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TESTiS TUMORLERI

Testis tumorleri nadir gorilmekle birlikte, 15-35 yas arasi erkeklerde en sik
gorulen malign timodrdir. Erkekteki tim malign timorlerin %1-2’sini kapsar. Testis
timorlerinin genel insidansi 100000'de 2-3 olarak bildiriimektedir ancak yavas da olsa
artma egilimindedir. Erkeklerin tim yasami boyunca testis tumoérine yakalanma
insidansi ise %0.2 duzeyindedir. Tumoérlerin %90-95'i germinal dokudan kaynaklanir.
Testisin germ hucreli tiumorleri pure seminom ve nonseminomatdéz germ hicreli
tumorler olarak siniflandirihrlar. Seminomlar radyoterapiye son derece duyarlidirlar.
Nonseminomatdéz germ hucreli tumorler (NSGCT) ise 0Ozellikle platinum iceren
kemoterapi kombinasyonlarina c¢ok iyi yanit verir. Son vyillarda ileri gorintileme
yontemleri ve timor belirteglerinin birlikte kullaniimasi, cerrahi tekniklerdeki degisiklikler
ayrica ¢oklu ilag kemoterapi protokollerinin kullaniimasi ile genel sag kalim oranlari
artmaktadir. 1950’li yillarda mortalite oranlari %50’ye yakin iken glinimuizde bu oran

%10’un altina dismustar.

Etyoloji

Testis tumorlerinin bilinen kesin bir nedeni olmamakla beraber, germ hucrel
timorlerin etyolojisinde hem konjenital hem de edinsel faktorlerin 6nemli oldugu
bilinmektedir. Bu faktorler icinde de en guglu iliskiyi kriptorsidizm (inmemis testis)
gOstermektedir. Testis timorld hastalarin % 7-10'unda kriptorsidizm hikayesi vardir.
Kriptorsidizmi olanlarda ise 5-15 misli daha fazla testis timoérine yakalanma riski
vardir. Unilateral kriptorsidizmi ve testis timor( olanlarda karsi testiste %5 - 15 timér
goriulebilmektedir. Bu hastalarda siklikla seminom gérulir. Malignite riski en yuksek
intraabdominal testiste (1/20), inguinal testiste ise en diisiiktiir (1/80). inmemis testisin
skrotum igine indiriimesi (orsiopeksi), muayene ve timoér tanimlanmasinin
kolaylastirmakla beraber malignite potansiyelini dedistirmemektedir.

Gebelik sirasinda dietilstilbestrol veya &strojen iceren oral kontraseptif
kullanimi, fetusta testis timora roélatif insidansini %2.8-%5.3 artirmaktadir. Nonspesifik
enfeksiyon veya kabakulak enfeksiyonu ile iligkili testis atrofisi veya travma gibi edinsel
faktorlerin lokal hormonal dengesizliklere yol acarak malign transformasyona neden

oldugu disunulmektedir.
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Epidemiyoloji

Testis timoéru insidansi irk, UGlke ve sosyoekonomik dizey ile degisiklik
gostermektedir. En sik lIskandinav (lkelerinde, en az ise Afrika ve Asya'da
gorulmektedir. 20-40 yaslari arasinda en sik gorulen solid timordir. 60 yas sonrasinda
ve 10 yas altinda da kucglk bir pik yapmaktadirlar. En fazla gorilen histolojik tip
seminomun pik yasl 35-39 yaslari arasindadir. Embriyonal karsinom ve teratokarsinom
25-35 yagslari arasinda, koryokarsinom ise 20-30 yaslar arasinda sik gérilmektedir.
Yolk sac timér ve plr bening teratomlar erken ¢ocukluk déneminde sik gérdimekle
beraber, bu iki histolojik tip diger histolojik tiplerle kombine sekilde daha ileri yaslarda
goralir. Malign testikiler lenfomalar 50 vyasindan sonra daha sik karsimiza
cikmaktadir. Sag testiste, yiksek kriptoorsidizm insidansina paralellik gdsterecek
sekilde sola gore biraz daha sik gorular.

