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Niiks gelisen vulvar skuamoz hiicreli kanser hastalarinda prognostik
faktorler ve niiksiin toplam sag kalima etkisi

Prognostic factors in patients with recurrent squamous cell carcinoma of the vulva
and the influence of recurrence to the overall survival

Fatih Dinger Gllsah Selvi Demirtag
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Tepecik Egitim ve Arastirma Hastanesi, Jinekolojik Onkoloji Balim, izmir, Tirkiye

0z

Amag: Niks gelismis olan vulvar kanser hastalarinda birgok faktoriin etkisi arastiriimistir.
Calismamizda niiks gelisen ve gelismeyen skuaméz hicreli vulvar kanserli hastalarda klinik ve
patolojik faktorlerin kargilastiriimasi ve niksun toplam sagd kalima olan etkisini arastirmayi hedefledik.

Gereg ve Yontem: izmir Tepecik Egitim ve Arastirma Hastanesi Jinekolojik Onkoloji Klinigi'nde 1995 -
2018 yillar arasinda opere olmus ve takipleri hastanemizde olan vulvar kanserli hastalarin dosyalari
retrospektif olarak tarandi. Hastalar niiks gelismis ve gelismemis olarak iki gruba ayrildi. Yas, evre,
timor boyutu, timorin orta hat durumu, timorin lokalizasyonu, yapilan operasyon, cerrahi sinir,
timorin invazyon derinligi, metastatik lenf nodu varli§i, adjuvan tedavi degiskenleri agisindan gruplar
karsilastirildi ve niksin sag kalima olan etkisi arastirildi.

Bulgular: Yas, evre, tumoér boyutu, timérin orta hat durumu, tiGmoérin lokalizasyonu, yapilan
operasyon, cerrahi sinir, timorin invazyon derinligi, metastatik lenf nodu varlidi, adjuvan tedavi gibi
degiskenler vulvar kanserli hastalarda niks gelisimi agisindan istatiksel olarak anlamli bulunmadi.
Nuks ile toplam sag kalim arasinda da bir korelasyon bulunmadi.

Sonug: Literatlirde belirtilen birgok prognostik faktdr calismamizda niks agisindan anlamli
bulunmamis olup, toplam sag kalim acgisindan da niks olan ve olmayan grup arasinda bir fark
saptanmamistir.

Anahtar Sozcukler: Vulvar kanser, niks, sag kalim.

ABSTRACT

Aim: The effects of many factors have been investigated in vulvar cancer patients with recurrence. In
our study, we aimed to compare clinical and pathological factors and investigate the effect of
recurrence on overall survival in patients with recurrent and non-recurrent squamous cell vulvar
cancer.

Materials and Methods: The files of vulvar cancer patients who were operated in izmir Tepecik
Education and Research Hospital Gynecological Oncology Clinic between 1995 and 2018 and were
followed up in our hospital were retrospectively reviewed. Patients were divided into two groups, with
and without recurrence. The groups were compared in terms of age, stage, tumor size, midline status
of the tumor, localization of the tumor, operation, surgical margin, depth of tumor invasion, presence of
metastatic lymph node, adjuvant therapy variables and the effect of recurrence on survival was
investigated.

Results: Variables such as age, stage, tumor size, midline status of the tumor, localization of the
tumor, operation, surgical margin, tumor invasion depth, presence of metastatic lymph node, adjuvant
therapy were not found to be statistically significant in terms of recurrent patients with vulvar cancer.
There was also no correlation between recurrence and overall survival.
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Conclusion: Many prognostic factors mentioned in the literature were not found to be significant in
terms of recurrence in our study, and no difference was found between the groups with and without

recurrence in terms of overall survival.
Keywords: Vulvar cancer, recurrence, survival.

