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Testis Tumorunde Markerlar

Kullanimi Kanitlanmis Markerlar
AFP
hCG
LDH

Kullanimi Kanitlanmamis Markerlar
hCGf3
LDH-1
PLAP
Noron-spesifik enolaz



Markerlarin Yukseldigi Histolojiler

 AFP
— Endodermal (Yolk sac)
— Teratom ve teratokarsinom
— Embriyonel karsinom

 hCG
— Trofoblastik tumorler (koryokarsinom)
— Seminom



Marker Yuksekligi

e Seminom disI
— % 40 — 70 (AFP veya hCG)
— % 20 — 60 (LDH)

e Seminom
— % 15— 20 (hCG)
— % 20 — 60 (LDH)



Tanida Marker Yuksekligi

e Seminom
— hCG < 300 olmasi

— AFP yuksek olmasi halinde seminom disi
olarak kabul edilir



Testis Tumorunde
“Prognostik Faktorler”

Histoloji (seminom — seminom disi)

Primer tumor lokalizasyonu

Metastaz yerleri

LDH

AFP

hCG

Tedavi suresince gelisen marker dusus hizi



Seminom disi Seminom

% 56 lyi prognoz % 90
Primer tumor yeri testis veya Primer tumor yeri herhangi bir yer
retroperitoneal ve akciger disi ve akciger disi viseral metastaz
viseral metastaz yok ve yok ve normal AFP, herhangi p3-
AFP<1.000 ng/ml ve HCG ve LDH
B-HCG<5.000 mIU/ml ve
LDH<1,5xN

% 28 Orta prognoz % 10

Primer tumor yeri testis veya Primer tumor yeri herhangi bir yer
retroperitoneal ve belirleyicilerden ve akciger disI metastaz var ve
bir tanesi: normal AFP, herhangi B-HCG ve
AFP>1.000 ve <10.000 veya LDH

B-HCG>5.000 ve <50.000 veya
LDH>1,5xN ve <10xN

% 16 Kotu prognoz

Primer tumor yeri mediasten veya
pulmoner digi viseral metastaz
veya kotu belirleyicilerden bir
tanesi: AFP>10.000 veya f-
HCG>50.000 veya LDH>10xN



Seminom
ognoz % 90

Primer tumor yeri herhangi bir yer
ve akciger digi viseral metastaz
yok ve normal AFP, herhangi -

HCG ve LDH
% 28 Orta prognoz % 10
Primer tumor yeri testis veya Primer tumor yeri herhangi bir yer
retroperitoneal ve Dbelirleyicilerden ve akciger digI metastaz var ve
bir tanesi: normal AFP, herhangi B-HCG ve
AFP>1.000 ve <10.000 veya LDH
B-HCG>5.000 ve <50.000 veya
LDH>1,5xN ve <10xN
% 16 Kotu prognoz SS

Primer tumor yeri mediasten veya
pulmoner digi viseral metastaz
veya kotu belirleyicilerden bir
tanesi: AFP>10.000 veya B-
HCG>50.000 veya LDH>10xN



« TNM'de marker duzeyine gore evreleme yapilan
tek tumor tipi



SX:

SO:
S1:

S2:

S3:

