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Ozet

Testisin seks kord/stromal tiimérleri nadir olarak gorlirler. Seks kord/
stromal tiimorlerin az bir kismi maligndir ve ilk tani aninda metastatik
olarak tespit edilir. Standart tedavileri inguinal orsiektomi olmasina
ragmen testis koruyucu cerrahi frozen inceleme sonucunda benign
karakterdeki kitlelere dnerilmektedir. Bu derlemenin amaci seks kord/
stromal tiimorlerinin glinimuzde kabul edilen standart ve alternatif tedavi
alternatiflerini degerlendirmektir. (Uroonkoloji Biilteni 2014;13:153-156)

Anahtar Kelimeler: Testis Tumord, testisin seks kord/stromal timord,
leydig hticreli timor, sertoli hiicreli tiimor, testis koruyucu cerrahi

Summary

Sex cord-stromal tumors are rare testicular tumors. A few of sex cord-
stromal tumors are malignant and may be detected as metastatic
at initial diagnosis. Although the standard treatment is inguinal
orchiectomy, testis sparing surgery is recommended for masses that
have benign characteristics on frozen section analysis. The aim of this
review was to evaluate the currently accepted standart and alternatives
treatment modalities for sex cord-stromal tumors. (Bulletin of Urooncology
2014;13:153-156)
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Giris

Testis tumorli erkek kanserleri arasinda %1-%1,5 oraninda
gorilirken tim Urolojik timdrlerin %5‘ini  olusturmaktadir.
Ozellikle gen¢ yas grubu erkeklerde en sik goriillen malign
timorlerdendir (1). Testisin seks kord/stromal timorleri (TSST)
nadir olarak gorilir ve yetiskin testis timorlerinin sadece
%2-%4'lnu olustururlar. Leydig hiicreli timorler TSST'nin %75-
%380’ini olustururken sertoli hiicreli timorlerden (¢ kat daha
fazla goriilirler (2). Bugiine kadar Avrupa Uroloji Dernegi disinda
TSST icin herhangi bir genel 6neri yayinlanmamistir. Avrupa
Uroloji Dernegi Testis Kanseri Calisma Grubu bu konu ile ilgili
klavuz hazirlamig ve sadece Leydig ve Sertoli hicreli timérlerin
tani ve tedavisi icin oneriler vermistir (3). Non-germ hiicreli
testis timorleri TSST ve cesitli non-spesifik stromal timorleri
icermektedir ve farkli histolojik alt tipleri Diinya Saglk Orgiitii
(WHO) 2004 siniflamasina gore tanimlanmuistir (4) (Tablo 1).
TSSTleri ilk tani aninda %20 metastatik olarak tespit edilirler
ve takiplerde ilk iki yil icerisinde hastalarin %40'inda metastaz
gelisir. En sik metastazlar 6zellikle retroperitoneal ve inguinal lenf

nodlarina (%70), karaciger (%45), akciger (%40) ve kemikleredir
(%25) (5). Jinekomasti germ hicreli timorlerde insan koryonik
gonodotropin, insan koryonik somatomammotropin, prolaktin,
Ostrojen, androjenlerin artmis seviyelerine baglh olarak hastalarin
%5’inde gortliirken, TSST'li hastalarin %10-%30’unda gorilir.
Jinekomasti genellikle orsiektomiden sonra bir yil icinde
%80 oraninda gerileme gosterir. Jinekomastisi devam eden
hastalarda bilateral mastektomi onerilebilir. Bazi arastirmacilar
devam eden jinekomastinin tani konulamamis bilateral leydig
hicreli timorlerde (%3), metastatik hastalik ve reklrrenslerde
gorulebilecegini bu nedenle orsiektomi sonrasi takiplerde
jinekomasti icin fizik muayenenin yapilmasi 6nerilmektedir
(2,3,4,5).

Bu derlemede TSST’lerin giincel veriler esliginde ginimuzde
kabul edilen standart ve alternatif tedavilerinin degerlendirilmesi
amaclanmistir.

