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ÖNSÖZ

Değerli Meslektaşlarımız,

Türk Üroloji Derneği bünyesinde etkinliklerine devam eden Türk Üroloji Akademisi Üroonkoloji çalışma grubu 
tarafından düzenli olarak yayınlanan “Ürolojik Onkoloji Bülteni”nin Testis kanserleri sayısı ile yine sizlerle bir-
likteyiz. Testis kanserleri, diğer ürolojik tümörlerle kıyaslandığında göreli olarak daha az tespit edildikleri için 
üzerinde daha az durulan ve daha az çalışma yapılan üroonkolojik kanserlerdendir. Bu sayımızda; ilginizi çeke-
ğini düşündüğümüz testis koruyu cerrahinin anlatıldığı “operatif teknik” bölümümüzün yanı sıra, yine günlük 
pratiğimizde sık olmasa da karşımıza çıkabilecek; testis kanseri-infertilite ilişkisi, testis kanserlerinde PET kulla-
nımı,  non-germ hücreli testis tümörleri veya çocukluk çağı testiküler kitleleri gibi değişik konuların irdelendiği  
9 derleme, 2 olgu sunumu ve 3 makale özeti yer almaktadır. 

Testis sayımızın yazımında emeği geçen tüm meslektaşlarımıza, Türk Üroloji Derneği Yönetim Kurulu’na ve bizi 
daima destekleyen Türk Üroloji Akademisi Genel Koordinatörü Prof. Dr. Ateş Kadıoğlu’na ve özellikle yazar de-
ğişikliğinden sonra çok kısa sürede yazılarını hazırlayan Dr. Sarp Korcan Keskin, Dr. Halil Lütfü Canat ve Dr. Uğur 
Yücetaş’a teşekkürlerimizi sunarız.

Bültenimizin üroonkoloji ile ilgilenen tüm meslektaşlarımıza ve tıpta uzmanlık öğrencilerimize faydalı olmasını 
dileriz.

Prof. Dr. Sakıp ERTURHAN       Prof. Dr. Asıf YILDIRIM
Ürolojik Onkoloji Bülten Sorumlusu     TÜAK Üroonkoloji Sekreteri
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normal olduğu durumlarda endike olmadığı bilin-
melidir. 

Testis Koruyucu Cerrahi 
Endikasyonları 
Testis koruyucu cerrahi için standart hasta seçim 
kriterleri oluşturulmamıştır. EAU kılavuzuna göre 
tümör volümünün testis volümünün %30 ve daha 
azını oluşturduğu ve rete testis invazyonunun bu-
lunmadığı durumlarda bu cerrahi planlanabilir (3). 
Alman kanser çalışma gurubuna (German Cancer 
Study Group) göre ise 2 cm’den küçük, rete testis 
invazyonunun bulunmadığı ve orşiektomi öncesi 
normal LH seviyesi bulunan seçilmiş hastalara (so-
liter testiste tümör veya bilateral testis tümörü) TKC 
uygulanabilir (4). Tümör lokalizasyonu da bu cerra-
hinin uygulanabilirliği açısından önemlidir. Yine ult-
rason ile insidental olarak tespit edilen küçük kitle-
lere TKC uygulanabilir. 
 Testis koruyucu cerrahi seçiminde kitle boyutu 
en önemli parametreyi oluşturmaktadır. Giannarini 
ve arkadaşları; asemptomatik, 2 cm’den küçük kit-
lelerin 2/3’ünün benign geldiğini bildirmişlerdir (5). 

Diğer kanserlerle karşılaştırıldığında görece az gö-
rülen testis kanserleri gençlerde görülmesi nedeni 
ile büyük önem arz etmektedir. Tüm erkek kanserle-
rinin %1-1.5’ini oluşturmaktadır. Gelişmiş ülkelerde 
insidansında bir artış gözlenmektedir. İnguinal radi-
kal orşiektomi bu hastalığın standart tedavisidir (1). 
Gerek bilateral olabilmesi, gerekse de son yıllarda 
organ koruyucu cerrahinin sıklığının ve öneminin 
artması nedeni ile testis koruyucu cerrahi (TKC) ile 
ilgili çalışmalar artmaktadır. Hayat kalitesinin arttı-
rılması, geç başlayan hipogonadizmden kaçınmak 
için endokrin fonksiyonların korunması, erkek vü-
cut imajının korunması gibi nedenlerle orşiekto-
minin yerine TKC’nin potansiyel avantajları olması 
nedeniyle bu konuya artan bir ilgi vardır (2). Frozen 
inceleme sonuçlarındaki yüksek doğruluk oranı bu 
yaklaşımı mümkün kılmıştır. Özellikle senkron bila-
teral testis tümörü, metakron kontralateral tümör 
varlığında veya soliter testisinde tümör olan vaka-
larda testis koruyucu cerrahi düşünülebilir. Ancak 
testislerin yaşamsal bir organ olmadığı, hormonal 
yerine koyma ve sperm bankası sayesinde fonksi-
yonlarının taklit edilebileceği göz önünde bulundu-
rulmalıdır. Testis koruyucu cerrahinin karşı testisin 