Primer testis timorleri yaklasik %2-3 bilateraldir ve bu es zamanli veya farkli
zaman dilimlerinde ortaya g¢ikabilmektedir. Bu timodrlerin yaklasik %50’sinde tek veya
¢ift tarafli inmemis testis dykiusi bulunmaktadir. Bilateral testis timorlerinden en sik
gorilen germ hucreli timér seminomdur. Ancak en sik rastlanilan bilateral timor
malign lenfomadir.

ilk 6énce insitu intratiibliler neoplazi gelisir ve sonunda testikiler parankimin bir
kismini veya tamamini kaplar. Tunika albuginea, epididim ve kord tutulumunu engeller.
Pure seminom hastalarinin 2/3-3/4'linde testise lokalizedir. NSGCT'lU hastalarin
2/3'inde ise tani konuldugunda metastaz vardir. Lenfatik dagihm vaskuler dagilimdan
once olmaktadir. Erken vaskiler invazyon pure koryokarsinomda goérilmektedir.
Akciger, karaciger ve  kemikler  vaskuler invazyonun sik  gdruldugu
organlardir.Orsiektomi sonrasinda testise lokalize oldugu dusunilen vakalarda % 30
organ disi tutulum vardir (% 80 retroperitoneal, %20 uzak organ).Yetiskinlerde
rastlanan tim germinal huicreli timérler malign olarak kabul edilmeli ve tedavi
edilmelidir. Bu hastalikta spontan gerileme ¢ok nadirdir ve hastaliga baglh olumlerin

blyUk ¢ogunlugu tani konulduktan sonraki 3 yil icerisinde olmaktadir.

Patoloji

Farkli testikiler kanser klasifikasyonlari kullaniimaktadir. Bunlardan siklikla
kullanilan Dixon-Moore Kklasifikasyonuna gore testikiler kanserler asagidaki sekilde
siniflandiriimistir.
Primer neoplaziler:

1. Germinal neoplaziler (%90 - %95)



a Seminom (%40)
(1) Klasik (tipik)
(2) Anaplastik
(3) Spermatositik
b. Embriyonal karsinom (%20 - %25)
C. Teratom (%5 - %10)
(1) Matir
(2) immatar
d. Koryokarsinom ( <%1)
e. Yolk sak timori ( endodermal sints timori)
f. Mikst hiicre tipi ( en sik teratokarsinom) (%40)
2. Nongerminal neoplaziler
a. Ozel gonadal stromal timérler
(1) Leydig hicreli timor
(2) Diger gonadal stromal timoérler
b. Gonadoblastom
c. Diger neoplaziler
(1) Karsinoid
(2) Adrenal rest timor
(3) Mezenkimal neoplaziler
(4) Rete testisin adenokarsinomu
Sekonder neoplaziler:
1.Retiklloendotelyal neoplaziler
2.Metastaz

Paratestikiler neoplaziler
1. Adenomatoid
2. Epididim kistadenomu
3. Mezensimal neoplaziler
4. Mezotelyoma

5. Metastaz



Seminom: %40 goérilme orani ile en sik gorulen timordar. 3 histolojik alt tipi
tanimlanmistir ve %85 ile en sik klasik tip seminomlardir. Yuvarlak bir sekli ile sert
elastiki yapisi vardir. Kesiti parlayan bir ylizey géstermektedir. Seminomlardaki hCG
Uretim insidansi igerdigi sinsityotrofoblastik hiicrelerle denklik gdstermektedir. Oncelikle
lenfojen metastaz yapar. Tumdr radyoterapi ve kemoterapiye ¢ok iyi cevap verir.

Embriyonel Karsinom: %20-25 oraninda goérulir. Genellikle kiglk, sinirlari

dlzensiz ve tunica vajinalisi invaze eden kitle olarak karsimiza cikar. Makroskopik
olarak yaygin kanama ve nekroz odaklari gérilir. Oncelikle lenfojen yolla metastaz
yapar.

Koryokarsinom: %1’den daha az goérulur. Karsimiza paradoksal bir bigimde

kUguUk intratestikiler kitleye ragmen uzak metastazla gelebilir. Histolojik tanisinda
sinsityotrofoblast ve sitotrofoblastlar gosterilmelidir. Erken safhada hematojen yolla
metastaz yaparlar ve agresif davranis gosterirler. Koryonik gonadotropin Urettikleri i¢in
beta hCG ile suratle teshis edilebilirler. Siklikla diger tiplerle kombinedir.

Teratom: % 5-10 oraninda goérulur.Birden fazla germ hicre tabakasi iceren
teratomlar hem c¢ocuk hemde erigkinlerde gérulebilir. Sertce homojen tumor, kas,
kikirdak ve kemik dokusu igerir. Bir kapsulle sinirlanmistir ve ¢ocuklarda iyi huylu
goOrundrse de erigkinlerde potansiyel malign timor olarak kabul edilir.

Yolk sac tiimér: infant ve gocuklarda en sik gérilen testis timoéridir.