GiRiS

Vulvar kanserler jinekolojik kanserlerin yaklasik
olarak %3-5 ini olustururlar (1). Skuamoz hicreli
kanser en sik gorilen tipidir (2). En o6nemli
prognostik faktoér inguinal lenf nodu tutulumudur
(3). Bircok hastada cerrahi tedavi siklikla tercih
edilen ydntemdir. Ancak cerrahi mudahale timor
eder Kklitorise anls ve vajinaya yakin ise
morbidite iliskili olabilmektedir (4). Klitoris, vajina
ve anlse yakin lezyonlarda dncelikle neoadjuvan
radyoterapi tercih edilir. Cerrahi tedavide ise en
az 8 mm tumdr marjini ile timoérin ¢ikariimasi
lokal nukslerin onlenmesi agisindan
onerilmektedir  (5). Vulvar skuamoz hucreli
kanserlerde tedavi sonrasi niks yaklasik olarak
%25 hastada meydana gelmektedir (6). Lokal
nikslerin ¢odu ilk 2 vyl igerisinde meydana
gelmektedir. Calismamizda klinigimizde opere
olmus ve lokal, inguinal ve sistemik olarak nuks
gelismis  skuamo6z  hucreli  vulvar  kanser
hastalarinda basta timér cerrahi siniri olmak
Uzere yas, evre, timor boyutu, timoérin orta hat
durumu,  timoérin  lokalizasyonu,  yapilan
operasyon, tumaorun invazyon derinligi,
metastatik lenf nodu varligi, adjuvan tedavi gibi
prognostik faktoérler ve niksin sag kalima olan
etkisinin arastiriimasi hedeflenmistir.

GEREG ve YONTEM

Tepecik Egitim ve Arastirma  Hastanesi
Jinekolojik Onkoloji kliniginde skuamoz hucreli
vulvar kanser tanisi ile opere olmus ve takipleri
klinigimizde olan hastalarin dosyalar retrospektif
olarak taranmistir. Tim ameliyatlar klinigimizde
jinekolog onkologlar tarafindan ve histopatolojik
degerlendirmeler hastanemiz patologlari
tarafindan yapilmistir. Hastalar klinigimizde ilk iki
yil U¢ ayda bir, sonraki 3 yilda ise 6 ayda bir
kontrol edilmiglerdir. Tim kontrollerde hastalar
detayli olarak jinekolojik muayene edilmis ve
gerekli  tim  go6runtileme  ydntemleri ile
degerlendirilmislerdir. Hastalarin kontrolleri
sirasinda niks suphesinde dogrulama biyopsisi
ve gorlntileme tetkikleri istenerek klinik ve
patolojik degerlendirme yapilmistir. Bu hastalar
jinekolojik onkoloji konseyinde medikal onkoloji,
patoloji, radyasyon onkolojisi, radyoloji uzmanlari
ile birlikte degerlendirilmigtir. Calisma 2020/10-8
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nolu etik kurul onayr almis olup, arastirma ve
yayin etigine uyulmustur.

Hastalar lokal, inguinal ve sistemik nuks gelismis
olanlar niiks grubu ve niks gelismeyen grup ise
diger grup olarak ayirildi. Hasta gruplan vyas,
evre, tumoér boyutu, timoérin orta hat durumu,
timoérin  lokalizasyonu, yapilan operasyon,
cerrahi  sinir, timoérin invazyon derinligi,
metastatik lenf nodu varlii, adjuvan tedavi gibi
degiskenler kullanilarak kargilastirildi. Kategorize
edilen degiskenler SPSS 22. sirim programi
kullanilarak analiz edildi. Gruplar arasindaki
karsilastirmalar ve ortalamalarin kargilastiriimasi
ki kare testi, independent T test kullanilarak
yapildi. Niks gelisimi acisindan risk faktorleri
binary logistic regresyon analizi yapilarak
degerlendirildi. Sag kalim analizleri Kaplan-Meier
metodu kullanilarak degerlendirildi. Calisma ile
ilgili olarak hastane etik kurulunun onayi
bulunmaktadir.

