulir. Bu
yolla karaciger, akciger ve kemik metastazlari bildirilmigtir, beyin metastazlari
ise nadirdir. °® >’ Peritoneal yayilim serviks kanserinde oldukca nadir goriilen bir
yayllim seklidir.

Serviks kanserlerinde lenfatik yayillim en énemli prognostik faktoérlerden
biridir. En sik ve ilk yayilim gdorilen nodlar parametrial nodlardir. Parametriyal
nodal yayillim sonrasinda paraservikal, obturator, hipogastrik, eksternal iliak ve
sakral lenf nodlarina sirasi ile yayiim meydana gelir. ilk yayihm gérilen lenf
nodlari cogu zaman obturator lenf nodlaridir. Bu bdlgelerden sonra ana iliak ve
paraaortik nod gruplarina yayilim olur. Serviks kanserinde nodal yayilim
basamak basamak olur. Esas olarak timoére yakin nod grubuna yayilim

olmadan bir Gst gruba yayillim olmaz.

2.4. Klinik Bulgular

invaziv serviks kanserinin en sik goriilen semptomu anormal vajinal
kanamadir. Kanli akinti, lekelenme (spotting) tarzi kanama ve ciddi vajinal
kanama ve postkoital kanama seklinde olabilir. Vajinal akinti da diger
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semptomlardandir. Sulu, mukoid, purulan, kotd kokulu, sari renkli ser6z ve
kasintl yapmayan bir akinti izlenebilir.

ileri donem serviks kanseri hastalari pelvik agri, fistil formasyonunun bir
belirtisi olan vaginadan idrar ya da feces gelmesi, halsizlik, kilo kaybi ve anemi,
rektal kanama, hematuri, konstipasyon, diziri, Uremi-koma belirtileri ile gelebilir.
Alt ekstremitede 6dem ileri evrede ventz ve lenfatik tutuluma bagl olarak

izlenebilir.

2.5. Serviks Kanserinde Tani Yontemleri
2.5.1. Jinekolojik Muayene

Fizik muayenede preklinik hastalikta serviks normal goériniamindedir.
Hastaligin ilerlemesiyle birlikte bulgular da belirmeye baglar. infiltratif kanser
gelilistiginde serviksin blyumus, dizgin olmadigi, sert ve fikse oldugu izlenir.
Lezyon endofitik ya da ekzofitik olabilir. Endofitik blyumede serviks figi
goranimuant ahr. Ekzofitik buyimede ise serviks dokusu frajil, dokunmakla
kanamali ve karnabahar gorunumiindedir. Ulserlesme invaziv kanserin ilk
bulgusu olabilir. Erken donemde gorilen degisikliler genelde ylizeysel olupe
ektropion veya kronik servisit gibi benign servikal hastaliklarla karigabilir.
Hastalik ilerledikce Ulser derinlesir ve nekroz baslar, sonrasinda vajinal
forniksler tutulur. infiltrasyon devam ettikge genis parametrial tutulum ile
sonlanir ve uterosakral ve kardinal ligament kalinlasmasi ile serviks
mobilizasyonunu kaybeder ve serviks fikse olur. Adenokarsinomlarin yaklagik
yarisi ekzofitik gorinimdeyken, gerikalani diffuz geniglemis serviks izlenimi
veya ulsere gorianimdeyken , %15 ‘inde endoservikal kanalda oldugundan
serviksde herhangi bir lezyon izlenemeyebilir

Hastaya yapilacak bimanuel muayene ile kadin genital sistemine ait ek
patolojiler degerlendiriimelidir. Ylzeyden kabarik izlenen, frajil gdzuken,
kondiloma benzeyen ve suphenilen lezyonlardan biyopsi alinir. Bununla birlikte
klinik evreleme igin genel anestezi altinda bimanuel ve rektovajinal muayene
gereklidir. CunklU servikal kanserde ayrintili muayene esnasinda hasta cok

agrih olabilmektedir. Muayenede vajen ve parametriumlarin atake olup

17



olmadigina bakilmalidir. Muayene bulgularimiz International Federation of
Gynecology and Obstetrics (FIGO) kriterlerine goére degerlendirilip hastaligin

Klinik evrelemesi yapiimaktadir.

2.5.2. Servikal Sitoloji

Serviks kanserinin erken tanisinda ve bu hastaliktan olan o6lumlerin
azaltilmasinda kitle taramasinin rolt blyuktir. Tarama programi yaygin sekilde
uygulanan ulkelerde serviks kanseri preinvaziv donemde saptanabilirken,
gelismekte olan dlkelerde invaziv kanser asamasinda tespit edilmektedir.
Tarama programlari ilk cinsel birlesme yasindan bagimsiz olarak 21 yasinda
baslanmali, 21-30 yaglari arasinda her iki yilda bir, 30 yasin Uzerinde ve daha
onceki 3 taramasi normal olan kadinlarda tarama sikligi G¢ yilda bir olmaldir.
HIV infeksiyonu olan, bagisiklik sistemi baskilanmig, intrauterin dénemde
Dietilstilbesterol’'e (DES) maruz kalmig, seviks kanseri ya da intraepitelyal
neoplazi 6ykisu olan kadinlarin belirtilenden daha sik taranmasi 6nerilir. Artmis
riski olmayan kadinlarda 65-70 vyasina geldiklerinde veya benign
endikasyonlarla histerektomi geciren, yiksek gradeli servikal intraepitelyal
neoplazi (CIN I, 1) 8ykiisti olmayan kadinlarda taramalara son verilebilir. 8

Ulkemizdeki duruma bakildiginda, saglk bakanh@inin serviks kanser
taramasi icin Onerilen pap smear sikhgi su sekildedir. Taramada mutlak hedef
30-40 yas grubundaki tim kadinlarin en az 1 kez smear aldirmasidir. Pap
smear icin baglangic yasi 30, tekrarlanma sikligi ise 5 yilda birdir. Son iki testi
negatif olan ve 65 yas Uzeri kadinlar icin tarama kesilir. HIV enfeksiyonu olan,
bagisiklik sistemi baskilanmig olanlarda ilk yil 2 kez, sonugclar negatif ise yilda
1 kez alinmalidir. Benign jinekolojik nedenlerle total histerektomi yapilmis
olanlarda taramalara son verilebilir. CIN Il ve CIN Il nedeniyle histerektomize
olgularda U¢ kez dokimante edilebilen, teknik yeterli negatif sitoloji ve son 10
yilda anormal/pozitif sitoloji yoklugunda tarama kesilmelidir. >°

2.5.3. Servikal Biyopsi ve Kolposkopi

Gorunen her supheli lezyondan biyopsi alininmalidir. Gérinen lezyonu

olmayan fakat semptomatik anormal sitolojili kadinlara kolposkopi yapilmalidir.
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Kolposkopi ile ektoserviks ve endoserviksin bir kismi degerlendirilir.
Papanicolaou smear (PAP) anormalliginde kolposkopi esliginde biyopsi ve
endoservikal kiretaj (ECC) bize tani koyma olanagl saglar. Eger
transformasyon zonu gortlemiyor veya lezyon endoservikal kanal icine dogru
uzaniyor ise kolposkopinin tatminkar olmadigdi yetersiz kolposkopiden soz edilir.
Tatminkar olmayan kolposkopi varliginda, ECC materyalinde displazi olan
olgularda, lezyon grade'i ile ilgili bir siiphe varsa ve kolposkopide alinan biyopsi
mikroinvazyon goésteriyorsa konizasyon endikasyonu vardir.

Serviksteki cogu benign lezyon kanser ile karisabilir. Servikal ektropion,
akut veya kronik servisit, kondiloma akkiminata, servikal tuberkiloz, seksuel
gecigli hastaliklarla (sifiliz, granuloma inguinale, lenfogranuloma venerum,
sankroid) sekonder Ulserasyonlar, servikal gebelik abortusu, metastatik
koryokarsinom veya diger kanserler ve aktinomikoz veya sistozomiazis gibi
nadir hastaliklar akilda tutulmalidir. Histopatoloji bunlarin hepsini tamamen

ekarte edebilmektedir.

2.5.4. Konizasyon

Diagnostik amacla yapilan konizasyon ¢cogunlukla terapoétik fayda sagdlar.
Soguk konizasyon (cold knife, bisttri yardimiyla), sicak konizasyon (elektrokoter
ile), lazer konizasyon ve loop diametri (LEEP: Loop electrosurgical excision
procedure) seklinde vyapilabilir. LEEP daha ucuz ve hastaylr hastaneye

yatirmaksizin yapilabildigi icin daha ¢ok tercih edilmektedir.

2.5.5. Radyolojik Bulgular

PA (postero-anterior) akciger grafisi servikal kanserli tim hastalar icin
gereklidir. intraven6z Pyelografi (iVP) veya Bilgisayarli Tomografi (BT) tirogram
Ureteral obstruksiyon, hidrolreter veya hidronefroz tanisi igin uygulanmalidir.
Manyetik Rezonans Goruntileme (MRI), BT veya Pozitron Emisyon Tomografi
(PET) taramalarindan biri pelvik ve paraaortik alandaki nodal tutulumu ve diger

vucut bdlgelerindeki metastaz varligini aragtirmak icin gereklidir.
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Bunlarla beraber hastanin degerlendiriimesinde kan biyokimyasi, tam kan
sayimi, tam idrar tahlili, gerekirse gaitada gizli kan (GGK), sistoskopi,

rektosigmoidoskopi, gastroduodenoskopi ve baryumlu kolon grafisi yapilabilir.

2.6. Serviks Kanseri Evrelemesi

Serviks kanseri klinik olarak evrelenen bir karsinomdur. Hastanin anestezi
altinda rektovaginal muayene ile parametriumlar dikkatle degerlendiriimelidir.
Genel anestezi altinda birka¢ hekimin muayene edebilme olanaginin olmasi ve
pelvik kaslarin gevsemesi nedeniyle hasta icin agrisiz ve rahat bir muayene
imkani saglamasi acisindan pelvik muayenenin anestezi altinda olmasi
onerilmektedir. Evreleme prosedirinin bir parcasi olarak, bazi radyodiagnostik
ve laboratuar yontemlerine de ihtiya¢ vardir. Rutin kan sayimi, idrar analizi, kan
kimyasal calismalari yapilmali, Postero Anterior (PA) akciger grafisi, Direkt
Uriner Sistem (DUS) grafisi, iVP, sistoskopi, rektosigmoidoskopi, gerekirse
baryumlu kolon grafisi cektirilmelidir. BT, MRI, Lenfosintigrafi, venografi,
anjiografi, histereskopi, PET evreleme prosedurinin bir komponenti olarak
Onerilemez. BT, MRI daha genis capli kullaniimakla birlikte standart evreleme
prosedurlerinin icinde yeri yoktur.®® FIGO kalsifikasyonunda cerrahi evreleme
prosedurleri ve ilave radyolojik yontemleri icermemekle birlikte ABD ‘de BT,
MRI, PET-CT ve cerrahi evreleme siklikla tedavi yonetimi icin kullaniimaktadir.

Serviks kanserinin klinik muayene ile BT ve MRI sonuglarinin evreleme
tzerindeki etkisini karsilastirildigi bir calismada % 67’si lla ve daha erken, % 33
IIb ve daha ileri evredeki olgularin sonuclarindan yola c¢ikilmis, goérintileme
yontemlerinin klinik muayeneye ustunliklerinin olmadigi sonucuna varmislardir.
61. MRI'nin BT ve Klinik degerlendirmeye gore parametrial yayilimi ve boyutu
daha dogru saptadigi, MRI'nin tumor capi, 6zellikle parametrial yayihm ve
lenfatik metastaz degerlendiriimesinde BT ve klinik muayene sonuclarindan
daha iyi sonuclar verdigi belirtilmistir. °* ® Son yillarda 6zellikle lenfatik yayilim
degerlendiriimesi icin PET- Bilgisayarli Tomografi (CT) goruntileme ydntemi
kullaniimaktadir. Son yapilan bir calismada erken evre serviks kanserinde

lenfatik yayihm degerlendiriimesinde %53- %73 duyarlihgi , % 90- 97 6zgulligu
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oldugu, ileri evre serviks kanserlerinde ise duyarliligin %75 ‘e ¢iktigi, 6zgullugun
ise %95 oldugu saptanmis.

Bircok arastirmaci erken evrede sentinal lenf nodu incelemesini
lenfadenektomiden koruyacagini veya kesinligi artiracagini énermekle birlikte
halen kesin bir sonu¢ verilmedigi izlenmig, buna benzer sekilde lokal invaziv
serviks kanserinde tedavi oncesi yapilan paroaortik lenf nodu diseksiyonunun
gerekliligi  halen tartisiimaktadir.®® Serviks kanserinin  evrelemesinde
lenfadenektomi laparoskopik olarak da yapilabilmektedir. Yetenekli ellerde
pelvik ve paraaortik lenfadenektomi efektif olarak yapilabilmekte ve komplet
cerrahi evreleme mimkin olmaktadir. Ozellikle ileri evre hastalik disiinilen
olgularda, tam bir tedavi plani yapmak i¢in paraaortik lenf nodlarinin durumunun
bilinmesi, 1sin tedavisi plani ve konkomitan kemoterapi icin son derece
onemlidir.