Testis Koruyucu Cerrahi

Orhan Koca
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lite problemlerine neden olabilir. Leydig hücreleri 
sperm hücrelerine oranla daha radyorezistandır. 
Heidenreich ve arkadaşları TKC ile tedavi edilmiş 
testis kanseri olgularında hastaların %63’üne adju-
van radyoterapi uyguladıklarını ve 7 yıllık takiple re-
kürrensiz sağkalımı %98 olarak bildirmişlerdir. Orta 
ve uzun süreli takip sonuçlarına bakıldığında testis 
koruyucu cerrahi sonrası önemli bir lokal ve/veya 
uzak rekürrens riski olmadığını bildiren farklı çalış-
malar da mevcuttur (1,4). 

Fonksiyonel Sonuçlar
Testis kanserli hastalarda tedavi öncesinde dahi fer-
tilite problemleri normal popülasyona göre daha 
sıktır. Oşiektominin fertilite ve endokrin fonksiyon-
lar üzerine olumsuz etkisinin olabileceği muhtemel-
dir. Testis koruyucu cerrahinin, fertilite problemleri, 
hormonal yetersizlik ve psikososyal yönler üzerine 
potansiyel olarak daha az etkili olduğu bildirilmiştir. 
Fertilite korunması hasta açısından primer amaç ise 
sıcak iskemi süresinin sınırlı tutulması ve sonrasında 
RT yerine yakın takibin tercih edilmesi gerekecektir.

Çocukluklarda Testis Koruyucu Cerrahi
Çocukluk çağı testiküler kitlelerde yüksek oranda 
benign patolojilerin rapor edilmesi tedavide radikal 
orşiektomi yerine TKC seçeneğini ön plana çıkart-
maktadır (10). Teratom, epidermoid kist ve stromal 
tümörler, 12 yaş altı testiküler tümörlerin 2/3’ünü 
oluşturmaktadır. Yolk salk tümörler ise %15’inden 
azını oluşturur. Tümör markırları normal, USG bul-
gularının benign karakterde olduğu ve frozen ince-
leme sonrası benign raporlanan hastalara TKC yapıl-
malıdır. Çocuk olgularda tümör/testis oranı %30’un 
altında olan olgular seçilmelidir.

Cerrahi Teknik
İlk olarak 1986’da Stoll ve arkadaşları tarafından 
tanımlanmıştır (11). Testis koruyucu ve radikal cer-
rahilerin temel prensipleri benzerdir. Hastalar or-
şiektomi konusunda bilgilendirilmeli ve onamları 

Pediatrik hastalarda benign kitle insidansının yük-
sek olması yine TKC’yi gündeme getirmektedir.

Frozen İnceleme ve Patolojik Sonuçlar
Özellikle kitlelerin benign/malign ayrımında frozen 
inceleme önemli ve etkili bir incelemedir. Nihai pa-
toloji ile uyumu farklı çalışmalarca gösterilmiştir (6). 
Frozen incelemenin temel amacı malign tümörler-
de çoklu tümör yatağı biyopsisi alınmasıdır. Frozen 
inceleme ile malign/benign ayrımı çok yüksek bir 
duyarlılıkla yapılmaktadır, ancak bu oranın %100 ol-
madığı akılda tutulmalıdır (7).
 Patolojik inceleme sonuçlarına bakıldığında pal-
pabl 2 cm’den büyük kitlerin %90’ı malign olarak 
raporlandırılırken, 2 cm’den küçüklerin çoğunluğu 
benign olarak raporlandırılmaktadır (8). Kitle boyu-
tu küçüldükçe benign olasılığı artmaktadır. Bu ola-
sılık 5 mm ve daha küçük kitlelerde %80’i bulmakta-
dır.
 Testis kanserlerinin %3-5’inde karşı testiste int-
ratubuler germ hücreli neoplazi (ITGCN) bulunmak-
tadır. Bu oran aynı taraf kansersiz dokuda %80’in 
üzerindedir. Bu olguların yarısında 5-7 yıl içerisinde 
malign transformasyon gözlemlenir.