SONUGLAR

Klinigimizde 1995 ve 2018 yillari arasinda opere
olmus toplam 98 hastanin dosyasi arsivden
tarandi. Bu hastalarin 64 skuamdz hiicreli kanser
tanili olanlari calismaya dahil edildi. Diger
histopatolojik tanili olan hastalar ise ¢alisma disi
birakildi. Hastalara ait yas, operasyon tipi, niks,
evre, timor lokalizasyonu, timoér c¢api, cerrahi
sinir, lenfovaskuler invasyon (LVSI), adjuvan
tedavi, niks lokalizasyonu, niks tedavileri
incelendi (Tablo-1).

Pozitif cerrahi sinir timoériin spesmen siniri ve
veya 8 mm’e ye kadar alanda varligi olarak
tanimlanmistir. Altmis dort skuamoz hiicreli vulva
kanseri tanili hastanin 17’sinde lokal, inguinal ve
sistemik nuks gelismis olup 47 hastada takip
suresinde nuks saptanmamistir. Niks saptanan
ve saptanmayan hasta gruplari timér boyutu,
invazyon derinligi, cerrahi sinir acgisindan
degerlendirildi (Tablo-2).

Nukslerin 10°u lokal, 4’ inguinal ve 3’ U sistemik
niks idi. Iki grup yas, evre, timoér boyutu,
timordn orta hat durumu, timérin lokalizasyonu,

yapilan operasyon, cerrahi sinir, tOmorin
invazyon derinligi, metastatik lenf nodu varlgi,
adjuvan tedavi gibi degiskenler agisindan

karsilastirildi (Tablo-3).
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Tablo-1. Hastalarin genel 6zellikleri.

n (%) 95% ClI Ortalama £ SS
Yas 90 (100%) 65,5+11,2
Operasyon
Sadece TUmor Eksizyonu 7 (7,8%) 2,2-13,3
TUmor Eksizyonu+Unilateral Lenf Nodu 8 (8,9%) 3,3-15,6
Eksizyonu
Tamor Eksizyonu+Bilateral Lenf Nodu 75 (83,3%) 75,6-90,0
Eksizyonu
Niks
Var 26 (28,9%) 20,0-38,9
Yok 64 (71,1%) 61,1-80,0
Evre
1 54 (60,0%) 48,9-71,1
3 34 (37,8%) 27,8-48,9
4 2 (2,2%) 0,0-5,6
Tumor Lokalizasyonu
Orta Hattan <2 cm 83(92,2%) 86,7-97,8
Orta Hattan >2cm 7 (7,8%) 2,2-13,3
Tamor Capi 3,04+1,42
Cerrahi Sinir
Pozitif 24 (26,7%) 17,8-35,6
Negatif 66 (73,3%) 64,4-82,2
Cerrahi sinir (mm) 5,71+5,03
LVSI
Yok 78 (86,7%) 78,9-93,3
Var 12 (13,3%) 6,7-21,1
Adjuvan Tedavi
Yok 31 (34,4%) 25,6-43,3
Var 59 (65,6%) 56,7-74,4
Nuks Lokalizasyonu
Lokal 14 (53,8%) 34,6-73,1
inguinal 9 (34,6%) 15,4-53,8
Sistemik 3 (11,5%) 0-23,1
Niks Tedavisi
Cerrahi 4 (15,4%) 3,8-30,8
RT 6 (23,1%) 7,7-38,5
KRT 2 (7,7%) 0-19,2
KT 9 (34,6%) 15,4-53,8
Cerrahi+KRT 5 (19,2%) 7,7-34,6
LVSI: Lenfovaskdler alan invazyonu
RT: Radyoterapi
KRT: Kemoterapi
Tablo-2. Niks olan ve olmayan gruplarin kargilastiriimasi.
NUks Var NUks Yok P (2 -tailed)
Ortalama + SS Ortalama + SS
Tdmodr Capi (cm) 3,23+1,42 2,98+1,39 0,45
Invazyon Derinligi(mm) 6,40+5,71 4,39+4,50 0,03
Cerrahi Sinir 4,53+5,28 6,18+4,88 0,16

Mesafesi(mm)

Independent T- test. p<0,05 anlamli. .SS: Standart sapma.
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Tablo-3. Hastalarin klinik ve patolojik karakteristikleri ve niiks durumu ile iligkileri.