Ancak mevcut cerrahi evreleme prosedurlerinin morbiditesi ytksektir.
Retroperitoneal yaklasim 1sin tedavisi komplikasyonlarini azaltmak icin
onerilmektedir. ileri evre hastalikta nodal yayilimi saptamada laparaskopik
evreleme bir alternatif olabilir.

ik evreleme sistemi 1929 yilinda League of Nations tarafindan ortaya
atilmis ve 1937, 1950 ve 1995 yilinda revize edilmistir. 1995'de FIGO, total
histerektomi, bilateral salpingo-ooferektomi ve lenf nodu &rneklerini
degerlendirerek, serviks kanseri dahil tim uterus kanserlerini; servikse
sinirhhgi, uterin ve pelvik organlara uzanimi, pelvis disina ve uzak alanlara
yayilimina gore dort evreye ayirmistir. FIGO-1995 serviks kanserlerinin cerrahi
evrelemesi Tablo 3'te gosterilmistir.

1995 yilindan bu yana gegerliligini koruyan FIGO evreleme sistemi 2009
yilinda bazi degisiklikler yapilarak yenilenmistir (Tablo 4). ¢

Yeni siniflamada Evre 0 (karsinoma in sitd) ¢ikartilmig, evre 11 iki alt gruba
ayriimistir. Evre llal klinik olarak gorilebilen en biyuk timaor capt < 4 cm iken

evre lla2 de ise Klinik olarak gorulebilen en buytk tumoér capit > 4 cm’dir.
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Tablo 3. Serviks Kanserinin 1995-F iGO Evrelemesi.

FIGO

EVRESI

O] Karsinoma in situ (preinvaziv karsinom)

I Serviks kanseri uterusa sinirli (uterus korpus hric )

1A1 Stromal invazyon < 3 mm derinliginde < 7 mm genisliginde

1A2 Stromal invazyon 3-5 mm arasinda geniglik <7 mm

1B Makroskopik olarak gérilebilen servikste sinirli biitiin lezyonlar

1B1 Klinik olarak gorulebilen en buyik ¢apr <4 cm lezyonlar

1B2 Klinik olarak gortlebilen en biyik capi >4 cm lezyonlar

Il Hastalik uterus disinda ancak pelvis yan duvarlari ve vajen alt 1/3
tutulmamis

A Sadece vajen tutulumu var, parametrial tutulum yok

1B Parametrial tutulum var ancak pelvik yan duvara uzanmiyor

Il Tumor alt 1/3 vajene veya pelvik yan duvarlara ulasmis
ve/veya hidronefroz veya nonfonksiyone bobrege neden olmus

A TUmor alt 1/3 vajene ulagsmis, parametrial tutulum varsa pelvik yan duvara
ulasmamis

B TUmor pelvik yan duvara tutmus ve/veya hidronefroz ve/veya nonfonksiyone
bdbrede neden olmus

v Gercgek pelvis disina yayilim. Tumor reprodiktif organlar disina ¢cikmistir.

IVA TUmor mesane ve/veya rektum mukozasina ulasmis ve/veya gercek pelvis
disina uzanmis

VB Uzak metastaz bulunmasi

Tablo 4. Serviks Kanserinin 2009-F iGO Evrelemesi.

FIGO

EVRESI

I TUmor tam olarak servikste sinirli (corpus yayilimi ihmal edilebilir)

1A Kanser yalnizca mikroskopik olarak tespit edilebilir, invazyon derinligi <5
mm ve genisligi £ 7 mm

1A1 Stromal invazyon < 3 mm derinliginde < 7 mm genigliginde

1A2 Stromal invazyon 3-5 mm arasinda geniglik <7 mm

1B Makroskopik olarak gorilebilen servikste sinirli lezyonlar veya mikroskopik
olarak evre la dan blyiuk lezyonlar

1B1 Klinik olarak gorilebilen en bayik capi < 4 cm lezyonlar

1B2 Klinik olarak gorilebilen en biyik ¢capi > 4 cm lezyonlar

I Hastalik uterus disinda ancak pelvis yan duvarlari ve vajen alt 1/3
tutulmamis

1AL Parametrial invazyon yok 4cm veya daha kicik timér

11IA2 Parametrial invazyon yok 4cm den biyuk timor

1B Parametrial tutulum var ancak pelvik yan duvara uzanmiyor

m Tumor pelvik duvari tutmus ve/veya vagen alt kismini tutmus ve/veya
hidronefroz veya non-fonksiyone bobrek

A TUmor alt 1/3 vajene ulagsmis, parametrial tutulum varsa pelvik yan duvara
ulasmamig

B TUmor pe_lvik yan duvara tutmus ve/veya hidronefroz ve/veya
nonfonksiyone bébrege neden olmus

\Y% Gergek pelvis disina yayilim. Tumor reprodiktif organlar disina ¢cikmistir.

VA TUmor mesane ve/veya rektum mukozasina ulasmis ve/veya gercek pelvis
disina uzanmis

IVB Uzak metastaz bulunmasi
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2.7. Serviks Kanserinde Prognostik Faktorler

invaziv serviks kanserlerinin prognozuna etki eden faktorleri kliniko-
patolojik ve molekiler faktorler olarak iki baglik altinda toplayabiliriz. Prognozu

etkileyen faktorler Tablo 5 de gdOsterilmistir.

Tablo 5. Kliniko-Patolojik Prognostik Faktorler.
Evre

Lenfatik yayilim

Tumor buyuklugu

Stromal invazyon derinligi

Parametrial yayihim

Lenfo-vaskiler alan invazyonu

Histolojik tip

2.7.1. Evre

Evre ilerledikge prognoz kotulesir. Evre | serviks kanserinde tedavi sonrasi
5 yillik sagkalim % 80 iken ayni oran evre IV kanserde % 10’lara inmektedir.
Evre ilerledikce bdlgesel lenfatik metastaz dah sik gbézlenir ve prognozu
olumsuz yonde etkiler. Evre Ib timdrlerde nodal tutuluma bakildiginda %10
pelvik ve % 5 paraaortik nodal yayilhim gorilurken evre Ilb timdrlerde sirasi ile
% 30-35 pelvik, % 21 paraaortik ve evre lllb timdrlerde sirasi ile % 40-50 pelvik

ve % 30 paraaortik yayilim gériilmektedir. ®®

2.7.2. Lenfatik Yayilim

Lenfatik yayihm olasihgr tumér baydkliga, lenfovaskiler alan invazyonu
ve derin stromal invzyon gibi faktérlerden etkilenir.®® Serviks kanserinde lenfatik
yayllim sirayla olur. ilk olarak timére en yakin lenf nodlarina yayilim olur sonra
sirasi ile bir st lenf nodu grubu tutulur. Ekstraperitoneal lenfadenektomi yapilan
evre I-IV 266 serviks kanseri olgusunun alindidi bir calismada olgularin
yarisinda lenfatik metastaz saptanmigtir. Lenfatik metastaz saptanan 133
olgunun % 65’inde sadece pelvik lenf nodlari tutulumu izlenirken, % 33’Unde
pelvik ve paraaortik nod pozitifligi ve % 1,5'inde sadece paraaortik nod pozitifligi

saptanmistir.”®
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Serviks kanserinin klasik evrelemesinde lenfatik yayilim evreyi etkilemez
fakat prognozu ve adjuvan tedavi kararini dnemli oranda etkiler. Lenfatik
yayllimi olan serviks kanseri olgularindaki 5 yillik sag kalim oranlari yayilim
olmayanlara gore daha dusiuk saptanmis lenfatik yayilim olmayan olgularin
sagkalim oranlart %90 yayilim olanlarda ise % 50-60’lar civarinda oldugu

gorilmektedir.” 7

2.7.3. Tumor Capl

Lenfatik yayilimi olmayan ve timor boyutuna gore <3 cm ve >3 cm olarak
bakilan iki grubun niks oranlarina bakilmig, <3 cm olan olgularin %4’ tinde, >3
cm olgularin ise % 13'Unde tumor niksleri goérdlmastir. Bu bulgulara gore
arastirmacilar aradaki farki istatistiksel olarak anlamh bularak timor
blyukligunun yalniz bagina prognozu olumsuz yonde etkiledigi sonucuna
varmislardir.”® Tumoér biyuklugu ile sagkalim arasindaki iliskiye bakilan bir
calismada 2 cm’den kicuk tumorlerdeki 5 yillik sagkalim oranlarint % 94
bulunurken 4 cm ve Uzerindeki timorlerde sagkalimk oranlarinin % 47 oldugu
saptanmistir.”* Benzer sekilde bazi calismalarda da tumor hacminin de
sagkalim oranlarini etkiledigi ve bagimsiz prognostik faktor oldugu irdelenmis

ve tiimor voliimii artikca sagkalim oranlarinin azaldidi izlenmistir.”> "

2.7.4. Stromal invazyon Derinli gi

Serviks kanserinde tumorin invazyon derinligi arttikca prognoz kotulesir.
Yapilan bir calismada ytizeyel stromal invazyonu olan olgularin %210’unda, derin
stromal invazyonu olan olgularin ise %64’tnde lenfatik metastaz saptanmis ve
bu iliskinin lenfovaskiler alan invazyonu ile de baglantili oldugu da
bildirilmistir.”” Stromal invazyon derinligi arttikca timér nilks oranlarinin artig
ve sagkalim sirelerinin belirgin olarak azaldigi izlenmistir.”*™* Olgularin
invazyon derinliklerine gore < 10 mm ve >10 mm stromal invazyon yapanlar
olmak Uzere iki grupa ayriimis; bu gruplarda tumor niiks oranlarina bakilmis. 10
mm’den az stromal invazyon yapan 119 olgunun % 4'GUnde, 10 mm ve daha
fazla invazyon yapan 77 olgunun ise % 13’Unde tumdr niksu saptanmis olup

invazyon derinliginin prognozu 6nemli oranda etkiledigi sonucuna varilmistir. 3
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2.7.5. Parametrial Yayilim

Erken evre serviks kanserlerinde paramaetrial yayillim yaklagik % 6-
3l’'inde goruldr. Tamor bayuklugu artikca parametrial yayillim olasiligi artar ve
parametrial yayiim lenfatik metastaz oranini artirir.’®’® Steed ve ark.’nin
yaptiklari bir calismada evre la-Ibl olgularin % 5’'inde parametrial yayilim
oldugu ve bu olgularin % 80’inde, parametrial yayilimi olmayan olgularin ise %
10'unda lenfatik metastaz saptanmistir.?® Ayni calismada parametrial yayilim ile
kanser nuksu arasinda da bir iligki bulunmus ve parametrial yayillim olan
olgularin % 40"Inda, yayilm olmayan olgularin ise % 4'Unde timor nuksu

goralmustar.

2.7.6. Lenfovaskuler Alan invazyonu

Yapilan calismalarda Lenfovaskiler Alan invazyonu (LVAI)nun serviks
kanserinin prognozunu 6nemli oranda etkiledigi saptanmistir.?* Pelvik lenfatik
yayihmin; LVAI'u olan serviks kanseri olgularinin % 25'inde tespit edilirken,
LVAI’'u olmayan olgularin ise % 8'inde tespit edilmistir. Ayni calismada LVAI
olan olgularda hastaliksiz yasam surelerine bakildiginda, invazyon olmayan
olgulara gore daha kisa oldugu saptanmistir.?? Baska bir calismada pelvik
lenfatik yayilimin LVAI negatif olan serviks kanserli olgularin % 4’iinde
izlenirken, buna karsilik LVAI pozitif olan olgularin ise % 43'linde pelvik lenfatik
yaylhm izlenmistir.”” Ayni zamanda LVAI sayisi da lenfatik yayihm sikligini

etkiler.