Evreleme pTNM
Serum Markerlari

Serum belirleyici olcumu yapilmamis
Serum belirleyicileri normal

LDH < 1.5 X N ve
hCG (mlu/ml) < 5000 ve
AFP (ng/ml) <1000

LDH 1.5-10 X N veya
hCG (mlu/ml) 5000-50,000 veya
AFP (ng/ml) 1000-10,000

LDH > 10 X N veya
hCG (mlu/ml) > 50,000 veya
AFP (ng/ml) > 10,000



Evre 0

pTis, NO, MO, SO
Evre |

pT1-4, NO, MO, SX
Evre |A

pT1, NO, MO, SO
Evre IB

pT2, NO, MO, SO
pT3, NO, MO, SO
pT4, NO, MO, SO
Evre IS

Any pT/Tx, NO, MO, S1-3

Evreleme

Evre 11

Any pT/Tx, N1-3, MO, SX
Evre IIA

Any pT/Tx, N1, MO, SO
Any pT/Tx, N1, MO, S1
Evre IIB

Any pT/Tx, N2, MO, SO
Any pT/Tx, N2, MO, S1
Evre IIC

Any pT/Tx, N3, MO, SO
Any pT/Tx, N3, MO, S1

Evre III

Any pT/Tx, any N, M1, SX
Evre IIIA

Any pT/Tx, any N, M1a, SO
Any pT/Tx, any N, M1a, S1
Evre IIIB

Any pT/Tx, N1-3, MO, S2
Any pT/Tx, any N, M1a, S2
Evre IIIC

Any pT/Tx, N1-3, MO, S3
Any pT/Tx, any N, M1a, S3
Any pT/Tx, any N, M1b, any



Evre O

pTis, NO, MO, SO
Evre |

pT1-4, NO, MO, SX
Evre |A

pT1, NO, MO, SO
Evre IB

pT2, NO, MO, SO
pT3, NO, MO, SO
pT4, NO, MO, SO

Any pT/Tx, NO I\/IO@1EP

Evrelemede Markerlar

Evre II

Any pT/Tx, N1-3, M0, SX
Evre IIA

Any pT/Tx, N1, MO, SO
Any pT/Tx, N1, MO, S1
Evre IIB

Any pT/Tx, N2, MO, SO
Any pT/Tx, N2, MO, S1
Evre IIC

Any pT/Tx, N3, MO, SO

Evre IS -I pT/Tx, N3, MO, S1

Evre III
Any pT/Tx, any N, M1, SX

Evre IIIA

Any pT/T
Any pT/Tx, any = 1
Evre IIIB

Any pT/Tx, N1-3, MO, S2
Any pT/Tx, any N, M1a, S2
Evre IIIC

Any pT/Tx, N1-3, MO, S3
Any pT/Tx, any N, M1a, S3
Any pT/Tx, any N, M1b, any



Tani1 Oncesi Marker Degerlendirilmesi



Olgu

Testiste agri ve ele gelen kitle
AFP: 500 IU, hCG: 7000, LDH: 450 (=240)
« Sag inguinal orsiektomi yapildi

Tani: seminom disi miks germ hucre,
evrelemede paraaortik LAM (3 cm) var

Hastanin prognostik grubu nedir ?
A- Orta riskli
B- Belli degil



International Germ Cell Consensus Classification:
A Prognostic Factor-Based Staging System for
Metastatic Germ Cell Cancers

By the International Germ Cell Cancer Collaborative Group

J Clin Oncol 15: 594-603, 1997

In addition to general data (age, date of diagnosis, and primary
site), data that were collected included: levels of serum AFP, hCG,
and LDH immediately prior to chemotherapy; the presence or ab-



Tedavi Suresince Tumor Markerlari



Tedavi Suresince Tumor Markerlari

 Yarilanma zamanlari nedir ?

— Evre | orsiektomi sonrasi
— Evre Il — lll KT suresince

* Ne zaman ve ne siklikla bakilmalidir ?

« Marker dusus hizinin prognostik onemi
var midir”? Tedavi secimimizi etkiler mi?



Marker yarilanmasi

hCG

— Orsgiektomi sonrasi  1-2 gun
— Evre Il - lll hastalikk < 3.5 gun
AFP

— Orsiektomi sonrasi 5 gun
— Evre Il - lll hastallkk <7 gun



Markerlarin yavas yarilanmasi
kotu prognoz belirtisi midir? (1)

 Bavbek S et al. (Acta Oncol 38: 505-9, 1999)
— 34 hasta
— AFP bolunmesi > 7 gun EFS ve OS farki var
— hCG sagkalim farki yok

 Bosl GJ et al. (Int J Biol Markers 9: 25-8, 1994)

— AFP ve hCG yarilanmasi iyi ve kotu prognostik
gruptaki hastalar icin bagimsiz prognostik faktor