Toplam (n) Niks Var (n:17)  NuksYok (n:47) P Degeri
Yas (ortalama)
50 yas alti 7 (%10,9) 0(%0) 7 (10,9) P=0,10
50 yas Ustii 57 (%89,1) 17(%29,8) 40(%70,2)
Evre
EVRE 1 -2 41(%64,1) 9 (%52,9) 32(%68,1) P=0,265
EVRE 3 -4 23(%35,9) 8(%47,1) 15(%31,9)
Tamor Boyutu Ortalama
<4cm 59 (%92,2) 16(%27,1) 43(%72,9) P=0,59
>4 cm 5(%7,8) 1(%20) 4(%80)
Tumor Cerrahi Sinir
8mm ve altinda 41(%64,1) 9(%22) 32(%78) P=0,265
8 mm uUstiinde 23(%35,9) 8(%34,8) 15(%65,2)
Timér invazyon Derinligi
1 mm ve alti 12(%36,4) 2(%16,7) 10(%83,3) P=0,67
2 mm ve stii 21(%63,6) 6(%28,6) 15(%71,4)
Metastatik Lenf Nodu Varlig 23(%35,9) 8(%34,8) 15(%65,2) P=0,37
Metastatik lenf nodu yoklugu 41(%64,1) 9(%22,0) 32(%78,0)
Adjuvan Tedavi
Tedavisiz izlem 22(%34,4) 4(%18,2) 18 (%81,8)
Sadece RT 24(%37,5) 9(%37,5) 15(%62,5) P=0,29
RT ve KT 18(%28,1) 4(%22,2) 14(%77,8)

Hastalari yas ortalamalari 64,6 + 11,2 idi. Niks gdére  karsilasgtirildiinda  istatiksel  olarak

gelisen grupta yas ortalamasi 67 +11,9 iken niks
gelismeyen grupta 63,7£11,9 idi. Her iki grup 50
yas altt ve Usti olarak nlks acisindan
karsilastirildiginda istatiksel olarak anlamlilk
saptanmadi  (p=0,10). Hastalarin  cerrahi
evrelemesi 2009 FIGO evrelemesine gore
yapildi. 41 hasta evre 1, 25 hasta evre 3, 2 hasta
evre 4 tanili idi. Evre 1 ve 2 erken evre olarak
evre 3 ve 4 ise ileri evre olarak gruplandirildi.
Nuks varligi agisindan karsilastirildiginda iki grup
arasinda istatiksel anlamhlik  saptanmadi
(p=0,265).

Ortalama timoér capi 2,8+1,6 cm ve ortalama
invazyon derinligi 5,3£5,4 mm idi. Nuks gelisen
grup ile gelismeyen grup timor boyutu (4 cm ve
alti, 4 cm ustu ), timdorin invazyon derinligi (1mm
ve alti, 1mm Ustl) ve timor orta hat durumu (orta
hatta, orta hattan uzakta) ve tiumor
lokalizasyonuna (klitorise yakin, orta hatta 2 cm
den daha yakin, orta hattan 2 cm daha uzakta)
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anlamlilik saptanmadi (p=0,59, p=0,67 p=0,65,
p=0,84).

Dosya kayitlarindan patolojik verilerde cerrahi
sinir degerleri 52 hastada degerlendirilebildi.
Ortalama cerrahi sinir 4,445,177 mm idi. Cerrahi
sinir 8 mm olarak gruplandirildiginda niks olan
ve olmayan gruplar arasinda anlamlilik
saptanmadi (p=0,265).