Onkolojik Sonuçlar
Benign nedenlere bağlı olarak yapılan TKC’lerde lo-
kal nüks çok nadirdir. Lokal rekürrens için en büyük 
risk faktörü rezidüel tümör varlığıdır. ITGCN varlığı 
da lokal nüks açısından kötü prognostik faktördür. 
Bu durumun varlığında takip, radikal orşiektomi, 
adjuvan radyoterapi veya kemoterapi uygulanabilir. 
Takip seçeneğinin kullanılmasıyla yüksek rekürrens 
riski göze alınırken, radikal orşiektomi yapılması ile 
de hastaların yarısı gereksiz tedaviye maruz kalacak-
tır. Kemoterapi, sonrasında yüksek rekürrens oran-
ları nedeni ile yaygın kullanılmamaktadır. Düşük 
doz RT bu hastalardaki standart tedavi seçeneğidir. 
Standart tedavi şeması 2 haftalık süre boyunca 2’şer 
fraksiyonlar halinde toplam 20 Gy doz uygulaması-
dır. RT ile ITGCN eradike edilebilir. Bununla birlikte 
sperm hücrelerini de kalıcı olarak yok ederek ferti-
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 Sonuç olarak; testis koruyucu cerrahi, testiküler 
kitlesi olan uygun hastalarda onkolojik ve fonksiyo-
nel sonuçlardan ödün vermeksizin iyi tolere edilebi-
len bir tedavi seçeneğidir. Ancak radikal cerrahi ile 
TKC’yi karşılaştıran randomize kontrollü bir çalışma-
nın olmadığını ve altın standart tedavinin halen ra-
dikal orşiektomi olduğu göz önünde bulundurulmalı 
ve sadece deneyimli merkezlerde uygulanmalıdır.
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alınmalıdır. İnguinal yaklaşım ile erken vasküler 
kontrol oldukça önemlidir. Testiküler mobilizasyon 
sonrasında sıcak veya soğuk iskemi ile cerrahi pro-
sedüre devam edilir. Soğuk iskemi planlanıyor ise 
vasküler kontrolden önce 5 dakika veya sonrasın-
da 10 dakika boyunca testisin soğutulması öneril-
mektedir (8). Hayvan çalışmalarında 30 dakikanın 
altındaki iskemi sürelerinde soğuk iskeminin her-
hangi bir olumlu etkisi gösterilememiştir (12). Etraf 
sağlam doku ile tümör rezeke edilmelidir. Bu aşama 
operasyon mikroskopuyla 6-25 kat büyütme altın-
da da yapılabilir. Gerekli olgularda cerrahi esnasın-
da USG kullanılabilir. Tümör ve tümör yatağından 
gönderilecek olan dokunun frozen inceleme sonu-
cu ana karar verici etkendir.

Komplikasyonlar
Erken ve geç komplikasyonlar görece azdır. Hema-
tom, enfeksiyon ve atrofi bunların en sık olanlarıdır. 
Testis koruyucu cerrahi uygulanan hastalarda %6’ya 
varan oranlarda testiküler atrofi beklenebilir (5). Bu 
durumdan kaçınmak için intratestiküler arter ana-
tomisine vakıf olunmalıdır.