Leydig Huicreli Timorler
TSST icinde en sik gorilen timorlerdir. Leydig hicreli timorler
eriskin testis tiimorlerinin yaklasik %1-%3’Unl olustururken

Yazisma Adresi/ Address for Correspondence: Dr. $ahin Kabay, Dumlupinar Universitesi Tip Fakiltesi, Uroloji Anabilim Dali, Kiitahya, Tiirkiye
E-posta: skabay@yahoo.com Gelis Tarihi/Received: 06.09.2014 Kabul Tarihi/Accepted: 10.09.2014

© Uroonkoloji Biilteni, Galenos Yayinevi tarafindan basilmistir./ © Bulletin of Urooncology, Published by Galenos Publishing. ] 53



Kabay ve ark.
Testisin Seks Kord/Stromal Timorlerinde Giincel Tedavi Yaklagimlari

Tablo 1. Diinya Saghk Orgiitii (WHO) 2004 siniflamasina gore
non-germ hiicreli tiimorler

Seks Kord/Gonadal Stromal Timorler

Leydig hiicreli timor

Malign Leydig hiicreli timor

Sertoli hiicreli timor

Lipitten zengin varyant

Sklerozan

Buyik hiicreli kalsifiye

Malign Sertoli hiicreli timor

Granuloza hiicreli timor

Erigkin tip

Genc tip

Tekoma/fibroma grubu tiimorler

Diger seks kord/gonadal
stromal tiimorler

inkomplet diferansiye
Miks

Germ hiicre ve seks
kord/gonodal stromal
timor iceren timorler
(gonodoblastoma)

Cesitli nonspesifik stromal tlimorler

Ovaryen epitelyal tiimorler

Toplayici kanal ve rete testis timorleri

Non-spesifik stroma timorleri
(benign ve malign)

cocuk ve infantlarda %3’linl olusturmaktadir. Bu timorler en
sik olarak eriskinlerde 30-60’li yaslarda goértiliirken cocuklarda
3-9 yaslar arasinda goriilmektedir. Leydig hiicreli timorlerin
sadece %3’U bilateral olarak tespit edilirler. Bazen Klinefelter
sendromlu hastalarda da olusurlar (5,6). Bu timoérlerin yaklasik
%10’u maligndir. Biyiik boyut (>5 cm), sitolojik atipi, DNA
anoploidisi. mitotik aktivite artigi (her 10’luk blyltme alani icin
>3) MIB-1 ekspresyon artisi, nekroz vaskdler invazyon, infiltratif
marjinler, testis parankimi digina yayilma malignite kriterleri
olarak degerlendirilir (3,7,8). Histopatolojik olarak dizgin
sinirli ve genellikle buyukligi en fazla 5 cm capindadir. Sarimsi
kahverengi ile sari renkte goriliirken olgularin %30’da kanama
ve/veya nekroz alanlari mevcuttur. Mikroskobik olarak hiicreleri
poligonal ara sira Reinke kristalleri iceren eozinofilik sitoplazmali
diizgiin nukleuslu solid yapidadir ve kapiller stroma icerirler.
Hucreler vimentin, inhibin, S-100 protein, steroid hormonlar,
kalretinin ve sitokeratin eksprese ederler (4). TUmor testiste
agrisiz bllyime ya da insidental ultrasonografi bulgusu olarak
saptanir ve hastalarin %80’e varan oraninda bu bulguya ytiksek
Ostrojen, Ostrodiol ve diisiik testestoron seviyeleri ile birlikte
artmig LH, FSH seviyelerini eslik ettigi hormonal degisiklikler
eslik eder. AFP, hCG, LDH ve PLAP gibi serum timor belirtecleri
negatiftir ve yaklasik hastalarin %30’unda jinekomasti goralir
(9,10). Leydig hucreli timorler multinodiler timor ve
siklikla bilateral olusan androgenital sendrom lezyonlarindan
ayrilmalidir (11). Kuglk asemptomatik timorler sikhkla germ