Cerrahi olarak hastalarin Ugune radikal lokal
eksizyon, birine radikal vulvektomi, 45'ine radikal

vulvektomi ve bilateral inguinal lenf nodu
diseksiyonu,  yedisine  radikal  vulvektomi
unilateral lenf nodu diseksiyonu, bir hastaya

radikal vulvektomi bilateral lenf nodu diseksiyonu
ve pelvik lenf nodu diseksiyonu, yedi hastaya ise
simple vulvektomi bilateral lenf nodu diseksiyonu
uygulanmigtir.  Cerrahi tedavide lenf nodu
diseksiyonu yapilan ve yapilmayan gruplar niiks
acisindan kargilastinldiginda anlamlihk
saptanmamistir (p=0,43).
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Yirmi G¢ hasta cerrahiden sonra tedavisiz olarak
izlenmistir. On U¢ hasta adjuvan tedavi olarak
cerrahi bolgeye radyoterapi, sekiz hasta ise hem
cerrahi hem de inguinal bdlgeye radyoterapi
almistir. Kemoradyoterapi alan hasta sayisi ise
17 idi. Gruplar sadece cerrahi, cerrahi tedavi ve
radyoterapi, cerrahi ve kemoradyoterapi alanlar
olarak nuks agisindan karsilastirildiginda
istatiksel anlamlilik saptanmadi (p= 0,29).

Niksun sag kalima etkisine bakildiginda, toplam
sag kalim suresini etkilemedigi saptanmistir
(p=0,571) (Sekil-1).

Survival Functions

0 g

0.6

Cum Survival

0.4+

0,2+

0,0

Sekil-1. Niksiun sagkalima etkisi (p=0,00).

TARTISMA

Vulvar kanserlerin ¢ok sik olarak kargsimiza
gelmemesi nedeni ile bu kanserlerle ilgili genis
randomize galisma sayisi azdir. Calismamizda
nadir olan bu hastaligin niks gelisen ve
gelismeyen gruplarinda basta cerrahi sinir olmak
Uzere birgok prognostik faktér degerlendirilmistir.
Nuks orani literatirde bildirilen niks orani ile
uyumlu olarak saptanmistir (7, 8). Nikslerin cogu
takipte ilk 2 yilda meydana gelmektedir (8).
Calismamizda da literatlirle uyumlu olarak niks
ortalama 19 £7,5. ayda meydana gelmistir. Niks
gelisen hastalar birgok klinik ve histopatolojik
faktor agisindan retrospektif olarak
degerlendirmistir. Hastalara uygulanan adjuvan
tedavi, tumdr boyutu, lenf nodu pozitifligi ve
cerrahi sinir pozitifligine goére belirlenmistir.

Literatirde nodal tutulum en 6nemli prognostik
faktdr olarak bildirilmekle birlikte nodal tutulumun
niksu belirlemesinde ki roli net degildir (7, 9,
10). Calismamizda metastatik lenf nodu
acisindan nilks olan ve olmayan gruplar
karsilastirildiginda istatistiksel olarak anlamhilik
saptanmamigtir. Cerrahi sinir 6zellikle lokal
nikslerde birgok calismada en 6nemli faktor
olarak belirtilmistir (11, 12, 4). Calismamizda ise
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basta cerrahi sinir 8 mm olarak
degerlendirildiginde istatistiksel olarak lokal
inguinal ve sistemik olarak tim nukslerde bir
korelasyon bulunmamistir. Baiocchi ve
arkadaslari da calismamiz ile benzer olarak
cerrahi sinir uzakligi ile lokal rektrrensde bir iligki
saptamamiglardir (13). Bir¢ok yayinda da cerrahi
tedavide timor cerrahi sinir mesafesi en az 8 mm
olarak o&nerilmektedir (14, 15). Minar ve
arkadaslari yaptiklari ¢alismada 8 mm timor
cerrahi sinir uzakligini lokal niks gelismesinde
ana prognostik faktor olarak saptamislardir (16).
Heaps ve arkadaslari yapmis olduklari ¢alismada
8 mm altindaki cerrahi sinir mesafesinde % 50
oraninda lokal niks orani saptamiglardir (11).
Chan ve arkadaslari yapmis olduklari ¢alismada
ise 8 mm patolojik cerrahi sinirda lokal nuks
saptamamiglardir (4). 8 mm altindaki cerrahi sinir
mesafesine sahip hastalarda %23 oraninda lokal
niks bildirmislerdir. Groenen ve arkadaslari da
bizim calismamizda oldugu gibi lokal nuks ile 8
mm degeri agisindan bir fark bulamamiglardir
(17).