2.7.7. Histolojik Tip

Servikal adenokanserlerin prognostik 6énemi konusunda bir fikir birligi
yoktur. Fakat adenoskuamoz kanserlerin ve kiguk hicreli serviks kanserlerinin
prognozu skuamoz kanserlere gore daha kétudar. Lenf nodu pozitif evre 1b-11B
olgularini iceren bir calismada skuamoz olmayan serviks kanseri histolojisi
varhginin bagimsiz kotu prognostik faktér oldugu saptanmistir.2% Kiicuk hiicreli
serviks kanseri, musinoz adenokarsinom, berrak htcreli serviks karsinomu,
adenoskuamoz karsinom ve adenokarsinomlarin alt tiplerinin koti prognostik

faktor olduklari izlenmektedir. &
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Servikal kanserin histolojik alt grubu ile HPV tip arasinda iligki kuran
calismalar da vardir. Bazi arastirmalarda HPV tip 18'in 6zellikle genclerde
servikal adenokanser ve adenoskuamoz kanser olusumunda rol oynadidi
saptanmistir. ® Rose ve ark.larinin yayinladiklari bir calismada HPV tip 18 ile
ilgili serviks kanserinin 1,8 kat daha sik nuks ettigi bildirilmistir.?® Wright ve
ark.’larinin yaptiklari bir diger calismada 5 yillik sagkalim surelerinin, tip 18/45
ile ilgili serviks kanseri olgularinda tip 16/31/52'ye gére daha kisa oldugu

gosterilmistir. &

2.8. Serviks Kanseri Tedavisi

Serviks kanseri tedavisi diger malignitelerde oldugu gibi primer lezyonlar
ve olasi metastazlarin durumuna bakilarak bunlarin tedavilerini icermektedir.
Primer tedavi cerrahi, kemoterapi veya kemoradyoterapiyi icermektedir. Primer
tedavinin oOncelikli olarak hastanin evresi ile ilgili olup hasta ile ilgili bazi
Ozellikler ve hastanin genel durumu tedavi seklini belirleyebilir. Erken evre
serviks kanserleri cerrahi ve/ veya i1sin tedavisi ile tedavi edilebilir. European
Society for Medical Oncology (ESMO) grubunun 2013'te yayinladigi genel
tedavi semasi Tablo 6’ da izlenmektedir. 8

Tablo 6. Invaziv Serviks Kanserinde Genel Tedavi Semasi (2013 European Society For Medical
Oncology).

Evre Tedavi Kargilagilan Sorun

Konizasyon veya
IA1 basithisterektomi+ salpingo-ooferektomi Konservatif cerrahi
ve( LVAI'u pozitif ise) PLND

) ) ) i _ |Risf faktorleri pozitif hastalarda (LVAI, G3,
Konizasyon /radikal trakelektomi veya modifiye radikal N )
IA2 . . Pozitif Cerrahi Sinir, Lenf Nodu Tutulumu)
histerektomi ve PLND .
Adjuvan KT/RT

Risf faktérleri pozitif hastalarda (LVAI, G3,
IB1, IIA Radikal histerektomi ve PLND Pozitif Cerrahi Sinir, Lenf Nodu Tutulumu)
Adjuvan KT/RT

Biyuk bulky timorlerde NAKT sonrasinda

B2, IB-IV Kombine KT/RT cisplatin icerikli
KT/RT

26



2.8.1. Serviks Kanserinde Fertilite Koruyucu Tedav |

NCCN (The National Comprehensive Cancer Network) 2012’ de
dizenledigi en son panelde serviks kanserinin evrelerine gore tedavi yonetimi
yayinlamigtir. Buna gore Evre la tiumorlerin fertilite koruyucu tedavi semasi

Tablo 7.de gosterildigi gibi 6nerilmistir. %°

Tablo 7. Erken Evre Serviks Kanserlerinde Fertilite Ko ruyucu Cerrahi Tedavi Yonetimi. 8

EVRE FERTILITE KORUYUCU PRIMER TEDAVI

EVRE IA1

Konizasyon
Lenfovaskuler alan

. . -Alinan lezyon fragmante olmamali
invazyonu negatif . ) )
-En az 3 mmlik negatif cerrahi sinir olmali

-Pozitif cerrahi sinir varliginda konizasyonu tekrarla veya trakelektomi

EVRE IA1 Konizasyon +BPLND
Lenfovaskuler alan -Alinan lezyon fragmante olmamali
invazyonu pozitif -En az 3 mmlik negatif cerrahi sinir olmali

Radikal trakelektomi+ BPLND# paraaortik lenf nodu diseksiyonu

Konizasyon +BPLND
EVRE IA2 -Alinan lezyon fragmante olmamali

-En az 3 mmlik negatif cerrahi sinir olmali

Radikal trakelektomi+ BPLND= paraaortik lenf nodu diseksiyonu

EVRE IB1(2 cmin altindaki | Radikal trakelektomi+ BPLND+ paraaortik lenf nodu diseksiyonu

timorlerde)

Evre lal tumorlerin tedavisi konizasyon sonuglarina ve hastanin fertilite
arzusuna gore degismektedir. Lenfovaskuler alan invazyonu olan hastalarda
pelvik nodal yayihm riski artmaktadir. Fertilite arzusu olan hastalarda cerrahi
sinir temiz ise ve lenfovaskuler alan invazyonu negatif ise konizasyon yeterli
tedavi olarak Onerilmigtir. Pozitif cerrahi sinir varliginda konizasyonun
tekrarlanmasi veya radikal trakelektomi &nerilmigtir. Lenfovaskuler alan
invazyonu mevcut olan Evre lal hastalarda konizasyon veya radikal

trakelektomiye ilaveten pelvik lenf nodu diseksiyonu yapiimasi 6nerilmis; radikal
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trakelektomi esnasinda paraaortik lenf nodu diseksiyonu da eklenebilecedi
onerilmistir. %

Hastanin fertilitesinin tamamlanmasini takiben 06zellikle kronik HPV
enfeksiyonu olan veya takiplerinde anormal Pap smear sonuclarl olan veya
hastanin  tamamlayici  operasyon istemesi durumunda histerektomi
uygulanabilecegi énerilmistir. %°

Konizasyon, vyapillan calismalarda fertilite arzusu olan evre 1Al
mikroinvaziv serviks kanserli olgularda; gerekli sartlar saglanmissa
(lenfovaskuler invazyon (LVAI) vyok, cerrahi sinirlar temiz) tedavi

seceneklerinden biri olarak kabul gérmektedir.®®!

Wright ve arkadaslarinin
yaptidi bir calismada evre 1Al serviks kanseri nedeniyle konizasyon veya basit
histerektomi uygulanan 1409 hastanin 5 yillik sagkalimlari benzer olarak
bildiriimistir (% 98'e karsilik % 99). % Fagotti ve ark. tarafindan yapilan bir
calismada, evre 1A2-IB1 arasinda olan ve 2 cm’den kuguk tumor ¢api olan 17
hastaya fertilite arzusu nedeniyle konizasyon ve LND yapilmis, median olarak
16 ay (8-101 ay) izlenmis. Calisma sonucunda hicbhir hastada rekirrens
saptanmamistir.”® Evre IA1 hastalarda, LVAI yok ise, lenf nodu metastazi riski
% 1'in altinda oldugundan, bu hastalarda LND énerilmemektedir. **

Radikal trakelektomi 6zellikle son yillarda 6zellikle FIGO evre 1A2, IB1 ve
LVAI bulunan 1Al hastalarda, fertiliteyi koruma arzusu varsa, popdulerlik
kazanan bir yaklasim halini almistir.®> Bu operasyon vajinal veya abdominal
yoldan yapilabilmektedir. Amag, kansertz serviksle birlikte parametriyal doku ve
vajenin bir kisminin eksizyonudur. Trakelektomiye ek olarak, operasyonda lenf
nodu diseksiyonu ve servikal serklaj da yapilmaktadir. Yapilan bir ¢calismada
erken evre serviks kanseri nedeniyle fertilite arzusu olan hastalara radikal
trakelektomi uygulanmig; 5 yil boyunca gebelik oranlarinin %52. 8 oldugu,
kanser rekurrensinin nadir goruldugu fakat dustk hizlarinin yiuksek oldugu
izlenmis. °® Bu operasyon sonrasinda basarili gebelik sonuclari bildiren diger
calismalar da yaymnlanmustir. " %

Evre lal timdrlerde LVAI varsa ve Evre 1a2, Evrelbl olgularda pelvik
nodal yayillim belirgin olarak artmasi nedeniyle fertilite koruyucu cerrahiye

lenfadenektomi mutlaka eklenmelidir.®®
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Evre 1bl tumorlerde fertilite koruyucu cerrahi ancak 2 cmin altindaki
lezyonu olan hastalara 6nerilmekte ve radikal trakelktomiye ilaveten pelvik lenf
nodu diseksiyonu yapilmali operasyona paraaortik lenf nodu diseksiyonu da
eklenebilecegi 6neriimektedir. ® Evre 1bl hastalarda yapilan bir calismada
radikal trakelektomi ile radikal histerektomi olan hastalar karsilastiriimis ve 4

yillik izlemlerinde benzer sonuclar izlenmistir. *°
2.8.2. Evre la Serviks Kanserinde Standard Tedavi Y 6netimi

NCCN (The National Comprehensive Cancer Network) 2012’ de
dizenledigi en son panelde serviks kanserinin evrelerine gore tedavi plani
yonetimi yayinlamistir. Buna gére  Evre la tumoérlerin  fertilite  koruyucu

olmayan tedavi yénetimi Tablo 8.de gdsterildigi gibi dnerilmistir. &

Tablo 8. Evre 1A Serviks Kanseri Hastalarinda Tedav i Yonetimi. &

Evre Biyopsi sonuclari Primer tedavi
Cerrahi sinir temiz Gozlem
opere edilemeyen
hastalar
Cerrahi sinir temiz Ekstrafasiyal histerektomi
Evre lal . o
konizasyon | opere edilebilecek
LVAI(-)
hastalar
Dizplazi iceren veya Ekstrafasiyal histerektomi veya
kanser dokusu iceren Radikal histerektomi+ BPLND
Pozitif cerrahi siniri varligi

Evre 1lal Radikal histerektomi+ BPLNDz+ paraaortik lenf
LVAI(+) nodu diseksiyonu
Evre 1a2 Veya

Opere edilemeyen hastalarda
Pelvik RT+ brakiterapi

Buckley ve ark.’nin yaptigi calismada la2 tumdrlerde 6zellikle LVAI olan
grupta lenfatik yayihm olasiigi % 7’lere ve tumor nuks oranlari % 5,6’lara
yukseldiginden bu grupta tip lI-lll histerektomi ve lenfadenektomi standart tedavi
olarak 6nerilmistir. *® Suri ve ark.larinin yaptigi bir calismada Leep ve soguk
konizasyon gibi genis eksizyonel biyopsiler ile 1a2 tanisi koyulan olgularin

radikal histerektomi (RH) sonuclari irdelenmis ve eksizyonel cerrahi sonrasi
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cerrahi sinirda tumor saptanan olgulara bakildiginda hastalarin % 80’inde
radikal histerektomide rezidiiel hastalik saptanmistir.*®*

2.8.3.Evre Ib, Evre lla Serviks Kanseri Tedavisi
NCCN 2012’ de duzenledigi en son panelde serviks kanserinin evrelerine
gore tedavi plani yonetimi yayinlamigtir. Buna gore Evre Ibl, 1b2, llal, lla2

tiimoérlerin tedavi yonetimi Tablo 9.de gésterildigi gibi dnerilmistir. 2°

Tablo 9. Evre Ib1, Ib2, llal, lla2 Serviks Kanseri Ha stalarinda Tedavi Yonetimi. 89

EVRE TEDAVI YONETIMI

Evre Ibl Radikal histerektomi+ BPLNDz paraaortik lenf nodu diseksiyonu
Evre llal

Opere edilemeyen hastalarda

Pelvik RT+ brakiterapitcisplatin igcerikli es zamanli kemoterapi

Evre b2 Pelvik RT+ brakiterapi+cisplatin icerikli es zamanl kemoterapi
Evre lla2

Radikal histerektomi+ BPLNDz paraaortik lenf nodu diseksiyonu

Pelvik RT+ brakiterapi+cisplatin icerikli es zamanli kemoterapi sonrasi histerektomi