Erigkinlerde siklikla diger histolojik tiplerle kombinasyon halinde bulunur ve alfa
fetoprotein (AFP) Uretimiyle iligkilidir. Homojen, sarimsi ve misinéz gorinimu vardir.
Germinal kaynakli olmayan testis timodrleri ¢ok nadirdir. Leydig hicreli timorler
genelde iyi huyludurlar ve androjen ve dstrojen uretirler. % 10 vakada malignite vardir.
Sertoli hucreli tmorler de iyi huyludur.

Mikst hiicre tipi: %40 oraninda gordlurler. Cogu teratom ve embriyonel karsinom

karisimindan olusan teratokarsinomlardir.

Germ hiicreli olmayan timorler: Tim testis tlimorlerinin %5-10’unu olusturur. En

sik goruleni Leydig hucreli timdrlerdir ve bu timér tim testis tGmorlerinin %1-2’sini
olusturur. Prepubertal ddnemde 5-9 yas arasi ve 25-35 yaslari arasinda olmak Uzere iki
dénemde pik yapar. Germ hicreli timorlerin aksine kriptorsidizm ile iliskili degildir ve
nedeni bilinmemektedir. Prepubertal dénemde virilizasyona, eriskin dénemde ise
endokrin imbalansa badli olarak feminizasyona, empotansa, azalmis libidoya ve
jinekomastiye neden olabilir. Cocuklarda bening karakterdedir ancak eriskinlerde %10
maligndir. idrar 17 ketosteroid atilimi benign ve malign lezyonlarin ayirt ediimesinde
yararl olabilir. Lipid vakuolleri igeren eozinofilik sitoplazmasi vardir ve kahverengi

pigmentasyon gorulir. Karakteristik inklizyonlar olan Reinke kristalleri gérulur.



Sertoli hicreli timorler infant donemi dahil tim yas gruplarinda gorulebilir. Genellikle
benign karakterde olmalarina ragmen %10’u malign davranis goésterir.
Gonadoblastomlar, siklikla gonadal disgenezisi olan hastalarda goériltrler ve tim testis
timorlerinin yaklasik %0.5’ini olusturur. Tim yas gruplarinda gérulebilmelerine ragmen
Ozellikle 30 yas alti gorularler . 20 cm’den daha blyuk kitle ile karsimiza
gelebilirler. Hastalarin biylk kismi fenotipik olarak disidir ve bu hastalar primer
amenore veya alt abdomende kitle nedeniyle karsimiza c¢ikabilirler. Erkek fenotipi olan
hastalar daha ¢ok kriptorsidizm veya hipospadias sikayeti ile basvururlar.Bilateral olma
olasiligr yiksek oldugundan (%50) hastalara bilateral orgsiektomi yapilmalidir.
Gonadoblastomlu hastalarda prognoz mikemmeldir.

Testisin _Sekonder Timérleri: =~ Tum testis tUimorlerinin %5’ini  olusturan

lenfomalar, 50 yas Uzeri hastalarda en sik goérilen timaordir. Ortalama goérilme yasi
60’dir. Hastalarin dortte biri generalize semptomlarla (halsizlik, kilo kaybi, istahsizlik)
karsimiza c¢lkmasina ragmen, cogunlukla testiste agrisiz biyime ile klinige
basvururlar. %50’si bilateraldir. Bilateral hastalikta ve diger odaklarda da lenfoma varsa
prognoz koétudir.

Metastatik testis tiimérleri:  insidental olarak otopsilerde yaygin hastahgin

metastazi olarak bulunabilirler. Oldukg¢a nadirdirler. En sik rastlanilan odaklar sirasiyla

prostat, akciger, gastrointestinal sistem, melanom ve bdbreklerdir.

EVRELEME

Testis timdrlerinde TNM siniflandiriimasi
T — Primer tumor:
e TX: Primer timdr saptanamamis.
e TO: Primer tumdr i¢in kanit yok (histolojik skar v.s)
 Tis: intratiibliler neoplazi (Karsinoma in situ)
e T1: Testis ve epididime sinirl ancak vaskiiler veya lenfatik invazyon yok

o T2: Testis ve epididime sinirli ve beraberinde vaskiler ve lenfatik invazyon var

veya tunika albuginea invazyonu var.