Sonuç
Testis koruyucu cerrahide, spermatik kord soğuk is-
kemi altında klemplenmeli ve cerrahi işlem esnasın-
da tümör yatağından biyopsi alınmalıdır. Lokal re-
kürrensten kaçınmak için, rezidü testis dokusunda 
karsinoma in situ eradike edilmesinde postoperatif 
radyoterapi ve hastaların yakın takibi gerekmekte-
dir. 
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grubunda ise çoğunlukla akciğer ya da retroperito-
neal lenf nodu nüksleri görülebilir. Testis tümörün-
de evreleme tümörün primer yerleşim yerine, lenf 
nodu tutulumuna, uzak metastaz durumuna ve tes-
tis tümör belirteçlerine göre yapılır.
 Evre 1 testis tümörleri 1A, 1B, 1S şeklinde grup-
lanır ve testise sınırlı tümörlerdir (Tablo 1). Evre 1A 
tümörlerde, primer tümör testisle ya da epididim ile 
sınırlıdır. Orşiektomi sonrasında mikroskopik vaskü-
ler ya da lenfatik invazyon saptanmazken inceleme-
ler sırasında herhangi bir uzak metastaz görülmez 
ve orşiektomi sonrası tümör belirteçleri normal sı-
nırlar içerisindedir. Bu sebeple doğru evreleme için 
orşiektomi sonrası tümör belirteçleri yakından takip 
edilmelidir.
 Evre 1B tümörlerde Evre 1A tümörlere oranla 
daha lokal invaziv tümörler görülürken yine uzak 
metastaz saptanmaz. Evre 1S tümörler ise subklinik 
metastazları düşündüren, orşiektomi sonrası düzey-
leri yüksek kalan tümör belirteçleri ile karakterizedir. 
Bu durumda alınmayan testiste ikincil bir GHT varlı-
ğı ihtimali de unutulmamalıdır (3).
 Evre 1 testis tümörleri için izlem, radyoterapi, 
retroperitoneal lenf nodu diseksiyonu ve primer 

Germ Hücreli Testis tümörleri (GHT), 15-40 yaş arası 
erkeklerde en sık görülen kanserdir ve hızlı progres-
yon gösterebilir (1). Testis tümöründe zamanında 
tanı, evreleme ve tedavi; fazladan tedaviye bağlı 
yan etkilerin ve ölümlerin önlenmesi için esastır. 
Tedavisinde; cerrahi, radyoterapi, kemoterapi gibi 
birçok modalite kullanılırken multidisipliner bir 
yaklaşım zorunludur. Orşiektomi sonrası evreleme, 
serum tümör belirteçleri ve tedavi planları hızlıca ve 
hastaya özgül olarak planlanmalıdır (2).
 Testis tümörlerinde takip, tedavi algoritması tü-
mör patolojisi ve evresine göre değişiklik gösterir. 
Seminomlar, non-seminomatöz germ hücreli tü-
mörlerden (NSGHT) daha iyi prognoza sahipken tanı 
anında %85’i evre 1, %10’u evre 2, %5’i evre 3 düze-
yinde yakalanır. Bu oran daha kötü prognoza sahip 
NSGHT’ de her bir evre için %33 oranındadır (2). Evre 
1 seminomlarda gizli metastaz oranları %10-15’ken 
NSGHT’ lerde bu oran %25-35’e yükselir (3).

Evre 1 testis tümörleri
Evre 1 testis tümörleri %75 oranında radikal orşi-
ektomi ile tedavi edilebilir. Geri kalan %25’lik hasta 

Evre 1 Testis Kanserlerinde Güncel Tedavi
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 The Prince Margaret Hastanesi tarafından yapı-
lan 1559 hastanın dahil edildiği izlem çalışmasında 
da nüks oranları %16,8 olarak saptanmış ve çoğun-
lukla da infradiafragmatik lenf nodlarında olduğu 
görülmüştür (5). Kanada merkezli bir başka izlem 
çalışmasında da çalışmaya dahil edilen 685 hasta 
ortalama 3,85 yıl takip edilerek uygulanan çok de-
ğişkenli ve tek değişkenli analizlerde tümör boyu-
tu (>3cm) nüks oranları açısından belirleyiciyken 
(HR:1,87), rete testis invazyonu (HR: 1,36), küçük 
damar invazyonu gibi faktörler nüks açısından an-
lamlı bulunmamıştır (5). Bu yüksek sağkalım ve dü-
şük nüks oranları evre 1 seminomlarda orşiektomi 
sonrası izlem tedavisinin uygulanmasının önünü 
açmıştır (Tablo 2).
 Warde ve arkadaşlarının 2002 yılında yaptığı 
retrospektif analizde evre 1 seminom hastalarında 
nüks oranlarının 4 cm üzeri tümörlerde ve rete testis 
invazyonunun nüks açısından bağımsız prognostik 
risk faktörleri olduğu gösterilmiştir. Ancak konu ile 
ilgili yapılmış bir prospektif çalışma bulunmamakta-
dır. Nüksler çoğunlukla ilk 2 yıl içinde görülse de en 
azından %5’i 5 yıl sonrasında görülebilir (6). Tümör 

kemoterapi seçenekleri hasta bazlı olmak üzere ve 
mevcut tümörün durumuna göre uygulanır. Evre 
1 testis tümörlerinde öncelikli uygulanacak tedavi 
yöntemleri seminom ve NSGHT için farklılık göste-
rir.