Radikal histerektomi, uterus ile parametriyal dokularin (kardinal,
uterosakral, round ve broad ligament) ve vajenin dst 1/2 veya 1/3'Unun birlikte
tek parca halinde eksizyonudur. ilk radikal abdominal histerektomi (RAH) Clark
tarafindan 1895 yilinda uygulanmistir. 1912’de Wertheim tarafindan bildirilen
500 vakalik bir radikal histerektomi serisinde, 5 yillik sagkalim % 70 iken cerrahi
mortalitenin % 19 olusu bu operasyonun o zamanlar yayginlagsmasini énlemigtir.
ilerleyen yillarda tiptaki gelismeler sayesinde ingiltere’den Bonney (1932) ve
Amerika’dan Meigs (1951), bu operasyon sonrasinda % 50-80’lik sagkalim ve
daha dusik cerrahi mortalite bildirmisler ve bu sayede, erken evre serviks
kanserinde cerrahi tedavi, o zamanlar populer olan radyoterapiye (RT) gore
daha c¢ok tercih edilen secim haline gelmistir. Radikal (Tip 3) histerektomide,
uterosakral ve kardinal ligamentler mimkin oldugu kadar genis eksize
edilirler.Burada vajenin Ust yarisi eksize edilmekte, uterin arter internal iliak

arterden ayrildigi yerden kesilmektedir. Wertheim’in orijinal operasyonunda ise,
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uterosakral ve kardinal ligamentlerin yaklasik yarisi eksize edilmekte, uterin
arter Ureteri caprazladigl bolgede kesilmekte ve daha az vajen dokusu eksize
edilmektedir. Bu operasyon modifiye radikal (Tip 2) histerektomi olarak
adlandiriimaktadir. Burada uterin arterin Ureteral dalina zarar verilmediginden
ureterlerin vaskuilarizasyonunun daha az bozuldugu digunulmektedir Evre IB ve
[IA serviks kanserli hastalarda tip 2 ve tip 3 RH'ilerin karsilastirildigi randomize
bir caismada, rekurrens, mortalite, 5 yillik genel sagkalim, ve 5 yillik hastaliksiz
sagkalim (HS) oranlari birbirine ¢ok yakin olarak bulunmus, bununla birlikte tip 2
RH yapilan hasta grubunda operasyonun daha kisa siurdigu ve geg urolojik
morbiditelerin daha az gorildugi bildiriimistir. %2

Evre 1b ve lla olgular tedavisi cerrahi, radyoterapi, kemoradyoterapi
olabilir. Fertilite koruyucu cerrahi ancak Evre Ibl de 2 cmin altindaki olgulara
Onerilmektedir. NCCN panel dyeleri Evre Ibl ve Evre llal hastalara
kemoradyoterapiden ziyade cerrahi tedaviyi Onermekte, kemoradyoterapiyi
Ozellikle yapilan randomize calismalara paralel olarak Evre 1b2 ve Evre lla2
hastalar icin énermekte cerrahi tedaviyi daha az 6nermektedir. ¥ Evre 1b2 ve
Evre lla2 hastalar icin bazi panel tyeleri dncelikli olarak pelvik nodal yayilima
bakilmasi (radyolojik veya cerrahi olarak ) negatif olmasi durumunda radikal
histerektomi yapilmasi, pozitif lenf nodu tutulumu durumunda histerektomiden
vazgecilip kemoradyosyon tedavisi verilmesini 6nermistir. European Society for
Medical Oncology (ESMO) grubunun 2013'te yayinladigi Tablo 6’ da gdsterildigi
tedavi semasina gore Evre 1bl ve lla olgularinda uygulanan standart tedavi
sekli radikal histerektomi olmasi onerilmig, risk faktorlerinin pozitif olmasi
durumunda adjuvan tedavi 6nermistir.®®

NCCN 2012 panelinde Sentinel lenf nodu (SLN) biyopsisinin yapilan
calismalarda erken evre serviks kanseri timorlerinde pelvik lenfadenektomi
ihtiyacini azaltabileceginden faydal olabilecegi yoninde bulgular oldugunu
belirtmisler.’%*%* SLN tiimor hiicrelerinin diger lenf nodlarina ilerlemeden énce
bir veya birkac lenf noduna metastaz yapmasi prensibine dayanan bir girisimdir.
SLN’nin belirlenebilmesi igin peritimoéral alana teknesyum - 99m (Tc-99m)
kolloid gibi radyoaktif isaretli bir madde ve Ilymphazurin gibi bir boya

verilmektedir. SLN'nin frozen incelemesinde metastaz yoksa daha genis lenfatik
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diseksiyona gerek kalmamaktadir. Bu sekilde SLN orneklemesi ile operasyon
suresi kisaltilabilmekte, lenf nodu diseksiyonuna bagli morbidite azalmakta,
mikrometastazlar daha yiiksek guvenilirlik ile tespit edilebilmektedir. *°°

Hauspy ve arkadaslan tarafindan yaklasik 800 olgu ile yapilan bir
calismada, SLN biyopsisindeki yanlis negatiflik oraninin az oldugu (161 lenf

nodu metastazinda 13 yanls negatif) bildirilmistir.'

Bu calismada, her iki
hemipelviste ayri olarak en az bir SLN bulunmasi gerektigi, eger bulunamazsa
veya makroskopik olarak buyimus bir lenf nodunun goézlenmesi halinde total
lenfatik diseksiyon yapilmasi onerilmigtir. Diaz ve ark.lar tarafindan yapilan
prospektif, randomize olmayan bir calismada da, erken evre (FIGO IAl- IIA)
serviks kanserli hastalarda intraoperatif boya ve Tc-99m enjeksiyonu ile yapilan
SLN tespiti < % 95 (77/81) olarak bildirilmistir.'°” NCCN 2012 panel tiyeleri SLN
biyopsisinin rutin uygulama i¢in hala yeterli diizeyde bilgiye sahip olunmadigini
belirtmislerdir.?®

Evre Ib ve lla hastalarinda cerrahiye uygun olmayan hastalar icin diger bir
tedavi secenegi olarak pelvik radyoterapi + brakiterapi veya ikisine ilaveten
cisplatin icerlikli es zamanli kemoterapi ©nerilmektedir.?® Klinik calismalar
yetersiz olup panel tyelerince fikir ayriligina neden olan durum ise evre Ib ve lla
tumorlerin tedavisinde diger bir secenek de primer kemoradyasyonu takipen
adjuvan vyapalan histerektomidir. Radyoterapiyi takipen yapilan adjuvan
cerrahinin pelvik kotrolu artirdigini gostermesine ragmen, toplam sagkalimi

degistirmedigi ve ozellikle morbitideyi artirdigi izlenmistir.*%®

Son yillarda
yapilan bir calismada evre 1b2 ve lla tumorlerde kemoradyoterapiyi takipen
cerrahi uygulanan ve uygulanmayan hastalara bakildiginda; toplam
sagkalimlarinin benzer oldugu fakat klink veya radyolojik olarak tedaviye yanitta
anlamli bir fark izlenmemis.*®® Yapilan diger calismalarda sagkalimi azaltmadig

ve hatta morbitideyi artirdigi izlenmis. 1101

2.8.4. Evre lIb, Ill, IVa Serviks Kanseri Tedavisi
Evre lIb den evre IVa'ya kadar olan hastalari lokal ileri evre serviks kanseri
olarak degerlendirilir. Fakat son zamanlarda onkologlardan bazilari Evre 1b2 ve

[la2 yi de bu gruba katmaktadir.
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Tablo 10. Evre b, IIl, IVa Serviks Kanseri Tedavi Y6 netimi. %

Evre Yapilacak islemler Primer tedavi

. . Pelvik RT+ cisplatin icerikli es zamanli
Negatif adenopati . . .
kemoterapi+ brakiterapi

Radyolojik géruntuleme

Positif adenopati Biyopsi dustn
Evre 1b2,11a2 . - - - - ——
b 112 11lb. 1V Cerrahi Negatif adenopati Pelvik RT+ cisplatin icerikli es zamanl
, lla, b, Va
evreleme(ektraperitoneal kemoterapi+ brakiterapi
veya laporoskopik lenf
nodu diseksiyonu) Positif adenopati Tablo 11. daki gibi yonetimi izle

Radyolojik goéruntileme calismalari (PET-CT icermeli) Ib2 ve daha ileri
evre hastaliklarda onerilmektedir. MR endoserviks disina yayillimi gostermesi
acisindan faydalidir. Radyolojik olarak siphede kalinan olgularda igne biyopsisi
Onerilebilir. Cerrahi evreleme ektraperitoneal veya laporoskopik yaklagimla
yaplilabilir.®®

Cerrahi evreleme uygulanan hastalarda lenf nodu tutulumu yoksa veya
sadece pelvik bolgede lenf nodu tutulumu varsa tedavi olarak pelvik RT+
cisplatin icerikli es zamanh kemoterapi + brakiterapi almasi bircok calismada
Onerilmis ve NCCN panel uyeleri bu konuda tek fikir birligine varmislardir.®®
Kemoterapinin radyoterapi tedavisi esnasinda haftalik cisplatin verilerek veya
radyoterapi tedavisi esnasinda 3-4 haftada bir cisplatin + 5-FU kombinasyonu

seklinde eszamanli verilmesi dnerilmektedir. %
2.8.5. Primer Cerrahi Tedavi Sonrasi Adjuvan Tedav |
Cerrahi tedavi uygulanan hastalarda patolojik bulgulara gére adjuvan

tedavi yonetimi NCCN 2012’ de diuzenledigi en son panelde Tablo 11’ de
gosterildigi gibi 6nerilmistir %°
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Tablo 11. Cerrahi Uygulanan Serviks Kanserli Hastala  rin Adjuvan Tedavi Yénetimi. 89

Patolojik Bulgular Adjuvan Tedavi

Takip
Pelvik RT

Lenf nodu tutulumu yok | (buytk primer timdr, derin stromal invazyon, LVAI varligi gibi risk faktérleri olan

hastalarda)

Pelvik RT + cisplatin icerikli es zamanli kemoterapi

-Pelvik lenf nodu
tutulumu (+)
-Pozitif cerrahi sinir ) ) o ) . .
. Pelvik RT + cisplatin icerikli es zamanli kemoterapi + brakiterapi
varligi

-pozitif parametrium

Paraaortik lenf nodunu igeren genisletiimis RT+
Uzak metastaz | . o . .
" cisplatin icerikli es zamanli kemoterapi+ pelvik RT +
ol
y brakiterapi

Paraaortik lenf nodunu
Paraaortik lenf nodu Akciger BT iceren genigletilmis RT+
tutulumu( +) Veya PET-CT Negatif cisplatin icerikli es zamanli

Cek Uzak metastaz kemoterapi+ pelvik RT

var Biyopsi al brakiterapi

Sistemik es zamanli
Pozitif kemoterapi

+ radyoterapi

Adjuvan tedavi secenegdi hastanin evresine ve patolojik bulgulara goére
degismektedir. Takip evre la2, Ibl veya llal hastalarda lenf nodu tutulumu
yoksa ve risk faktorleri yoksa oOnerilmektedir. Fakat hastada patolojik risk
faktorleri varsa pelvik radyoterapi 6zellikle dnerilmekte ve es zamanh cisplatin
icerikli kemoterapi eklenmesi 6nerilmektedir, 89112 115

Histerektomi ve pelvik lenf nodu diseksiyonu yapilan ve lenf nodu tutulumu
olmayan Evre 1lb hastalarin test edildigi randomize GOG 92 calismasinda
adjuvan RT alan ve almayan iki grup karsilastiriimis. Pelvik lenf nodu tutulumu
olan ve cerrahi sinirda tiumor olanlar calismaya dahil edilmemis. 1) 1/3 ‘den
fazla stromal invazyon varligi, 2) LVAI olmasi, 3) 4 cm’den buyik tumér varhgi
parametrelerinden 2 ve daha fazlasini iceren grub orta dereceli risk grubu
olarak kabul edilmis. 2 yilin sonunda adjuvan RT alan grupun % 88’inde niuks
saptanmadigl, adjuvan tedavi almayan grupta ise %79 ‘unda niks
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saptanmadigi izlenmis. “*'® Bu hastalarin 12 yillik uzun dénem takiplerinde
adjuvan RT alan grubun hastaliksiz sag kalim oranlarinin arttigi, toplam sag
kalim oranlarinin daha iyi oldugu belirtilmis. * Orta risk grubundaki hastalar icin
olan es zamanli kemoradyoterapi tedavisinin etkinligini arastiran GOG 263
calismasi halen devam etmektedir.

Pelvik lenf nodu pozitifligi, pozitif cerrahi sinir varhigi, parametriumlarin
tutulmasi yuksek riskli gruba girmekte ve bunlara cisplatin icerikli eszamanlh
kemoradyoterapi onerilmekte ve brakiterapi eklenebilecegi &nerilmektedir.**
Brakiterapi Ozellikle positif vajen tutulumunda O©nerilmektedir. Es zamanlh
kemoradyoterapi Ozellikle erken evre serviks kanserli hastalarin yiksek riskli

olanlarinda toplam sag kalimlarini belirgin olarak artirmistir.*

Intergrup 0107
calismasinda Evre la2, Ib, lla serviks kanserli cerrahi tedavi uygulanan
hastalarin pozitif lenf nodu varliginda, pozitif cerrahi sinir varliginda,
mikroskopik parametrial tutulum gosterdiginde adjuvan tedavi olarak cisplatin ve
5-FU iceren eszamanli kemoradyoterapinin istatiksel olarak énemli derecede
yararl oldugu saptanmistir.**

Primer cerrahi tedaviyi takipen uzak metastaz olup olmadigini irdelemek
amaciyla akciger BT veya PET-CT cekilebilir. Uzak organ metastazi saptanan
olgularda supheli alanlardan biyopsi alinmahdir. Uzak organ metastazi
saptanmayan olgulara pelvik ve paraaortik bélgeyi iceren kemoradyoterapi
planlanmali ve brakiterapinin de eslik edebilecegi 6neriimektedir. 3 Uzak organ
metastazi saptanan olgulara tedavi sistemik kemoterapi seklinde olmal,

bireysellestiriimis RT de beraberinde eklenebilir. 8 7

2.8.6. Rastlantisal Serviks Kanseri Saptanmasi Dur umunda Tedavi
Yonetimi

Ekstrafasial histerektomi sonrasinda bazen rastlantisal olarak serviks
kanseri saptanabilir. Rastlantisal olarak bulunan serviks kanseri hastalari icin
belirleyici bir tedavi yonetimini iceren calisma yoktur. Rastlantisal olarak
saptanan serviks kanserinde tedavi yonetimi NCCN 2012’ de duzenledigi en
son panelde Tablo 12’ dee gésterildigi gibi nerilmistir. &
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Tablo 12. Rastlantisal Olarak Bulunan Serviks Kanse

ri Hastalari icin Tedavi Yénetimi.

