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OZET

Testis tiimorleri degisik hiicre tiplerinden gelisir. En sik ve agresif testis tiimor tipi germ hiicreli tiimorlerdir. Germ hiicreli tiimorler seminomlar ya da
nonseminomatdz tiimorler seklinde olabilir. Testisin non-seminomatdz germ hiicreli tiimérleri primer olarak geng erkeklerde goriiliir. Bu tiimoérler saf
(tek bir histolojik tip) ve mikst form ( birden fazla histolojik tip) olabilir. En sik gériilen mikst germ hiicreli tiimor kombinasyonu teratom, embriyonal
karsinom, yolksac timordiir. Yolk sac tiimori infant ve gocuklarda en siktir ve germ hiicreli tiimorlerin yaklagik %65 ini olusturur. Fakat
yetiskinlerde nadir goriiliir. Burada 36 yasinda, yaygin metastatik kitlesi bulunan testikiiler mikst germ hiicreli tiimdr olgusu sunulmustur. Toraks ve
abdominal bilgisayarli tomografide lateral servikal boélgede, anterior mediastende ve abdomende yaygin kitle saptanmis olup klinik olarak siipheli
tanist lenfomadir. Kitleden yapilan biyopsi ile testisin mikst germ hiicreli timorii (teratom ve Yolk sac) tanis1 verilmistir. ©2008, Firat Universitesi,
Tip Fakiiltesi
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ABSTRACT

Mixt Germ Cell Tumor of Testes with Thorochal and Neck Metastasis

Testis tumors can arise from several different cells within the testicle. The most common and aggressive type of testis tumor are germ cell tumors.
Germ cell tumors may be either seminomas or non-seminomatous tumors . Non-seminomatous germ cell tumours of the testicles primarily present in
young men The tumors are identified as pure form (those of one histologic type) and mixed form (more than one histologic type). The most common
mixed germ cell tumor is the combination of teratoma, embryonal carcinoma,yolk sac tumor. Yolk sac tumor is the most common germ cell tumor in
infants and children, accounting for approximately 65% of germ cells tumors but it is rare adult men. A case of testicular mixed germ cell tumor in a
36-year-old man who presented for with widespread metastatic mass is reported here. Thorax and abdomen computed tomography (CT) scans
revealed extensive mass including lateral cervical region , anterior mediastinum and abdomen. A biopsy was performed mass in the lateral cervical
region. Suspected clinical diagnosis was lymphoma. Biopsy demonstrated that the mass was mixed germ cell tumor (teratom and yolk sac) of
testis©2008, Firat University, Medical Faculty
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kitleden, santral brong timorii ve lenfoma 6n tanilartyla biyopsi
yapildi. Biyopsi 6rneginde fibrin ve nekroz alanlari arasinda
gruplar halinde ve tek tek dizilmis graniiler sitoplazmali, oval-
yuvarlak niikleuslu, bazilar1 belirgin niikleollii tiimér hiicreleri

Testis tiimdrlerinin biiyiikk ¢ogunlugu testisin esas hiicre tipi
olan germ hiicrelerinden koken alir. Germ hiicreli tiimorler her
yasta ortaya ¢ikar. Etyolojisinde erkek genital sistemin
konjenital malformasyonlari, prenatal risk faktorleri, ergenlik

donemindeki nonspesifik ve spesifik etkiler ile infertilite yer
alir. Germ hiicreli tiimorlerin yarisindan ¢ogu birden fazla
hiicre tipinden olusur. Bu nedenle dogru tani i¢in uygun
ornekleme yapilmasi ve serum tiimor belirleyicileri ile
korelasyon gereklidir (1).

OLGU SUNUMU

Boyunda siglik, Oksiiriikk, nefes darligi yakinmasi ile
merkezimize bagvuran 33 yasindaki erkek hastanin yapilan
toraks tomografisinde kitle saptandi. Sag infraklavikular
bolgeden baglayarak sag hilusa kadar wuzanan sagda
brakiosefalik veni bastya ugratan hipodens, septali (nekrotik)

izlendi (Sekil 1).

Histopatolojik ve immiinohistokimyasal inceleme sonucu
malign epitelyal timor tanisi konuldu ve primer odak agisindan
Oncelikle testisin arastirilmasi onerildi.