154

hicreli timorler gibi yorumlanarak inguinal orsiektomi yapilr.
Son yillarda nonpalpapl 2 cm’den kiiclik intraparankimal
lezyonlar icin histolojik tani elde etmek icin organ koruyucu
cerrahini yapilmasi tavsiye edilmektedir. Ozellikle jinekomastili
ve/veya hormonal bozuklugu olan hastalar non-germ hiicreli
timorler olarak dugsinulmeli ve inguinal parsiyel orsiektomi
yapilmali, parsiyel orsiektomi sonrasi malign histolojik bulgu
tespit edilen stromal tiimorlerde ve Ozellikle yash hastalarda
metastazi onlemek icin inguinal orsiektomi ve retroperitoneal
lenfadenektomi yapilmalidir. Histolojik olarak malign bulgulari
olmayan hastalarda orsiektomi sonrasi bireysellestirilmis takip
stratejisi izlenmelidir. Spesifik timor belirtecleri olmadigindan
CT ile takip en uygun yontemdir. Lenf nodlari, akciger, karaciger,
kemik gibi metastazlarinda kemoterapi ve radyoterapiye iyi
yanit vermezler ve yasam sureleri kétiidir (12,13,14).

Sertoli Hiicreli Tumorler

Sertoli hiicreli timorler testis tiimorlerinin %1‘inden daha azini
olustururlar ve tani anindaki yaklasik ortalama yas 45'tir ve 20
yasin altinda nadir olarak gordlrler (15). Nadir durumlarda
bu timorler androjen insensitivite sendromu ve Peutz-Jeghers
sendromlu hastalarda gelisebilir. Malign tumoér gorilme
oranlar %10-%22 arasindadir ve simdiye kadar 50°den daha
az olgu bildirilmistir (16). Malignite bulgulari blylk boyut
(>5 cm), cekirdekcik iceren pleomormik cekirdekler, mitotik
aktivitede artis (her 10’luk blyutme alani icin >5), nekroz,
vaskuler invazyondur (15,17). Bu timor iyi sinirli, sari, bronz
ve beyaz renktedir ve ortalama caplar 3,5 cm’dir. Mikroskopik
incelemede hiicreler eozinofilikten soluga giden vakualize
sitoplazmalidir, gekirdekleri diizenlidir ve inklizyon cisimcikleri
de icerebilirler. Hucreler solid veya tlbuler dizenlenmistir.
Hicreler vimentin, sitokeratin, inhibin (%40) ve protein
S-100 (%30) eksprese ederler. Timor testiste biiyime ya da
insidental ultrasonografi bulgusu olarak saptanir. Cogu klasik
sertoli hiicreli tiimorler tek tarafli ve tek odaklidir. Jinekomasti
bazen gorilmesine ragmen hormonal bozukluklar nadiren
gorilir (18). Testikiler timor belirtecleri her zaman negatiftir.
Ultrasonografik olarak genellikle hipoekoiktirler ve buytk hiicreli
kalsifiye formlardaki alt tipi disinda germ hdcreli timorlerden
ayirt edilemezler. Blylk hiicreli kalsifiye formlari genellikle
genclerde gorilir ve genellikle genetik sendromlar (Carney
Kompleksi, Peutz-Jeghers sendromu) veya olgularin yaklasik
%40 olusturan endokrin hastaliklarla iligkilidir. Bu olgularin
%44’lG senkron ya da metakron olarak bilateraldir %28'i
ise multifokaldir (19,20,21). Histopatolojik olarak yukarida
tanimlanan bulgular cercevesinde malign rapor edilen hastalarin
(ortalama %18,8) takipleri sirasinda ancak %?7’sinde metastatik
hastalik bildirilmistir (3). Uzun sureli takip ve biylk bir
serinin yayinlandigi calismada hastalarin %7,5'u malign olarak
bildirilmis uzun sireli takiplerde ise %11,7 metastatik hastalk
gorulmustir (18). Buylk hcreli sklerozan formlarin %20’ne
yakini maligndir. Metastatik hastalik sklerozan alt tipinde nadir
olarak gordlur. Sertoli hiicreli tiimorler siklikla germ hiicreli
timorler olarak yorumlanirlar ve inguinal orsiektomi yapilir. Bu
timorlerde kesin histopatolojik sonu¢ alinana kadar 6zellikle
kiclik intraparankimal timorlerde, jinekomastili hastalarda,
hormonal bozuklugu olan hastalarda ultrasonografik olarak
tipik kalsifikasyonlar gorildiigiinde organ koruyucu cerrahi
uygulanmasi 6nerilmektedir. Maligniteye ait bulgular mevcutsa
Ozellikle yash hastalarda orsiektomi yapilmalidir. Histolojik
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olarak malign bulgulari olmayan hastalarda orsiektomi sonrasi
bireysellestirilmis takip stratejisi izlenmelidir. Spesifik timor
belirtecleri olmadigindan CT ile takip en uygun yontemdir.
Lenf nodlar, akciger, karaciger, kemik gibi metastazlarinda
kemoterapi ve radyoterapiye iyi yanit vermezler ve yasam
sureleri kotudir (3).