89

. Belirlenen .
Evre Tahliller Primer tedavi
durum
Evre lal Patolojik .
| LVAI Taki
sonuglari aki
. ¢ Yok P
incele
Pelvik RT+brakiterapizeszamanli cisplatin icerikli kemoterapi
Gozlem veya blyuk
tumérlerde LVAI
Lenf nodlari
. olanlarda buyuk
negatif .
tumorlerde pelvik
Cerrahi sinir RT+ brakiterapi
Kan sayimi temiz Pelvik RT+
Bobrek Radyolojik Parametrektomi+iist Lent o paraaortik lenf nodu
; enf nodlari
fonksiyon bulgular temiz | vajenektomi+PLNDzparaaortik LND . pozitif ise buray
testleri pozitif veya . .
Evre » | icerecek sekilde
Karaciger pozitif cerrahi
1a1(LVAI 9 RT+eszamanli
fonksiyon st cisplatin igerikli
mevcut) ) Pozitit p cerikli
testleri oz kemoterapi
Evre 1a2 ve PA akciger parametrium . o
Uistii hastalik +brakiterapi(vajinal
grafisi tutulum varliginda)
BT veya PET- Pelvik RT+
CT ’
i i i araaortik lenf nodu
MR Cerrahi sinirda Radyolojik olarak nodal tutulum izlenmemis p o
pozitif ise burayi
timor ) )
Radvoloiik icerecek sekilde
adyoloji (Vi
ty ) Biytk lenf RT+eszamanli
saptanan
p_ . nodlarina cisplatin igerikli
Lez'fL:il Radyolojik olarak nodal tutulum izlenmis kuigultiict kemoterapi
astall i
cerrani +brakiterapi(vajinal
uygula tutulum varliginda

Bu hastalarda iyi bir anamnez alinmali, iyi bir fizik muayene yapilimal,
rutin kan sayimi, karaciger ve bobrek fonksiyon testlerine bakilmali, akciger
grafisi, BT, PET-CT, 6zellikle rezidiel doku agisindan MR c¢ekilmelidir. 1b1l ve
daha dusik evreler igin radyolojik ¢caligmalar istege bagh olarak ¢ekilebilir. Takip
LVAI olmayan evre lal hastalar i¢in uygundur. Panel Uyeleri LVAI olan lal
hastalar, 1a2 ve daha Ust evredeki hastalar i¢cin en uygun tedavi yonetiminin
cerrahi sinirdaki tumér vari§ina gore belirlenmesini dnermislerdir.2® Cerrahi
sinirda tumor mevcutsa, radyolijik incelemelerde nodal tutulum izlenmemisse
pelvik RT yapilmasini, eszamanli cisplatin icerikli kemoterapi verilmesini, pozitif
cerrahi vajinal tutulum varlgindaki bireylere brakiterapi verilebilecegini
onermislerdir. ® Cerrahi sinirda tiimér yoksa ve radyolojik olarak bulgu
saptanmamis evre la2 ve daha Ust evre serviks kanserleri icin 2 farkli tedavi

secenegi segcilebilir. 1) pelvik RT + brakiterapi * cisplatin icerikli eszamanli
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kemoterapi, 2) parametrektomi + Ust vajenektomi + PLND + paraaortik LND.
Lenf nodu negatif gelen hastalarda takip edilebilir. Fakat derin stromal invazyon
varliginda, LVAI varliginda, biyik timor variginda uygun tedavi pelvik RT +
brakiterapidir.**>®° Cisplatin icerikli eszamanl kemoradyoterapi ézellikle biyiik
reziduel hastalik, pozitif radyolojik bulgular, lenf nod veya parametrium
pozitifligi, pozitif cerrahi sinir olan hastalarda uygun tedavi secenegidir,

brakiterapi vajinal tutulumu olan olgulara ilave olarak verilmesi dnerilmektedir. &

2.8.7. ileri Evre Metastatik /Niiks Serviks Kanseri Tedavisi

ileri evre metastatik serviks kanserlerinde kemoterapinin rolil, yasam
kalitesini artirmak, palyatif tedavi saglamak ve semptomlari azaltmaya
yoneliktir. Kemoterapinin tedavi yanitlari pek umut verici degildir.**® **° Cisplatin
en ¢ok kabul goren citotoksik tek ajan tedavisi olup metastatik ve niks etmis
serviks kanserlerinde yasam surelerinde vyaklasik 7 ay gibi bir sire
etkilemektedir. Klinik calismalarda cisplatin-paklitaksel ve cisplatin —topotekan
kombinasyon tedavileri karsilastirilmis, sadece bir calismada tek ajan cispaltine
gore cisplatin-topotekan kombinasyonun toplam sagkalimi artirdigi izlenilmis.
120 50n yillarda yapilan cisplatin ile kombine kemoterapileri karsilastirilan faz il
bir calismada cisplatin-paklitaksel, cisplatin-topotekan, cisplatin-gemsitabin,
cisplatin-vinorelbine tedavilerine bakildiginda toplam sagkalim acisindan
gruplar arasi anlamli bir farkhlik izlenmemis, fakat -cisplatin-paklitaksel
tedavisine yanitlarin daha iyi oldugu izlenmistir.*** Faz Il calismalari cisplatin-
paklitaksel kombinasyonun daha aktif bir rejim oldugunu, daha az toksik

oldugunu gostermesine ragmen randomize calismalarda kanitlanmamistir.*%2

2.8.8. Serviks Kanseri ve Gebelik

Serviks kanseri gebe kadinlarda rastlanilan en sik jinekolojik kanserdir,
gebe kadinlarin cogu evre 1 serviks kanseridir.*?**?° Gebelik ve serviks kanseri
zor bir konudur ve multidisipliner bir yaklagim gerektirir. Gebe kadin bir karar
vermek durumundadir, ya bebegin fetal maturasyonu saglanana kadar tedaviyi
ertelemeli, ya da hastaligin evresine gb6re acil tedavisini yapmak

durumundadir.****?" Tedaviyi fetal maturasyon saglanana kadar beklemesi
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durumunda sezaryen ile dogum tercih edilmelidir. *?°*?*1?® Erken evre serviks
kanseri olup fetal maturasyonu bekleyen ve sezaryen ile dogum yapan
hastalarda, sezaryen esnasinda radikal histerektomi ve pelvik lenf nodu
diseksiyonu yapilabilir. Erken evre serviks kanserinde vajinal yolla radikal
trakelektomi yapilan ve basari sonuclar elde edilen calismalar mevcuttur.*3%133
Gebeligin erken donemlerinde 1. trimesterde serviks kanseri saptanmig ve ileri
evre serviks kanseri mevcudiyetinde eksternal verilen radyoterapiyi takipen
gebelik abortla sonuclandiktan sonra vajinal yolla brakiterapi de
verilebilmektedir. Gebelik slresince serviks kanserinin evresini ilertigini
gOsteren herhangi bir veri yoktur. Gebelik serviks kanserine olumsuz bir etki
yapmamasina ragmen en uygun tedavi ve zaman acisindan fikir birligi yoktur.
Sonu¢ olarak hastanin mevcut Klinik evresine, gebelik haftasina, hastanin
istegine bagl olarak tedavi secenekleri degismekte; tedavi secenekleri cerrahi
onkolog, medikal onkolog, neonatal uzmani, perinatalog ve hasta ile beraber

gorusulap multidisipliner yaklagim gerektiren bir durumdur.
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3. GEREC VE YONTEMLER

Bu calismada Mersin Universitesi Tip Fakiiltesi Kadin Hastaliklari ve
Dogum Anabilim Dalinda serviks kanseri nedeniyle 2007-2012 yillari arasinda
klinigimize basvuran hastalardan dizenli takiplere gelen 45 hastanin dosyalari
retrospektif olarak degerlendirildi. Hastalar ilk iki yil Gi¢ ayda, takiben besinci yila
kadar alti ayda ve daha sonra yilda bir defa olmak tzere rekto-vajinal pelvik
muayene, pap-smear testi, tim abdominal ultrasonografi, tam kan sayimi ve
kan biyokimya testleriyle takip edildi. Takibe duzenli gelmeyen hastalar
calismaya alinmadi. Calisma Oncesi Mersin Universitesi Tip Fakiiltesi Etik
Kurulunun onay! alinmistir.

Hastalarin demografik 6zellikleri, patolojik sonuclari ve tedavi yéntemleri
irdelenerek gruplar kendi icinde degerlendirildi ve yasam stireleri ve sagkalim
Uzerine etkili prognostik faktorler irdelenerek gruplar karsilastirildi

12 hastaya primer radikal cerrahi yapildi,5 hastaya primer
kemoradyoterapi verildi, 28 hastaya radikal cerrahi tedavi sonrasi adjuvan
radyoterapi vel/veya kemoterapi verildi. ilk tedaviden niikse kadar gecen siire
hastaliksiz sagkalim(HS), takip edilen ve son gorulen tarihe kadar olan sure
toplam sagkalim (TS) olarak degerlendirildi.

Cerrahi-patolojik risk faktorlerinin pelvik lenf nodu tutulumuna etkisine ve
sagkalim (Gzerine etkilerine bakildl. Hastalarin evrelerine gore, tedavi
yontemlerine gore, pelvik lenf nodu tutulumu varligina gore, endometrial
tutulum, parametrial tutulum, cerrahi sinir pozitifligi, lenfovaskuler alan
invazyonu, timor boyutu gibi histoplatolojik risk faktorleri ile gruplar arasinda
HS ve TS acisindan degerlendirildi.

Histopatojik verilerden endometrial tutulum, parametrial tutulum, cerrahi
sinir pozitifligi, lenfovaskuler alan invazyonu, tumér boyutu, sigara ile pelvik lenf
nodu tutulumu etkisine bakildi.

Calismada hastalarin klinik evrelerine ve tedavi yontemlerine gore kendi
icinde degerlendirildi ve yasam sireleri Uzerine etkili prognostik faktérler

belirlenerek, sagkalim acisindan gruplar karsilastirildi.
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istatistiksel Yontem:  Siirekli 6lciimlere ait normallik kontrolleri Shapiro
Wilk testi ile test edilmis ve normal dagilim gosterdigi belirlenmistir. Tanidaki
yas, gravida, ilk koit yasi, hastaliksiz sagkalim ve toplam sagkalim sireleri
bakimindan bazi parametreler icin gruplar arasi farkhliklar test ederken Student
t testi ve One Way ANOVA testleri kullaniimistir. Tanimlayici istatistikler olarak
ortalama ve standart sapma degerleri verilmigtir. Mean rank, medyan, % 25 ve
75 yuzdelikler kullaniimistir Homojenlik kontrolleri Levene testi ile yapilmistir.
Surekli  6lcimler arasindaki iliski icin Pearson korelasyon katsayisindan
yararlaniimistir. Kategorik degiskenler arasindaki farklililar igin Pearson ki-kare,
Likelihood ratio ki-kare ve Fisher exact kullaniimistir. istatistiksel anlamlilik

olarak p<0.05 alinmigtir.
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4. BULGULAR

Calismada toplam 45 hasta incelenmistir. Serviks kanseri nedeniyle takip
edilen hastalarin yas ortalamasi 52,5+11,8 (26-85) vyildir. Hastalarin tani
aldiklarindaki yas ortalamasi 49,3+12 (17-82) olarak bulundu. (Tablo 13). Bu
hastalarin %58,2 si 51 yas Uzerinde oldugu izlendi. En sik yas aralgr 51-60
olarak bulundu. (S$ekil 1) Tani anindaki yaslara bakildiginda en geng serviks
kanseri hastasina 17 yasinda tani kondugu, en yash hastaya ise 82 yasinda
tani kondugu izlendi. Hastalarin gebelik sayisi (gravida) ortalamasi 5,26+3 (0-
12) olarak bulundu. En erken ilk koit yasl 13, ortalama ilk koit yasi 18,14
1+3,2(13-27)olarak bulundu.(Tablo 13). Serviks kanseri hastalarinin partner
sayisi ortalamasi 1,14 0,4 (0-3) iken eslerinin partner sayisi en fazla 15 olarak
izlendi ve ortalama 2,17+2,8 (0-15) arasinda bulundu.(Tablo 13)

Tablo 13. Hastalarin Demografik Da gilimlari .