Evre 1 seminom tedavisi
Evre 1 seminomlar en sık görülen testis tümörü 
prezantasyonudur. Seminomlu hastaların %85’i 
ve tüm testis kanserlerinin %40’ını oluşturur ve bu 
hastalarda kansere özgül sağkalım %100’e yakın-
dır (1). Modern görüntüleme yöntemleri sayesinde 
evre 1 seminomların %15’inde subklinik metastaz 
görülürken bu metastazlar çoğunlukla retroperi-
ton yerleşimlidir (3). Orşiektomi sonrası önerilecek 
tedavi öncelikle hasta ile tartışılmalı ve avantajlar, 
dezavantajlar hastaya açıkça anlatılarak karar ortak 
verilmelidir.

İzlem
Son 10 yıl da randomize olmayan izlem çalışmaları 
ile nükssüz sağkalım %82,3 oranlarındadır.

TABLO 1. Evre 1 Testis Tümörleri
Evre I pT1-T4 N0 M0 SX

Evre IA pT1 N0 M0 S0

Evre IB pT2 - pT4 N0 M0 S0

Evre IS Herhangi TX hasta N0 M0 S1-3

Evre IA:
 

Primer tümör testisle ya da epididim ile sınırlıdır. orşiektomi sonrasında mikroskobik vasküler ya da lenfatik invazyon 
saptanmazken incelemeler esnasında herhangi bir uzak metastaz görülmez ve orşiektomi sonrası tümör belirteçleri 
normal sınırlar içerisindedir bu sebeple evreleme esnasında tümör belirteçlerinın normalleşmesi yakından takip 
edilmelidir.

Evre IB: Lokal invaziv tümörler görülürken yine uzak metastaz saptanmaz.

Evre 
IS:

Subklinik metastazları düşündüren, orşiektomi sonrası düzeyleri yüksek kalan tümör belirteçleri ile karakterizedir. Bu 
durumda alınmayan testiste ikincil bir GHT varlığı ihtimali de unutulmamalıdır.

TABLO 2. EAU 2018 Kılavuzu Seminom Evre 1 testis tümörü takip algoritması
Yöntem 1. yıl 2. yıl 3. yıl 4-5. Yıl 5 yıldan sonra

Tümör belirteçleri ve kontroller 2 kez 2 kez 2 kez Birer kez İleri takip
ve gereğinde
tedaviPA Akciğer Grafi si – – – –

Abdomino pelvik BT / MR 2 kez 2 kez 36 ayda 1 kez 60 ayda 1 kez
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skrotal koruyucular kullanılması bu sebeptendir. 
Radyoterapi alan hastaların %5’inde gastrointesti-
nal toksisite görülürken, % 2’sinde bu etkiler uzun 
dönemde de devam eder. Toksisiteyi azaltmak ve 
yan etkilerden korunmak amacıyla 30 Gy radyote-
rapiyi 20 Gy radyoterapi ile karşılaştıran çalışmalar 
dizayn edilmiş ve 20 Gy radyoterapinin, 30 Gy rad-
yoterapi kadar etkili olduğu sonucuna ulaşılmıştır 
(11). Ancak güncel EAU 2018 testis tümörü kılavu-
zunda, adjuvan KT ile benzer nüks oranlarına ve 
daha yüksek yan etki profiline sahip adjuvan radyo-
terapi kullanımı önerilmemektedir (3).