Alfa-Fetoprotein (AFP) degeri 7425 IU/ml (referans
araligt 0.5-5.5) olarak bulunan hastaya yapilan skrotal
ultrasonografide, sag taraf testiste, tiim testisi dolduran kitle
saptandi. Kistik, nekrotik alanlar igeren ve damardan zengin
tiimor non-seminomatdz timdr olarak degerlendirildi. Hastaya
sag  orsiecktomi uygulandi.  Spesmenin  makroskobik
incelemesinde; en biiylik ¢ap1 4.5 cm olan (testisi neredeyse
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timiiyle doldurmus), kapsiillii goriiniimde, smnirlart cevre
dokudan belirgin sekilde ayirdedilebilen, ortast nekrotik yer yer
kistik tiimoral yapi izlendi. Mikroskobik olarak; matiir kikirdak
alanlar1 ve c¢ok sayida degisik biiyiikliiklerde icleri lameller
tarzda keratinle dolu kistik alanlar, yer yer solid adalar ve
adenoid yapilar olusturmus tiimoral yap: goriildii. Birbirleriyle
anastomozlar yapan ekstraselliller bosluklar1 doseyen timor
hiicrelerinin yer yer damarlar ¢evresinde palizat tarzda
dizilerek “Schiller-Duval cisimcikleri” olusturdugu izlendi.
Immunohistokimyasal olarak yolk sac paterni gosteren
alanlarda sitoplazmik AFP pozitifligi izlendi (Sekil 2). Bu
bulgularla olguya matiir teratom ve yolk sac tliimoriinden
olusan mikst germ hiicreli timor tanisi konuldu (Sekil 3-4)

Postoperatif 15. giinde yapilan batin tomografisinde sag
surrenal medial krusunda 1 cm c¢apli nodiiler goriinim
(adenom?, metastaz?), infrarenal diizeyde paraaortik alanda
yaklasik 10x5x7 cm boyutunda gevresel ve heterojen kontrast
tutulumu gosteren ortast hipodens (nekroz?) kitle lezyonu
izlendi. Hastaya medikal tedavi olarak 21 giinde bir BEP
(bleomisin, sisplatin, vepesid) kemoterapi protokolii uygulandi.

Sekil1. Boyundaki kitleden alinan punch biyopsi 6rneginin
histopatolojik gérinimi (HEX200)

Sekil 2. Yolk sac timéri alanlarinda AFP pozitifligi (AFP X400)

TARTISMA

Germ hiicreli tiimorler testikiiler neoplazilerin  %95’ini
olusturur ve primordial germ hiicrelerinden gelisirler.
Totipotansiyel diferansiyasyon kapasitesine sahiptirler (2).

Teratom iki veya daha fazla germ yapragindan koken
alan somatik hiicre tiplerinden olusur (ektoderm, mezoderm ya
da endoderm). Eriskinlerde %2.7-7 oraninda saf formda, %47-

Cihangiroglu ve Ark.

Sekil 3. Matir Teratom alanlarinin histopatolojik goérinimdi
(HEX40)

Sekil 4. Yolk Sac timéri alanlarinin histopatolojik goérinimu
(HEX200)

50 oraninda ise mikst germ hiicreli tiimorler icinde bulunur.
Olgularin %29’unda metastazlar gelisebildigi igin potansiyel
olarak maligndir. Makroskopik olarak tlimorler iyi smurli,
mukoid yada jelatingz materyal igerebilen kistik alanlar
goriiliir. Solid alanlar kikirdak veya kemik igerebilir. Histolojik
olarak bu tiimorler komplekstir, {i¢ germ yapragna ait
elemanlar igerir. Dokular matiir veya immatiir goriiniimde
olabilir. Intratestikiiler ve ekstratestikiiler lenfovaskiiler
invazyon goriilebilir. Bu durum benign goriinimli bir
teratomda ortaya ¢itkan metastazlarin varligini (en azindan bazi
olgularda) agtklamaya yardimet olur (1).

Olgumuzda da her ii¢ germ yapragindan olusan teratom
alanlar1 tiimdriin bir komponentiydi

Yolk sac tiimorii infant ve ¢ocuklarda en sik goriilen
germ hiicreli tiimordiir ve yaklasik olarak germ hiicreli
timorlerin  %65’ini  olusturur. Eriskinlerde yaklasik %2,4
oraninda goriiliir ancak olgularin %42’sinde tiimorler birden
fazla histolojik tipten olugur. Makroskopik olarak timor
yumusak, homojen, gri-sart renkli ve kapsiilsiizdiir.
Mikroskopik olarak yolk sac tiimorii en az 10 farkli patern
gosterir. Bu nedenle mikst germ hiicreli tiimorlerde yolk sac
tiimor elemanlarini tanimak gii¢ olabilir (1).

Ancak olgumuzda yolk sac alanlari oldukga belirgin bir
komponenti olusturmaktaydi. 36 yasinda yetiskin bir hastada
yolk sac komponentinin varligi ender goriilmesi nedeniyle
olgumuzu ilging kilmaktadir.
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Spermatositik seminom digindaki germ hiicreli timor
tipleri genellikle retroperitoneal lenf diiglimii metastazi yapar.
Sag testis tiimorleri interaortokaval, prekaval ve paraaortik
bolgeye yayilir. Sol testis paraaortik ve preaortik bdlgelere
drene olur. Tiimorler genellikle torasik duktus yoluyla sol
supraklavikuler lenf diiglimii ve subklavian vene yayilir, bu
nedenle dissemine bir yayilim séz konusudur (1). Olgumuzda
metastazlar boyun bdlgesinde, gogiis ve karmn boslugunda
mevcut olup son derece yaygindir. Metastazlar genellikle
primer tlimdriin  histolojisini  yansitir. Bununla birlikte
metastazlarda primer timoérde oldugundan farkli histolojik
hiicre tipleri bulunabilir. Bu durum primer germ hiicre tipinin
bir bagka hiicre tipine mutasyonundan kaynaklanabilmektedir.
Metastazin  en  Onemli  belirleyicisi  primer tiimdrde
lenfovaskiiler invazyon varligidir (1).