Parametre Minimum Maximum Mean Dev?atg.yon

Yasg(yil) 26 85 52,51 11,805
Tanidaki Ya gi(yil) 17 82 49,33 12,136
Gravida 0 12 5,26 3,085
Parite 0 10 4,10 2,593
ik Koit Yagi 13 27 18,14 3,295
Partner Sayisi 0 3 1,14 472
Esinin Partner Sayisi 0 15 2,17 2,853

35 Q
30
25 040 yas ve alti
20 m41-50
15 051-60
10 @61 ve Uzeri
5

Sekil 1. Hastalarin Yag Dagilimi.
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Hastalarin %47, 6 ‘sinin herhangi bir korunma yontemi kullanmadigi

izlendi. En sik kullanilan korunma yontemi prezarvatif (%21,4) olarak bulundu.

(Sekil 2). Hastalarin %23,82’ inin dykulerinde sigara kullanimi mevcuttu.(Sekil

3)

Sekil 2. Hastalarin Korunma Yontemi Kulanim Yuzdeleri

90
80
70
60
50
40
30
20
10

0

Sekil 3. Hastalarin Sigara Kullanimi Yizdeleri.

T mo24

OYok
BVar

Hastalarin sosyoekonomik diizeylerine bakildiginda hicbir hastanin yiksek

sosyoekonomik diizeyde olmadigi; hastalarin %56,1 ‘inin orta diizey, hastalarin

% 43,9 ‘unun dusiuk duzeyde oldugu izlendi.(Sekil 4)

Sekil 4. Hastalarin  Sosyo -Ekonomik Dlzeyleri.

oDisik

OOrta
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Hastalarin gelis sikayetleri incelendiginde hastalarin birden fazla
belirtilerinin oldugu izlendi. En sik belirti ise anormal vajinal kanama olarak
bulundu.(42/45, %93). En sik anormal vajinal kanamanin postkoital kanama
oldugu izlendi.(15/31, 9%33,3). Postkoital kanamanin; menapoz ©ncesi
hastalardaki anormal vajinal kanamalarin %48,3 (15/31)'Gn0 olusturdugu
izlendi. Tum belirtilerde anormal vajinal kanamadan sonraki en sik belirti kot
kokulu akinti(26/45, %57,7) olarak bulundu.(Tablo 14)

Tablo 14. Hastalarin Belirtileri.

%
Belirtiler Sayl % ”n/AnormaI
n/Toplam Hasta Vajinal Kanamal
Hastalar
Anormal vajinal kanamalar 42 93,3
Postkoital Kanama 15 33,3 35,7
Menometroraji 12 26.6 28,5
Postmenapozal Kanama 11 24,4 26,1
Menoraji 4 8.8 9,5
Ko6tl Kokulu Akinti 26 57,7
Kasik A grisi ve/veya Bel A grisi 17 37,7

Hastalarin histopatolojik sonuclari incelendiginde en sik gozlenilen serviks
kanseri tipinin skuam6z hicreli kanser tipi oldugu(29/43 %67), bunu siklik
sirasina gore adenokarsinomlarin(7/43 %16) ve adenoskuam6z(6/43 %14)

kanserlerinin takip ettdi izlendi.(Sekil 5).

6;14% L 2%

@ Skuamoz Hicreli Karsinom
, 16% m Adenokarsinom

O Adenoskuamoz karsinom
29; 68% O Diger

Sekil 5. Hastalardaki Serviks Kanserinin Tipleri.

Kanser turt ile yas, gravida ve ilk koit yasi arasindaki farkhliklar

incelendiginde adenokarsinom tipinin daha genc¢ yasta gorildigu bu kanser
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tipinde medyan yasin; 45 oldugu bulundu. Skuamé6z kanser tipinin medyan
yasinin 53 oldugu, adenoskuamo6z karsinomlarin ise daha ileri yaslarda median
yasinin 58,5 oldugu izlendi. Kanser tipleri arasindaki bu farklilik istatistiksel
olarak anlaml bulunmadi(p=0,054). Sadece gravida bakimindan kanser tirleri
arasinda istatistiksel olarak anlamli farklihk tespit edildi(p=0,002). Gravida
bakimindan kanser tipleri incelendiginde, adenoskuamoz karsinom grubundaki
gravida o6lcim medyan degerleri 7,5 (4-11) adenokarsinom grubundaki gravida
Olcim medyan degerinden 2(0-4) daha yuksek bulunmustur (p= 0,003). Ayrica
skuamoz hucreli karsinom grubundaki ortalama gravida degerleri 4,5(4-7) de
adenokarsinom grubundaki ortalama gravida degerlerinden daha yuksek oldugu
gozlenmektedir(p=0,002). Hastalarin ilk cinsel iligki yasi ile kanser turleri
arasindaki farkliliklar incelendiginde adenoskuaméz karsinomlu hastalarin daha
erken yasta cinsel iligkiye basladigi medyan @ yas;15,5(14-23),
adenokarsinomlarin medyan yasinin 20(16-24), skuamoz karsinomlu hastalarin
ise medyan yasinin 18(13-27) oldugu izlendi. Kanser tirleri ile ilk cinsel iliskiye
baslama yas! arasinda istatistiksel olarak anlaml farkllik izlenmedi(p=0,410).
(Tablo 15)

Tablo 15.Kanser Tirl lle Ya g, Gravida Ve llk Koit Ya sI Arasindaki Farkliliklar.

Adenokarsinom Adenoskuamoz Skuamoz hucrel
(n=7) karsinom karsinom (n=29)
(n=6)
p
. Medyan . Medyan . Medyan
Min- | Mean [% 25-75 Min- | Mean [% 25-75 Min- | Mean [% 25-75
Max | rank . . Max | rank " . Max | rank . .
ylzdelikler] ylzdelikler] ylizdelikler]
58,5
26- 45 45- ! 37- 53
Yag 5, | 12,14 [37-46] 20 | 27,75 | [48,00- g5 | 2247 [44-60.5] 0,054
67,75]
. 2 7,5 1- 4.5
Gravida | 0-4 | 7,71 [1-3] 4-11 | 29,50 [4.75:950] | 12 22,50 [4-7] 0,002
ik koit | 16- | g 7 20 W 11717 [1145’755- 13- 1 20,63 18 0,410
yasl 24 ’ [17-20] 23 ’ 29 ’25] 27 ’ [16-20] ’
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Serviks kanseri tanisi ile takip edilen 45 hastadan 37 hastaya cerrahi
tedavi uygulandigi izlendi. Cerrahi tedavilere bakildiginda en sik operasyon
tipinin wertheim operasyonu oldugu (32/36 %86,5)izlendi. Hastalardaki cerrahi

tedavi yontemleri Sekil 6 ‘da verilmigtir.

\ \ \ \
I T

Wertheim

Tip 3 Histerektomi 0%

O say!

Tip 1 Histerektomi

60 80 100

Sekil 6. Cerrahi Uygulanan Hastalardaki Operasyon Ti  pleri.

Hastalardaki tumor boyutlarina bakildiginda timoér boyutunun buyuk
cogunlugunun (33/45, %73) 4 cm altinda oldugu izlendi. (Sekil 7)

12; 27%

O <4cm
m =4 cm e Ustinde

33; 73%

Sekil 7. Hastalardaki Timér Boyutlari.

Hastalarin klinik evrelerine goére dagilimlarina bakildiginda en sik tani
konulan evrenin evre | oldugu (34/45; %75,5) izlendi. Evre | hastalarindan da en
sik evre Ibl ‘de (16/45, %35,5) ve evre Ib2’ de (10/45, %22,2) tani kondugu
izlendi.( Sekil 8).
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lal 1la2 1b1 1b2 2a 2b 3a 3b

o Sayi| 4 4 16 10 1 7 1 2
m% |88 8,8 35,5 22,2 2,2 14,3 2,2 4,4

Sekil 8. Hastalarin Tani Konulan Evrelere Gére Da  gilimi.

Cerrahi tedavi uygulanan 37 hastanin patolojik bulgularina bakildiginda
lenfovaskuler alan invazyonunun 10 hastada oldugu (10/37,%37) goraldo.
Cerrahi sinirda tumoér varhiginin 6 hastada oldugu, ( 6/37, %16,2) pelvik lenf
nodu tutulumunun 9 hastada oldugu (9/37, %24,3) goéruldi. Parametrial
tutulumun 4 hastada, over metastazinin 1 hastada, istmus tutulumun 16
hastada oldugu goruldd. Paraaortik lenf nodu tutulumu bu 37 hastadan

hicbirinde olmadigi goruldi.(Tablo 16)

Tablo 16. Cerrahi Tedavi Uygulanan Hastalardaki Pato  lojik Bulgular.

Patolojik bulgular Durum SayI %
i Yok 17 63,0
Lenfovaskuler Alan Invazyonu Var 10 37.0
Cerrahi Sinirda Timor Varhg Yok 31 83,8
Var 6 16,2
i Yok 16 44,4
Istmus Tutulumu Var 20 55.6
Yok 32 88,9
Parametrium Tutulumu Var 7 111
Yok 36 97,3

Over Metastazi Var 1 2.7
. Yok 28 75,7
Pelvik Lenf Nodu Tutulumu Var ) 24.3
Obtruatuar Lenf Nodu Yok 33 91,7

Var 3 8,3
Eksternal Lenf Nodu Yok 32 88,9
Var 4 11,1
Common lliak Lenf Nodu Yok 34 94,4

Var 2 5,6

Paraaortik Lenf Nodu Tutulumu Yok 37 100
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Adenokarsinom, adenoskuamoz karsinom ve skuamo6z hicreli karsinom
gruplarinin, cerrahi sinirda timoér varhgi, parametrium tutulumu, lenfovaskuler
alan invazyon varligi,

arasinda istatistiksel olarak anlamli farkhlik goézlenmedi(p=0,967, p=0,163,

p=0,510, p=0,266, p=0,712). (Tablo 17)

pelvik lenf nodu tutulumu,

sigara varligr dagilimlar

Tablo 17. Kanser Tipleri ile Patolojik Faktorlerin Ve Sigara Kullaniminin Da  gilimu.
Kanserin Turt P
. Skuamoz
Adenokarsinom Adenos|_<uamoz Hucreli
Karsinom ;
Karsinom
Sayi % Sayl % Sayi %
Cerrahi Yok 6 85,7 4 80,0 20 83,3 0,967
Stnirda Tamor =g~ 123 |1 | 200 4 167
Varli g
Parametrium Yok 7 100 5 100,0 19 61,3 0,163
Tutulumu Var 0 0 0 0 4 17,4
Lenfovaskuler Yok 3 60,0 1 33,3 13 68,4 0,510
Alan Var |2 400 |2  |667 6 | 316
Invazyonu
Pelvik Lenf | Yok 6 85,7 3 60,0 21 91,3 0,266
Nodu Var |1 14,3 2 40,0 2 8,7
Tutulumu
Sigara Yok 6 85,7 4 66,7 22 78,0 0,712
Oykiisii Var 1 14,3 2 33,3 6 22,0

Hastalar tedavi sekillerine gore gruplandirildi.
1. PRIMER CERRAHI: Sadece cerrahi tedavi uygulanan hastalar tim

tedavi gruplarinin %27,9 ‘sini olusturdugu,

PRIMER EBRT + KT: Sadece external radyoterapi ve es zamanli
kemoterapi uygulanan hastalarin tim tedavi gruplarinin %11,6’sini

olusturdugu,

. ADJUVAN EBRT: Cerrahi tedavi sonrasi external radyoterapi uygulanan

hastalarin tim tedavi gruplarinin%218,6’sini olusturdugu,

. ADJUVAN EBRT + BRAKITERAPI: Cerrahi tedavi sonrasi external

radyoterapiye ek brakiterapi uygulanan hastalarin tim tedavi

gruplarinin%9,3’tni olusturdugu

. ADJUVAN EBRT + BRAKITERAPI + KT: Cerrahi tedavi sonrasi external
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radyoterapiye ve brakiterapiye es zamanli kemoterapi uygulanan

hastalarin tim tedavi gruplarinin%214,0’tni olusturdugu,

6. ADJUVAN EBRT+ KT: Cerrahi tedavi sonrasi external radyoterapiye es
zamanli kemoterapi uygulanan hastalarin tim tedavi gruplarinin %14’Gnu

olusturdugu goraldd. (Sekil 9)

30
25
20
15

10 -
5_
0

Sayi %

O PRIMER CERRAHI

B PRIMER EBRT + KT

DADJUVAN EBRT

O ADJUVAN EBRT + BRAK ITERAPI

B ADJUVAN EBRT + BRAK ITERAPI + KT
BDADJUVAN EBRT +KT

Sekil 9. Tedavi Sekillerine Gére Hasta Da gilimlari .