Granuloza Hiicreli Tumorler

Geng ve eriskin olarak iki alt tipi bulunan nadir tiimé&rlerdendir.
Geng alt tipi benigndir. Konjenital testikiiler timorlerin en sik
gorilenidir ve puberte oncesi tim testikiler kitlelerin %6,6
olustururlar. Kistik goriinimleri bu timorlerin karakteristik
ozellikleridir (22). Erigkin tipin ortalama gorilme yasi 44'dir.
Homojen, sari gri renkli, mikrofolikiiler uzamis htcreler ve
Call-Exner cisimcikleri gibi tipik morfolojik oOzellikleri vardir.
Malign tiimorler olgularin yaklasik %20’sinde gordllr ve caplari
genellikle 7 cm’nin Gzerindedir. Vaskdler invazyon ve nekrozis
malign biyolojik ozellikleri gosterir (23).

Diger alt histolojik gruptaki timorler ¢cok nadir gorilirler ve
tedavi agisindan standart oneriler sunmak ici yeterli literattir
bilgisi mevcut degildir (3,4,24).

Giincel Tedavi Yaklasimi Acisindan Testis Koruyucu Cerrahi
Testis timorleri ile ilgili alternatif tedavi yontemlerinden biri de
testis koruyucu cerrahidir (25,26). Bilindigi gibi glinimuzde
malign ve orijini bilinmeyen testis tiimorlerinin tedavisi radikal
orsiektomidir. Zaman icerisinde testis tUmori on tanisiyla
radikal orsiektomi yapilan olgularin %31’inde histopatolojik
olarak ispatlanmig benign testis tiimorlerinin yiksek oraninin
belirgin hale gelmesi ve frozen kesitlerden yiiksek tanisal
dogruluk elde edilmesi hemen radikal orsiektomiye ihtiyag
kalmayabilecegini gOstermistir. Ayrica ultrasonografinin yaygin
kullanilmasi insidental kiciuk benign kitlelerin saptanmasini
belirgin olarak arttirmistir. Yalnizca bilateral testis timori ya da
monorsik testiste degil, diger testisin saglam oldugu durumlarda
da testis koruyucu cerrahi s6z konusu olabilmektedir (27,28).
Bu amacla yapilmis calismalara bakildiginda Passarella ve ark.
tarafindan benign timor on tanisiyla testiste kitlesi bulunan
hastalara testislerini korumak amaciyla inguinal eksplorasyon
ve supheli alanlardan eksizyonel biyopsi ile frozen incelemesi
yapilmistir. Frozen sonucu benign olarak degerlendirilen
hastalara testis koruyucu cerrahi yapilirken, malign olarak
belirtilen 2 hastaya orsiektomi yapilmistir. Postoperatif yapilan
histopatolojik degerlendirme sonucunda tim hastalarin frozen
ile uyumlu oldugu saptanmistir. Sadece frozen ile 2 hastada
benign-malign ayinmi yapilamadigindan orsiektomi yapilmus,
bunlarin da histopatolojik degerlendirme sonrasinda benign
kitleler oldugu anlagilmistir (29). Testis timorinin multifokal
olabilmesi nedeniyle testis koruyucu cerrahi 6ncesi kitlenin
lokalizasyonu ve timorden uzak bolgedeki kiciik kitleleri
tespitinde USG yetersiz kalabileceginden dolay1 USG'ye ek
olarak T1 ve T2 agirlikl Magnetik Rezonans Goriintiilemenin de
yapilmasi 6nerilmektedir (30,31).