e T3: Spermatik kord invazyonu



e T4: Skrotum invazyonu
N - Regional Lymph Nodes
e NX: Saptanamamis
e NO: Lenf nodu metastazi yok
e N1: 5 adetten az, 2 cm’den klgtuk lenf nodu metastazi

e N2: 2-5 cm arasi lenf nodu metastazi veya 5 cm’den kiigiik 5 lenf nodundan

daha fazla metastaz veya ekstranodal yayilim bulgusu

e N3: 5cm den blytk lenf nodu metastazi

M - Uzak Metastaz
e MX: Saptanamamis
e MO: Uzak metastaz yok
e M1: Uzak metastaz var
S - Serum Tumoér Markerlari
e SX: Laboratuar testleri yapiimamis

LDH hCG(mIU/ml) AFP (ng/ml)

. S1 <1.5xN Ve <5,000 Ve <1,000
. S2 1.5-10 x N veya 5,000-50,000 veya 1,000-10,000

g3 >10xN veya >50,000 veya >10,000

Klinik bulgular ve semptomlar

Testis timorleri g¢ogunlukla nodil veya gonadlarda blyime ile saghk
kurulusuna basvururlar. Bu, hasta veya cinsel partneri tarafindan insidental olarak
tespit edilir. Tipik olarak kitle serttir ve hassas degildir. Kolayca epididimden ayirt edilir.

Hastalarin %30-40’1 alt abdominal bdlgede, anal bélgede veya skrotumda hafif sizlama



yada agirlik hissi ile bagvurabilir. Hastalarin %10’u testis i¢ci kanama veya timorle iliskili
epididimit nedeniyle akut agri ile bagvururlar. Metastatik hastaliga bagh olarak %10
hasta boyunda kitle (supraklavikiler lenf nodu metastazi), dispne gibi solunum
problemleri, gastrointestinal metastazlara bagli anoreksi ve bulanti-kusma, kemik
agrilar, santral ve periferal sinir sistemi bulgulari ve hatta iliak veya vena kava
obstruksiyonuna bagli olarak tek tarafli yada bilateral alt ekstremite 6demi ile karsimiza
gelebilir. Retroperitoneal hastaliyi gézden kagirmamak icin batin muayenesi dikkatli bir
bicimde yapilmalidir. Ozellikle Leydig hiicreli ve Sertoli hiicreli timérlerde olmak Uizere

diger germ hiicreli timorlerde de jinekomasti olabilecedi akilda tutulmalidir.

Teshis

Solid, sert intratestikiler kitlelere aksi ispat edilene kadar testis tumord gibi
yaklasiimalidir. Geng¢ populasyon daha c¢ok etkilendiginden ayirici tanida mutlaka
distnudlmelidir.Hastalarin %5-25’inde baslangigta yanlis tani konulup epididimit olarak
tedavi edilebilmektedir.

Tanida temel gorintileme yoéntemi olarak kullanilan transskrotal ultrasonografi
testisteki intraparenkimal kitlenin varligini gosterebilmekte ve diger selim progeslerden
(hidrosel ve epididimit) ayirt edebilmektedir ve ayni anda diger testiste
incelenebilmektedir.

inguinal (radikal) orsiektomi: Primer lezyonun en iyi sekilde gikarilmasi, spermatik
kordun internal ringe yakin yerden klemplenip testisin timudnin c¢ikariimasiyla
olmaktadir. Nadir vakalarda eksploasyon ve frozen biopsi gerekebilmektedir. inguinal
lenfatiklerin kontaminasyonu acgisindan skrotal yaklasimdan kacginiimalidir.

Tani konulduktan sonra olasi metastaz alanlari géz éninde bulundurularak standart

AC grafisi ve retroperitoneal bolge CT’si gekilmelidir.

Tumor belirleyicileri:

B-hCG (human koryonik gonadotropin): Normal yetiskin erkeklerde seviyesi ¢ok

disuktir. Bazi germ hicreli timorlerdeki syncytiotrophpblastic dokular bu
maddeyi Uretirler. Bu nedenle koryokarsinomlarin timinde, embriyonal hicreli
karsinomlarda %40-60 ve pure seminomlarda %7 oraninda tespit
edilebilmektedir. Seminomlarda nadiren normalin 2 katinin tzerine ¢ikarlar.

AFP (alpha fetoprotein): Bir onkofetal protein olup testis ve KC timdrlerinde

tespit edilirler. Yari oémri 5-7 gunddr. Embriyonel karsinom, teratom,
teratokarsinom, yolk sak tumorlerde yikselir. Pure seminomlarda ve

koryokarsinomlarda ylkselmezler.