Hastalarin evrelerine gore verilen tedavi yontemleri dagihmlarina
bakildiginda; Evre lal hastalarin tumtne primer cerrahi tedavi uygulandidi, evre
la2’li hastalarin hepsine cerrahi tedavi uygulandigi 1'ine( %25) adjuvan EBRT
verildigi izlendi. Evre Ibl hastalarin timune cerrahi tedavi uygulandigi, 5
(%33,3) hastaya adjuvan EBRT verildigi, 2(%13,3) hastaya adjuvan EBRT+
brakiterapi uygulandigi, 2 hastaya adjuvan EBRT+ brakiterapi+ es zamanli
kemoterapi verildigi, 3 (%20) hastaya adjuvan EBRT+ es zamanli kemoterapi
verildigi izlendi. Evre 1b2 hastalarin cerrahiye ilaveten 2 (22,2)hastanin adjuvan
EBRT aldigr, 1 (%11,1) hastanin adjuvan EBRT+ brakiterapi aldigi, 4(44,4)
hastanin adjuvan EBRT+ Dbrakiterapi+ es zamanh kemoterapi aldigi izlendi.
Evre 1b2 hastalarindan sadece bir hastaya cerrahi tedavi uygulanmayip primer
EBRT+ es zamanli kemoterapi aldigi izlendi. Evre lla (%100) hastaya primer

EBRT+ es zamanl kemoterapi uygulandidi izlendi. Evre llla olan 1 (%100)
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hastanin cerrahi tedavi sonrasi adjuvan EBRT+ es zamanli kemoterapi aldigi,

Evre llIlb 2 (%100) hastaya primer EBRT+ es zamanli kemoterapi verildigi

izlendi.(Tablo 18) Hastalarin evreleri ile verilen tedavi yontemleri arasinda

istatiksel olarak anlamli farkhlik izlenmedi.(p=0,76)(Tablo 18)

Tablo 18. Hastalarin Evrelerine Gore Verilen Tedavi Yo

ntemlerinin Da gilimlari.

Tedavi sekli
Adjuvan égg\.’raf égjg\_/ra:l Adjuvan Primer Primer EBRT p
EBRT brakiterapi braki:(e_Fapi + | EBRT +KT Cerrahi + KT
Sayl % Say!i % Say! % Say!i % Sayi % Sayl %

1al 0 00 0 0,0 0 00 | o |00 | 3 || o 0,0
1a2 1 25,0 0 0,0 0 0,0 0 0,0 3 75,0 0 0,0
1b1 5 33,3 2 13,3 2 13,3 3 20,0 3 20,0 0 0,0
1b2 2 22,2 1 11,1 4 44,4 1 11,1 0 0,0 1 11,1 -
2a 0 0,0 0 0,0 0 0,0 0 0,0 0 0,0 1 100,0
2b 0 0,0 1 16,7 2 33,3 1 16,7 0 0,0 2 33,3
32 0 0,0 0 0,0 0 0,0 1 1%0, 0 0,0 0 0,0
3b 0 0,0 0 0,0 0 0,0 0 0,0 0 0,0 2 100,0

Hastaliksiz sagkalim(HS) sureleri hastanin tedavi aldigi tarihten itibaren

niks olmadan izlendigi tarihe kadar olan sireyi icermekte, toplam sagkalim(TS)

tedavi aldidi tarihten itibaren hastanin en son goérulen tarihe kadar olan sire

alinmidi. Yas ile toplam sagkalim (TS)arasinda negatif yonde dogrusal bir iligki

oldugu izlendi. (r=-0,078, p=0,619). Yas artik¢ca toplam sagkalim azalmaktadir,

fakat istatistiksel olarak anlamli iligki izlenmemistir.(p=0,619) Yas, tanidaki yas,

gravida, ilk koit yasi gibi parametrelerle HS ve TS arasinda istatistiksel olarak

anlaml iligki izlenmemigtir.(p=0,619, p=0,149, p=0,974, p=0,917) (Tablo 19)

Tablo 19. Yas, Gravida, ilk Koit Ya sinin Sagkalim Siireleri ile Korelasyonu.

Hastaliksiz o
sagkalim (ay) Toplam sagkalim (ay)
Yas r 0,157 -0,078
p 0,315 0,619
Tanidaki Yas r 0,045 -0,223
p 0,774 0,149
Gravida r 0,206 0,005
p 0,189 0,974
ik Koit Yas! r 0,072 0,016
p 0,655 0,917
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Pelvik lenf nodu tutulumu var olan ve pelvik lenf nodu tutulumu olmayan
gruplarin tanidaki yas, gravida, ilk koit yasi ortalamalari arasinda istatistiksel
olarak anlamli farklilik izlenmemistir. (p=0,762, p=0,822, p=1) . Pelvik lenf nodu
tutulumu var olan ve pelvik lenf nodu tutulumu olmayan gruplarin HS ve TS
surelerinin  ortalamalar arasinda istatistiksel olarak anlamh farklilk
izlenmemisgtir.( p=0,844, p=0,711) (Tablo 20)

Tablo 20. Yas, Gravida, ik Koit Ya g1, Sagkalim Siireleri lle Pelvik Lenf Nodu Tutulumu ile  lligkisi.

Pelvik Lenf Nodu Tutulumu Var Pelvik Lenf Nodu Tutulumu
(N=5) Yok p
(N=31)
Tanidaki yas 47.6 £12,5 495+129 0,762
Gravida 5,6 +3,3 52+23 0,822
ilk koit yasi 18.4+£4,6 18,4 +£3,3 1,000
HS 40.6 +22,5 38,7 £18,9 0,844
TS 37,8+25,4 41,8+ 22,0 0,711

Pelvik lenf nodu tutulumu var olan ve pelvik lenf nodu tutulumu olmayan
gruplarin kanser tipleri, tumoér boyutu ve evrelere gére aralarinda istatistiksel
olarak anlamh farkhlik izlenmemistir. (p=0,266, p=0,287, p=0,120) . Pelvik lenf
nodu tutulumu var olan ve pelvik lenf nodu tutulumu olmayan gruplarin
endometnal tutulum varligi, cerrahi sinirda tumor varhgi, parametrial tutulum
varhgr dagilimlar arasinda istatistiksel olarak anlamli farkhlik izlenmemistir.(
p=0,637, p=0,833, p=0,259). (Tablo 21)

Pelvik lenf nodu tutulumu var olan grupta lenfovaskuler alan invazyonu
olanlar %100 olarak bulunmustur, dagihmlar arasinda istatistiksel olarak anlamli
farkhlik izlenmistir. (p=0,012) Lenfovaskuler alan invazyonu pelvik lenf nodu
tutulumu olan grupta daha fazla oldugu izlenmistir. (Tablo 21)

Pelvik lenf nodu tutulumu var olan grupta sigara kullanimi olanlar %60,0
olarak bulunmustur, dagilimlar arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik
izlenmistir.( p=0,033). Sigara kullaniminin pelvik lenf nodu tutulumu olan grupta
daha fazla oldugu izlenmistir. (Tablo 21)
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Tablo 21. Pelvik Lenf Nodu Tutulumunu Etkileyen Fak

torlerin Da gilimi.

Pelvik Lenf Nodu | Pelvik Lenf Nodu | p
Tutulumu Var Tutulumu Yok
Sayi % Sayi %
Sigara Yok 2 40,0 25 83,3 0,033
Var 3 60,0 5 16,7
Kanserin Tipi Adenokarsinom 1 20,0 6 20,0 0,266
Adenoskuamoz 2 40,0 3 10,0
karsinom
Skuamo6z hicreli | 2 40,0 21 70,0
karsinom
Timoér Boyutu 4cm alti 5 100,0 17 68,0 0,287
4 cm ve Usti 0 0,0 8 32,0
Evre lal 0 0,0 3 10,0 0,120
la2 0 0,0 4 13,3
bl 2 40,0 11 36,7
1b2 2 40,0 6 20,0
lla 0 0,0 1 3,3
Ilb 0 0,0 4 13,3
lla 1 20,0 0 0,0
Lenfo_vaskuler Yok 0 0,0 17 73,9 0,012
Alan Invazyonu
Var 4 100 6 26,1
Endometrium Yok 4 80,0 21 70,0 0,637
Tutulumu
Var 1 20,0 9 30,0
Cerrahi Sinirda | Yok 4 80,0 26 83,9 0,833
Tamor Varhigi
Var 1 20,0 5 16,1
Parametrium Yok 5 100,0 27 87,1 0,259
Tutulumu
Var 0 0,0 4 12,9
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Hastalarin

toplam

sagkalim

ve hastaliksiz

sagkalim surelerine

bakildiginda; cerrahi sinirda tumor olan ve olmayan arasinda istatistiksel olarak

anlamh farkhlik izlenmemistir. (p=0,743, p=0,583) Lenfovaskuler alan invazyonu

olan ve olmayan ile HS ve TS slreleri arasinda istatistiksel olarak anlamli

farkhlik izlenmemigtir.(p=0,299, p=0,583) Parametrium tutulumu olan ve

olmayan ile HS ve TS sdreleri arasinda istatistiksel olarak anlamlh farklilik

izlenmemigtir. (p=0,197, p=0,372) Hastanin evresi ile HS ve TS suireleri

arasinda istatistiksel olarak farklilk bazi gruplarin 1 kisi icermesi nedeniyle
bakilamamigtir.(Tablo 22)

Tablo 22.Hastaliksiz Sa gkalim Ve Toplam Sa gkalim Ortalamalarinin Klinik Ve Patolojik Bulgularla

iliskisi.
SayI Hastaliksiz sagkalim (ay) Toplam sagkalim(ay)
Yok 31 40,0 +17,7 42,7 +21,3
Cerrahi Sinirda TUmor
Varli g Var 6 37,1+27,5 37,1+27,5
P 0,743 0,583
Yok 17 34,9 +£18,3 34,94+18,3
Lenfovaskuler
invazyon Var 10 43,3+22,0 41,9+23,6
p 0,299 0,401
Yok 32 37,5+16,9 40,0+20,9
Parametrium Tutulumu var 4 50,7+32.9 50,7+32.9
p 0,197 0,372
lal 3 30,6+22,8 30,6+22,8
la2 4 40,0+12,5 40,0+12,5
1b1l 15 47,8+18,5 54,2+18,5
1b2 9 27,4+13,8 27,4+13,8
Evre
2a 1 28,0 28,0
2b 6 50,3+25,9 50,3+25,9
3a 1 31,0 31,0
3b 2 22,5+4,9 22,5+4.9
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Hastalarin  toplam sagkalim ve

hastaliksiz

sagkalim

sirelerine

bakildiginda; hastalara uygulanan tedavi yontemleri arasinda istatistiksel olarak
anlamh farkhlk izlenmemigtir. (p=0,682, p=0,436) (Tablo 23)

Tablo 23. Hastaliksiz Sa gkalim Ve Toplam Sa gkalim Ortalamalarinin Tedavi Yontemleri ile iliskisi.
Sayl HfiSta|IkSIZ :I'oplam
sagkalim (ay) sagkalim(ay)
ADJUVAN EBRT 8 43,5+18,9 43,5+18,9
ADJUVAN EBRT + BRAKITERAPI 4 53.2423.7 5324237
ADJUVAN EBRT + BRAKITERAPI + KT 8 31,7422.4 3354235
ADJUVAN EBRT + KT 6 37,8422,9 53,8+32,7
PRIMER CERRAHI 11 40,2+15,6 40,2+15,6
PRIMER EBRT + KT 5 40,0+17,2 40,0+17,2
P degeri 0,682 0,436
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5. TARTISMA

Serviks kanserinin nedeniyle tani alan kadinlarin cogu 50 yasindan 6nce
tani almaktadir. 2006- 2010 yillarn arasina bakildiginda ortalama tani yasi
49'dur.** Bizim calismamizda hastalarin ortalama tani yas ortalamasi 49,3+12
(17-82) olarak benzer bulundu.

Serviks kanseri oykusinde partner sayisi, ilk iliski yasi onemli risk
faktorlerindendir. Cinsel iliskiye baglama yasi 6énemlidir. 18-20 yas arasi cinsel
iliskiye baslanmasi durumunda 1,5 kat risk artarken, 18 yasin altinda cinsel
iliskiye baslama durumunda risk 2 kat artmaktadir. * Bizim calismamizda
hastalarin en erken ilk koit yasli 13, ortalama ilk koit yasi 18,14 £3,2(13-
27)olarak bulundu.