Leydig hiicreli timorlerle ilgili yapilan testis koruyucu cerrahi
ile ilgili olarak dort buylk seri literatiirde gorilmekte bu
calismalara bakildiginda takip surelerinin ortalama 4-8 yil
oldugunu ve sadece bir olguda lokal rekiirrens haricinde lokal
ya da uzak rekirrens olmadigi bildirilmektedir (13,14,32,33). Az
sayida Sertoli hicreli timorlerle ilgili bildirilmis testis koruyucu

cerrahi yapilan hastalarin takiplerinde rekirrens saptanmadig
bildirilmistir (34,35,36).

Asemptomatik insidental, nonpalpable ve kiclk testis
timorlerine ultrasonografik taramalarda karsilagilabilmektedir.
Radikal orsiektomiye alternatif testis koruyucu cerrahi ile tedavi
edilen birkag seri gostermistir ki palpable testis timorlerine gore
yaklasik %80’ini benign histolojiye sahiptir (27,35,37,38,39,40).
Ultrasonografi ile tespit edilen 27 testis kitlesinin %52'sinin
benign hastalik bunlarinda %80‘inin nonpalpabl olduklari
bildirilmistir (37). Benzer sekilde Sheynkin ve ark. nonpalpapl
timorlerde benign timor prevalansinin %75 oldugunu, ayrica
diger iki calismada da 2 c¢cm altindaki nonpalpapbl kitlelerin
blyuk oranda benign olduklar bildirilmistir (41,42,43). Avrupa
Uroloji Dernegi kilavuzunda radikal orsiektomiye alternatif
tedavi yontemi olarak onerilmekte ve senkron bilateral timor
ya da metakron kontralateral timor ya da soliter testislerde
timor volimi testis voliminin %30’dan az, operasyon
oncesi normal testosteron seviyesi olan hastalara 6nerilmektedir.
Ozellikle jinekomasti ya da hormonal bir bozukluk durumlarinda
nongerm hiicreli timorler distinilmesi ve hemen orsiektomi
yapmaktan kaginilmasi gerektigi 6nerilmektedir. Histolojik olarak
malignensi bulgusu olan ve 6zellikle yasl hastalarda orsiektomi,
malignensi bulgusu olmayan hastalarda testis koruyucu cerrahi
kiclik intraparankimal kitlelerde 6nerilmektedir (3).

Sonug

TSST’leri nadir gorilen tuimorlerdir ancak asemptomatik,
insidental, nonpalpable, kiiclk testis kitlelerinden ve hormonal
degisiklikle giden testis kitlesinin saptandigi durumlarda
malignite potansiyellerinin disiik olmasi ve alternatif tedavi
secenekleri acisindan germ hiicreli testis timorlerinden ayirici
tanilari yapiimalidir. Standart tedavileri inguinal orsiektomi
olmasina ragmen testis koruyucu cerrahi ile ilgili artan literattir
verileri iyi secilmis olgularda guvenli bir alternatif tedavi
olabilecegini gostermektedir.

Cikar catismasi: Yazarlar bu makale ile ilgili olarak herhangi
bir cikar catismasi bildirmemiglerdir.
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