 Murphy BA et al. (Cancer 73: 2520-6, 1994)
— 44 hasta

— Ik 1-2 siklus tedavide 6zellikle hCG (>3 giin) ve AFP
(>7 gun) yarilanmasi bagimsiz prognostik faktor



Markerlarin yavas yarilanmasi
kotu prognoz belirtisi midir?  (2)

 Mazumdar M et al. (J Clin Oncol 19: 2534-41, 2001)
— 189 hasta
— AFP =7 gun hCG < 3.5 gun
— 2yl EFS % 91 vs 69;
— 2yl OS % 95 vs 72

— Orta ve kotu prognostik gruptaki hastalar icin bagimsiz risk
faktoru

 Fizazi K et al. (J Clin Oncol 22: 3868- 76, 2004)
— 653 hasta (prospektif calisma hastalarinin sonuclari alindr)
— AFP =7 gun hCG < 3.5 gun
— Kotu prognostik grupta OS (4. yil) % 83 vs % 58
— lyi ve orta riskli grupta DFS ve OS farki yok



Markerlarin yavas yarilanmasi
kot prognoz belirtisi midir?  (3)

Calismalarin cogu retrospektif
Farkli yorumlar var
Markerlarin yavas bolunmesi kotu prognoz habercisi

Ancak standart tedavi se¢cim ve suresini degistirmemizi
gerektirecek kanit yok™*

Toner GC, Early Identification of Therapeutic Failure in NSGCT
by Assessing Serum Tumor Marker Decline During
Chemotherapy: Still Not Ready for Routine Clinical Use.
(editorial) J Clin Oncol 22: 3842-45, 2004



« Marker (AFP veya hCG) yuksekligi olan
hastalarda haftalik bakilmali, dusus hizi takip
edilmelidir.

ve

» Ogzellikle orta ve ylksek risk grubundaki hastalar
deneyimli merkezlere yonlendirilmelidir.



Tedavi Sonrasi Marker Takibi



Seminom Hastalarinda
Marker Takip Onerisi
"EGCCCG 20047

1. Yil 2. Yl 3.Yil 4. Yil 5.YIl 6-10.
Yillar

Evre 1 seminom
RT sonrasi

Evre 1 seminom 6 4 3 2 2 1
KT sonrasi

Evre 2a-b 6 4 3 2 2 1
seminom
RT sonrasi

lleri evre seminom 12 6 4 3 2 1

European Germ Cell Cancer Consensus Group
Ann Oncol 2004, 1377



Seminom Digi Testis Kanserinde
MarkerTakip Onerisi
"EGCCCG-2004"

1. Yil 2. Yl 3. Yil 4. Yil 5. Yl 6-10.
Yillar

Evre 1 takip

Evre 1 RPLND 6 3 2 2 2 1
veya KT sonrasi

Evre 2a-b 4 2 2 2 2 1

lleri evre 12 6 4 3 2 1

European Germ Cell Cancer Consensus Group
Ann Oncol 2004, 1377



Yanlis Pozitit Marker Yuksekligi

AFP

Benign karaciger hastaliklari

— Turkiye’de HBV tasiyiciigi ve HCV hepatit oranlari
yuksek

Buyuk Kistik rezidiv lezyon
HCC ve nadir olarak diger GIS kanserleri

hCG

Heterofilik antikorlar



Testis Kanserinde

Marker Kullanimi Onerileri
EAU, EGTM, ESMO, NCCN, NACB

I Oneri Derecesi

AFP ve hCG
Tarama
Tani / teshis
Evreleme ve prognoz
Nuks
Tedavi takibi

> > > W >

AFP
Seminom digi ayirici tani
LDH

>

Tani / teshis
Evreleme ve prognoz
Nuks

Tedavi takibi B

W > @

EAU: European Association of Urologists, NACB: National Academy of Clinical Biochemistry



Tesekkir ederim

Dr. Mert Basaran






Salvage Kemoterapi Sonrasi
Marker Yuksekligi Halinde Cerrahinin Yeri



Testis Kanserinde
PET BT ve Rezidiv Hastalik