Partner sayisi artik¢ca risk artmakta partner sayisi 2 olmasi durumda iki
kat risk artigi izlenirken 6 ve daha fazla partner sayisi durumunda risk 3 kat
artmaktadir. ** Bizim calismamizda normal populasyon ile karsilastiriima
yapilmamistir, fakat hastalardaki partner sayilar ortalamasi 1,14 +0,4 (0-3) iken
eslerinin partner sayisi en fazla 15 olarak izlendi ve ortalama 2,17+2,8 (0-15)
arasinda bulundu.

Sigara ile preinvaziv ve invaziv serviks kanserleri arasinda bir iligkinin
oldugu gosterilmig ve serviks kanseri riskinin sigara icen kadinlarda 2 kat kadar
arttigi saptanmis ve sigaranin, virusa karsl yanit olusturacak immun cevabi
bozdugu, HPV enfeksiyonunun persistansini uzattigi ve servikal neoplazmlarin
olusumunda rol oynadigi gosterilmistir.* Bizim calismamizda hastalardaki
sigara kullanim sikhd1 hesaplandi ve %23,7 olarak bulundu.

Diger sosyo-demografik parametrelere bakildigi zaman, multipar vajinal
dogum yapmis, sosyo-ekonomik dizeyi dustk-orta kadinlarin siklikta oldugu
goruldu.(%43,9-%56,1) Dikkat cekici diger bir 0Ozellik de hastalarin buyik
¢cogunlugunun herhangi bir korunma yontemi kullanmamasi idi.( %47, 6).

invaziv serviks kanserinin en sik goriilen semptomu anormal vajinal
kanamadir. Kanli akinti, lekelenme (spotting) tarzi kanama ve ciddi vajinal
kanama ve postkoital kanama seklinde olabilir. Vajinal akinti da diger

semptomlardandir. Sulu, mukoid, purtlan , kotd kokulu, sari renkli ser6z ve
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kasinti yapmayan bir akinti izlenebilir. ileri donem serviks kanseri hastalari
pelvik agri, fistul formasyonunun bir belirtisi olan vaginadan idrar ya da feces
gelmesi, halsizlik, kilo kaybi ve anemi, rektal kanama, hematiri, konstipasyon,
dizdri, Gremi-koma belirtileri ile gelebilir. Alt ekstremitede ddem ileri evrede
venoz ve lenfatik tutuluma bagh olarak izlenebilir. Bizim ¢alismamizda benzer
olarak gelis sikayetleri incelendiginde hastalarin birden fazla belirtilerinin
oldugu; en sik belirtinin ise anormal vajinal kanama olarak bulundu.(42/45,
%93) En sik anormal vajinal kanamanin postkoital kanama oldugu
izlendi.(15/31, %33,3). Anormal vajinal kanamadan sonraki en sik belirtinin ise
kott kokulu akinti(26/45, %57,7) oldugu izlendi. Lenf 6dem, tremi gibi belirtileri
hicbir hastada gortlmedi.

Servikal malignitelerin % 70-80'i skuaméz hiicreli kanserlerden olusur.*
Geri kalan kisim adenokarsinomlar ve diger karsinomlar olusturmaktadir. Bizim
calismamizda benzer olarak en sik g6zlenilen serviks kanseri tipinin skuamoz
hicreli  kanser tipi oldugu(29/43 %67), bunu siklik sirasina gore
adenokarsinomlarin(7/43 %16) ve adenoskuamoz(6/43 %14) kanserlerinin takip
ettgi izlendi.

Adenokarsinom insidansi son yillarda Ozellikle 35 yasindan geng
bayanlarda artmakta oldugu goriilmistir.** Bizim calismamizda kanser tiri ile
yas, gravida ve ilk koit yasi arasindaki farkliliklar incelendiginde adenokarsinom
tipinin daha gencg yasta goruldigid bu kanser tipinde medyan yasin; 45 oldugu
bulundu. Skuamdz kanser tipinin medyan yasinin 53 oldugu, adenoskuamdz
karsinomlarin ise daha ileri yaglarda median yasinin 58,5 oldugu izlendi. Fakat
kanser tipleri ile yas ve ilk koit yasi arasindaki bu farklilik istatistiksel olarak
anlamh  bulunmadi.(p=0,054).Calismamizda adenoskuam®dz ve skuamoz
karsinom sikligi, adenokarsinomlara gore multipar hastalarda daha sik
goruldi.(p=0,002)

Ayni evrede ve ayni tumoér buyuklikliga olan servikal adenokanserlerin

4546 adenokanserlerde

prognozu, skuamoz kanserlere gore daha kotudur.
prognozun kot olmasi timoér grade ile iligkili ve adenokanserlerin yerlesim
bdlgeleri nedeni ile bu tumorlerin klinik bulgu vermeden uzun silre sessiz

kalarak serviksi ileri derecede buyuttp (fici serviks) ve erken dénemde yakin ve
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uzak metastaz yapmalari nedeniyledir. *° Bazi calismalarda ise prognoz
yonunden serviksin skuamoz kanserleri ile adenokanserleri arasinda herhangi
bir farkin olmadigini bildirmektedir.***° Bizim calismamizda adenokarsinom,
adenoskuamoz karsinom ve skuamoéz hicreli karsinom gruplarinin, cerrahi
sinirda tumor varligi, parametrium tutulumu, , lenfovaskuler alan invazyon
varhgi, pelvik lenf nodu tutulumu, sigara varligi dagilimlari arasinda ve HS ,
TS sureleri arasinda istatistiksel olarak anlaml farklilik gézlenmedi.

Serviks kanseri komgsuluk yolu ile direkt yayilim, lenfatik ve hematojen
yayilim go6sterir. Komsuluk yolu ile vajene, uterin corpusa, parametriumlara,
peritoneal kaviteye, mesaneye ve rektuma yayillim gosterir. Direkt komsuluk
yoluyla yayilim ile over metastazi nadirdir, skuaméz kanserlerde bu oran % 0,5
iken adenokanserlerde bu oran % 1,7 ‘ye cikmaktadir. Bizim calismmaizda
hastalardan 1(%2,2) over metastazi oldugu, bunun da skuamoz htcreli kanser
tipinde oldugu izlend..

Yas, tanidaki yas, gravida, ilk koit yasi gibi parametrelerle HS ve TS
arasinda istatistiksel olarak anlamh farklilik izlenmemigtir.(p=0,619, p=0,149,
p=0,974, p=0,917)

Yapilan calismalrda erken evre serviks kanserinde radikal histerektomi ve
pelvik lenfadenektomi sonrasinda hastalarin yasam sureleri pek cok faktore
baglanmistir.”®"

1. Lenf nodlarinin durumu

2. TUmOoran bayuklugu

3. Paraservikal dokularin etkilenmesi

4. invazyonun derinligi

5. Lenfovaskiiler alanin invazyonunun olup olmamasi

Lenfovaskiler alan tutulumu, histolojik tip, tumdérin vagen, korpus ve
parametriuma uzanimi ve cerrahi sinir pozitifligi koti prognostik faktor olarak
bildiriimistir.”®"® Yapilan calismalarda LVAI'nun serviks kanserinin prognozunu
onemli oranda etkiledigi saptanmistir.?* Pelvik lenfatik yayilimin; LVAI'u olan
serviks kanseri olgularinin % 25’inde tespit edilirken, LVAI'u olmayan olgularin
ise % 8'inde tespit edilmistir. Bizim ¢alismamizda pelvik lenf nodu tutulumu;

LVAI'u olan serviks kanseri olgularinin % 100’inde tespit edilirken, LVAIi'u
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olmayan olgularin ise % 26’'sinda tespit edildi. Dagihmlar arasindaki fark
istatistiksel olarak anlamli bulundu.(p=0,012) Bizim calismamizda pelvik lenf
nodu tutulumunun pozitif olan olgularda, parametrium tutulumu, cerrahi sinir
pozitifligi arasindaki fark anlamli bulunmadi. Sigara icenlerde daha sik pelvik
lenf nodu tutulumu oldugu izlendi. Pelvik lenf nodu tutulumu var olan grupta
sigara kullanimi olanlar %60,0 olarak bulundu. Dagihimlar arasinda istatistiksel
olarak anlamli farklihk izlenmigtir.( p=0,033) Hastalarin toplam sagkalim ve
hastaliksiz sagkalim surelerine bakildiginda; cerrahi sinirda timoér varhg,
lenfovaskuler invazyon varligi, parametrium tutulumu, hastanin evresi, tedavi
yontemleri ile HS ve TS sureleri arasinda istatistiksel olarak anlamlh farklilik
izlenmemigtir. Yapilan calismalalarda bu faktérler; prognostik faktorler olarak
siralanmasina ragmen calismamizda anlamli farkhilik c¢ikmamasi hasta

sayisinin azligindan kaynaklanmaktadir.
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6.SONUC VE ONERILER

1.Hastalarin tani aldiklarindaki yas ortalamasi 49,3+12 (17-82) olarak
bulundu.

2.En erken ilk koit yasi 13, ortalama ilk koit yasi 18,14 £3,2(13-27)olarak
bulundu.

3.Serviks kanseri hastalarinin partner sayisi ortalamasi 1,14 +0,4 (0-3) iken
eslerinin partner sayisi en fazla 15 olarak izlendi ve ortalama 2,17+2,8
(0-15) arasinda bulundu.

4.Hastalarin gelis sikayetleri incelendiginde hastalarin birden fazla
belirtilerinin oldugu izlendi. En sik belirti ise anormal vajinal kanama
olarak bulundu.(42/45, %93). En sik anormal vajinal kanamanin
postkoital kanama oldugu izlendi.(15/31, %33,3). Postkoital kanamanin;
menapoz Oncesi hastalardaki anormal vajinal kanamalarin %48,3
(15/31)’Und olusturdugu izlendi.

5.Hastalarin sosyoekonomik diizeylerine bakildiginda hicbir hastanin yiksek
sosyoekonomik diizeyde olmadigi; hastalarin  %56,1 ‘inin orta dizey,
hastalarin % 43,9 ‘unun dusuk diizeyde oldugu izlendi.

6.Hastalarin evrelerine gore, tedavi yontemlerine gore HS ve TS acisindan
istatistiksel fark saptanmamistir.

7.Pelvik lenf nodu tutulumu olan ve olmayan grupta HS ve TS acisindan
istatistiksel olarak anlamsiz bulunmustur.

8.Lenfovaskuler alan invazyonu varligi ve sigara oykusu pelvik lenf nodu
tutulumunu  artimaktadir. istatistiksel olarak anlamli  bulunmustur.
(p=0,012)

9.Endometrial tutulum, parametrium tutulumu ve cerrahi sinir pozitifligi HS
ve TS'l istatistiksel olarak anlamsiz etkiledigi saptanmigtir.

10. Sagkalimi etkileyen cerrahi-patolojik risk faktorlerden tedavi 6ncesi timaor
boyutu <40 mm ve UstlU olanlarin HS ve TS'1 istatistiksel olarak anlamsiz
etkiledigi saptanmistir.

Serviks kanser gelisimi yaklasik 15 yillik siren ¢ok basamakl ve uzun bir

surectir. Anormal uterin kanama ile gelen 49 yas grubunda dusik
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sosyoekonomik dizey ve coklu partner, sigara gibi 6ykusiu olan hastalarda
serviks kanseri akla gelmelidir. Uzun bir sirecte kanser olusumu nedeniyle
oncu lezyonlar takip edilmelidir.

Serviks kanseri tedavisi diger malignitelerde oldugu gibi primer lezyonlar
ve olasi metastazlarin durumuna bakilarak bunlarin tedavilerini icermektedir.
Primer tedavi cerrahi, kemoterapi veya kemoradyoterapiyi icermektedir. Primer
tedavinin oncelikli olarak hastanin evresi ile ilgili olup hasta ile ilgili bazi
Ozellikler ve hastanin genel durumu tedavi seklini belirleyebilir. Erken evre
serviks kanserleri cerrahi ve/ veya 1sin tedavisi ile tedavi edilebilir.

Erken evre serviks kanseri tedavisi cerrahi ve IB2-11A (Bulky) serviks
kanserinde optimal tedavi secene@i ortaya konmus degildir. Calismamizda
sayisal acidan sagkalim oranlarina bakildiginda tedavi yonetimlerinin birbirine
Ustiinligunde anlamli bir fark izlenmemistir. ileri evre serviks kanseri tedavisi
genel bir goruge sahiptir. Fakat lokal ileri evre timorde multimodal yaklagimlarin

kargilastirildigi calismalara ihtiya¢c duyulmaktadir.
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