LDH (Laktat dehidrogenaz): LDH normalde 5 izoenzimi olan hcresel bir

enzimdir. Kas dokusunda, karacigerde, bobrek ve beyinde bulunur. Testis
timord icin  spesifik degildir ancak timoérin buylkliga hakkinda fikir
verebilmektedir. ileri evre seminomlarin ve timér belirleyicileri ylikselmeyen
persistan nonseminomlarin takibinde rolu olabilecegi dusunulmektedir.

Plasental alkalen fosfataz: ileri evre timérlerde yiikselebilmektedir. Yogun

sigara icenlerde de yukseldigi bilinmektedir.

Gama Glutamil Transpeptidaz: Hepatoseluler enzimdir ve siklikla karacigerin

benign ve malign hastaliklarinda yukselmektedir. Seminomlarda degeri

yUkselebilmektedir.

Sonug olarak tim evreler gdéz énine alindiginda, nonseminomatdz timdrlerin
%90’Inda timor belirleyicilerin biri veya ikisi yUkselmektedir. %50-70 hastada AFP,
%40-60 hastada ise R-hCG ylkselmektedir. Evre 1 deki hastalarin Ugte ikisinde
bunlardan biri veya ikisi yukselmektedir. Tedavi sonrasi tumor belirleyicilerinin seviyesi
yarilanma Omdarlerine gbre dugus goOsterirler. Seviyenin yuksek kalmasi veya
dismedeki yavaslik rezidiel hastaligi disindirmelidir. Seviyenin normale dismesi

hastaligin tedavisinde kir saglandigi anlamina gelmemektedir.

Tedavi (orgiektomi sonrasi)

Seminom:; Seminomlarin ¢ogunlugu lokaldir ve radyoterapiye ¢ok duyarldirlar.
Evre 1 seminomlu hastalarda radikal orsiektomi sonrasi retroperitoneal radyoterapi
(2500-3000 cGy) Onerilmektedir. DlsUk evreli hastalarda kir orani % 99a
ulasmaktadir. Seminom ayrica platinum igceren kemoterapi kombinasyonlarina da
duyarhdir ve radyoterapi sonrasi kurtarma tedavisi olarak kemoterapi uygulanmalidir..
Daha ileri evrelerde ve AFP yilkselmesine neden olan blyltk kitlelerde 6ncelikle
kemoterapi uygulanmalidir. Siklikla kemoterapi sonrasi kitleler fibrozise ugrar . Ancak
halen reziduel kitle varsa cerrahi tedavi yapilmahdir. Halen ginimizde seminomlarin
timane 3 kar BEP veya 4 kir sisplatin + etoposid veriimektedir.

Nonseminomat6z germ hicreli timér: Evre 1 hastaligi olanlarda standart ve en
iyi tedavi RPLND ’dur. Erken evre hastalikta hastalarin %75’i yalnizca orsiektomi ile
iyilesir. RPLND transabdominal veya torakoabdominal yaklagsimla olabilmektedir. Bu
sekilde tedavi edilen hastalarin sadece %10’unda nuks gorulmektedir ve bunlarin
tamama yakini takibi ve tedavisi kolay olan akcigerdedir. Bu yaklasimla kur orani %99
dur. Orsiektomi sonrasi baska bir tedavi yapilmaksizin yogun takip edilen hastalarda 4

yil icinde nuks orani %30 dur (akciger ve retroperiton). RPLND’nin uzun dénemdeki



major komplikasyonu sempatik sinir liflerinin zedelenmesine bagli olarak ejaktlasyon
problemleri ve infertilitedir. Gelistirilen cerrahi tekniklerle morbidite oraninin minimuma
indirilmesine galisiimaktadir. Yiksek evreli blyuk retroperitoneal kitlesi olan hastalarda
Platinum iceren kemoterapi kombinasyonlari bu timdrlerin tedavisinde ¢igir agmistir.
Kullanilan tedavi protokolleri sisplatin + vinkristin + bleomisin (PVB) veya vinblastin +
siklofosfamid + daktinomisin + bleomisin + sisplatin (VAB-6) seklindedir. Kemoterapi

sonrasi reziduel kitleye yonelik cerrahi yapilmalidir.

izlem

Hastalarin timU dizenli takip altinda tutulmalidir. Hastalar olasi lenf nodu
metastazlari ve nlks intraabdominal kitle nedeniyle dikkatli fizik muayeneye tabi
tutulmaldirlar. Laboratuar arastirmalari iginde tam kan sayimi ve tumoér marker
dizeylerine (AFP, BHCG, LDH) bakilmaldir. Akciger metastazina yonelik akciger
radyogrami c¢ekilmeli ve daha seyrek olarakta abdominal BT ile batin i¢i niks

arastiriimalidir.
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