Adjuvan tedavilerin cerrahi sinir ile birlikte
degerlendirildigi bir ¢alismada ise Viswanathan
ve arkadaslari niks oranlarini 1cm, 1cm altinda
ve pozitif sinirli hastalarda sirasi ile 37% 63%,
82% olarak saptamislardir. (5). Calismamizda ise
niks ile adjuvan tedaviler karsilastirildiginda
tedavisiz izlem, sadece radyoterapi, radyoterapi
ve kemoterapi alan gruplar arasinda anlamlilik
saptanmamistir.

Timoér boyutu olarak Baiocchi ve arkadaslari 4
cm ve alti timor boyutu ile 4 cm ve Usti timor
boyutlu hastalari cerrahi sinir agisindan
karsilagtirdiklarinda korelasyon saptamamiglardir
(p=0,59) (13). Bizim g¢alismamizda da timor
boyutu ile niks agisindan istatistiksel bir iligki
saptanmamistir. Te grootenhuis ve
arkadaslarinin yaptiklari galismada da lokal niks
ile  timér boyutu arasinda  bir iligki
saptanmamistir (7). Woelber ve arkadaslari 102
hasta iceren c¢alismalarinda cerrahi timor
mesafesinin sag kalima etkisinin olmadigini
saptamiglardir (18). Karatash ve arkadaslari yas,
timor capi, cerrahi sinir lenf nodu durumu ve
adjuvan tedavinin hastaliksiz sag kalima etkisinin
olmadigini saptamislardir (19).

Diger prognostik faktorler incelendiginde, Podratz
ve arkadaslarinin ¢alismasinda klinik evre, pozitif
inguinal nod ve tumoér capi prognostik faktér
olarak belirtmis fakat hasta yasi bu faktorlere
dahil edilmemistir (20). Boyce ve arkadaslar ise
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sadece evreyi prognostik faktor olarak almiglardir (21).

Calismamizda ise yas, evre, timor boyutu,
timoérdn orta hat durumu, timér invazyon
derinligi ve adjuvan tedavi niks agisindan

prognostik faktor olarak saptanmamisgtir.

Calismamizin temel kisithihgi érneklem sayisinin
azligi ve retrospektif bir calisma olmasidir.
Calismamiz literatirde yer alan prognostik
faktorlerin timindn birlikte degerlendirildigi bir
caisma olup bu anlamda literatire katki
saglayacagini disunmekteyiz.

Kaynaklar

SONUG

Calismamiz niiks gelisiminde arastiriimis olan
prognostik faktorleri birlikte degerlendirmesi
acisindan literatirdeki bircok calismadan farkh
olup degerlendirilen prognostik faktérlerin niikste
etkisinin olmadigi ve nilks gelisen hastalarin
toplam sad kalimlarinda da bir fark olmamasi
acisindan farkh sonugclari olan ¢alismadir. Sonug
olarak c¢alismamizda her ne kadar nulks
acisindan literatlirde deg@erlendirilen prognostik
faktorlerin tamami deg@erlendiriimis olup istatiksel
anlamda bir korelasyon bulamasak da kapsamli
¢alismalara ihtiyag vardir.

Cikar c¢atismasi: Yazarlar
¢atismamasi bulunmamaktadir.
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