Yapilan bir caligmada primer mediastinal germ hiicreli
tiimorlerin, mediastene metastaz yapan germ hiicreli testis
tiimoriinden ayrimi igin en uygun yontemin DNA ploidisini
belirlemek oldugu saptanmustir. S6z konusu calismada
mediastinal malign mikst germ hiicreli tiimérlerin ploidisinin
yetiskinlerde goriilen testikiiler germ hiicreli tiimorlerden
belirgin olarak farklt oldugu, ancak infantlardaki testis
timorleri ile benzerlik gosterdigi tespit edilmistir. Bu
farkliligin  ise, mediastinal malign mikst germ hiicreli
tiimorlerin patogenezinin yetiskinlerdeki testisin primer germ
hiicreli tiimorlerden farkli infantlardaki tiimorler ile aym
mekanizmalar1  paylagsmasindan  kaynaklandigi  sonucuna
varilmigtir. Yapilan ¢alismada mediastende saptanan bir germ
hiicreli timoriin primer ya da testis tiimoriine sekonder geligip
gelismedigini belirlemenin en uygun ve anlamli ydnteminin
timoriin  ploidisinin saptanmas1 ile miimkiin olabilecegi
belirtilmistir. Yine testiste primer odak saptandigi takdirde
mediastendeki tiimoriin  6ncelikle metastatik  oldugunun
diistiniilmesi 6nerilmektedir (14).

Primer testikiiler non-seminomatéz germ hiicreli
tiimorlerde %355-79 oraninda teratomatdz elemanlar bulunur
(3). Matiir teratomlarin  yavas biliyllyen ve malign
transformasyon gosteren tipleri vardir. Malign transformasyon
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gosteren tipi “biiyiiyen teratom” olarak bilinmektedir. Cok
yavag biiyiir ve radyolojik incelemede kistik goriiniime sahiptir
(4). Radyolojik olarak kistik goriiniim matiir teratomun
malignite potansiyelinden kaynaklanir (5). Literatiirde 83
malign transformasyon olgusu rapor edilmistir (6-9).
Embryonal  karsinom, yolk sac  timoérli, sarkom
(leiomyosarkom, rabdomyosarkom ve fibrosarkom) ve
adenokarsinom malign transformasyon seklinde ortaya ¢ikan
tiimdrlerin histolojik tipleri arasinda sayilabilirler (2).

Malign transformasyon olgularinin radyolojik bulgulari
genellikle solid timoér seklindedir (2).

Olgumuzda primer timdoriin tanist boyun bdlgesine
yaptig1 metastaz ile konulmustur. Timor sinsi gidisi nedeniyle
boyun bdlgesi ve toraksa yaygin metastaz yapmis olarak
saptanmigtir

Son ¢alismalarda sagkalim oranlarinin %68, %71 ve
%78, ortalama 2.7, 4.7 ve 6.6 yil oldugu gosterilmistir (10-12).
Malign transformasyon gosteren teratomlarin sisplatin igeren
kemoterapi uygulamasina cevabi iyi degildir. Malign teratomlu
12 hastadan 6’sinda sisplatin iceren kemoterapiye tam cevap
alinirken bunlardan 4’tinde relaps gelistigi ve 3’iiniin ise
hastaligin progresyonuna bagl 6ldiigii rapor edilmistir (13). Bu
nedenle cerrahi rezeksiyon tedavinin temelini olusturmaktadir

Q).

Olgumuzda da primer timdoriin cerrahisi sonrasinda
medikal tedavi olarak 21 giinde bir BEP (bleomisin, sisplatin,
vepesid) kemoterapi protokolil uygulanmis olup, metastazlarda
belirgin olarak kiiciilme izlenmistir. Tan1 sirasinda 7425 TU/ml
olan AFP dizeyi 5. kiir sonrasinda 3 IU/ml olarak
bulunmustur. Postkemoterapi sonrasinda mediastende kalan
kitle cerrahi olarak c¢ikarilmis ve histopatolojik olarak
incelendiginde matiir teratom alanlar1 yani sira kolesterol
kleftleri ve gevresinde yabanci cisim dev hiicrelerini de igeren
kemoterapi sonrasinda siklikla karsilagilan fibroksantamat6z
bir reaksiyon goriilmiistiir. Yaklasik 10 aydir takip edilen
hastanin genel durumu oldukea iyidir.
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