Risk bazlı tedavi
İzlem başlığı altında da tartışıldığı gibi Evre 1 semi-
nom hastalarını, risk gruplarına göre ayırarak tedavi-
yi düzenlemek günümüzde daha sıklıkla kullanılan 
yöntem haline gelmiştir. Hastalar rete testis tutulu-
muna ve tümör boyutuna ( <4cm) göre gizli metas-
taz açısından risk sınıflamasına sokularak, düşük ve 
yüksek riskli hastalar belirlendikten sonra adjuvan 
tedavi planı yapılabilir. Bu risk sınıflaması öncelikle 
retrospektif sonrasında ise prospektif çalışmalar ile 
oluşturulmuş ve her iki risk faktörü de olan hastala-
rın %32’sinde gizli metastaz saptanmıştır. Her iki risk 
faktörü de olmayan hastaların ise % 12’sinde gizli 
metastaz rapor edilmiştir. Bu sınıflamaya göre risk 
faktörü olmayan hastalarda izlem, her iki risk faktö-
rü olan hastalarda ise 2 doz karboplatin tedavisi uy-
gulanır. Düşük riskli hastalarda 5 yıllık takipte %6-12 
oranında nüks görülürken, yüksek riskli hastalarda 
adjuvan tedavi verilen grupta bu oran 34 aylık takip 
sonunda %1,4 ile %3,2 arasında değişiklik göster-
mektedir (7).

Sonuç
Evre 1 seminom tedavisinde hastalar adjuvan ke-
moterapi ve izlem açısından bilgilendirilmeli ve her 
tedavi yöntemi için tedaviye özgün nüks ve uzun 
dönem yan etki durumları hasta ile tartışılmalıdır. 
Uyumlu hastalarda ve takiplerin düzenli yapılabi-
leceği merkezlerde hastalara izlem önerilmeli an-

boyutlarının ve rete testis invazyonunun nüks üze-
rindeki bu etkisi evre 1 seminomların düşük, yüksek 
riskli olarak sınıflanmasının önünü açmıştır. Dört cm 
altı tümörü olan ve rete testis invazyonu olmayan 
hastalarda nüks oranları %6’dır (7).
 Yine aynı çalışmada retroperitonda nüks oranla-
rı %85 olarak bulunmuştur. İspanyol germ hücreli 
testis tümörü çalışma grubunun önerisine göre iz-
lem esnasında görülen nüks durumunda kemote-
rapi uygun bir tedavi seçeneğidir. Ancak hastaların 
%70’inde gelişen nükslerin RT’ye uygun olması se-
bebiyle RT de bir tedavi seçeneği olabilir (8).

Adjuvant kemoterapi

Adjuvant tek doz karboplatin tedavisi evre 1 semi-
nom adjuvant tedavisinde en etkili yaklaşımlardan 
biridir. 2011 yılında 14 ülkenin katıldığı, 70 hastane-
de yapılan adjuvant radyoterapi (n=904) ile tek doz 
karboplatin tedavisinin (n=573) randomize edildiği 
çok merkezli prospektif çalışmada, ortalama 4 yıllık 
takip süresi sonunda her iki grup arasında rekür-
rensiz sağkalım oranlarının benzer olduğu görül-
müştür (2. yıl: RT: %96 vs. KT: %97, 3. yıl: RT: %95,9 
vs. KT: %94,8; p=0,32 ). Bu hasta grubunda tek doz 
kemoterapi verilen grupta daha az letarji, daha az iş 
gücü kaybı yaşanmış ve ağır yan etkiler minimalize 
edilmiştir. On iki hastada ikincil primer GHT görül-
müştür ve bu hastaların 10’u radyoterapi, 2’si ke-
moterapi alan hastalardır (p=0,04). Sonuç olarak tek 
doz kemoterapi radyoterapi ile aynı başarı oranla-
rına sahipken daha düşük ikincil tümör oluşumuna 
ve daha düşük yan etki profiline sahiptir (9).

Adjuvant  radyoterapi
Adjuvant RT yıllar boyunca testis tümöründe uy-
gulanan bir tedavidir. Seminomlar radyosensitif tü-
mörler olduğu için paraaortik ve ipsilateral iliak böl-
geye uygulanan radyoterapi nüks oranlarını %1-3 
oranına kadar düşürmektedir (3). Radyoterapide en 
büyük endişe tedavi sonrasında gelişebilecek ikin-
cil GHT dışı tümörlerdir. Radyoterapi uygulanırken 
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roperitoneal lenf nodu diseksiyonu (RPLND) ise yıl-
larca uygulanan ancak güncel çalışmalarla popüler-
liğini yitirmiş bir tedavi yöntemidir. RPLND diğer te-
davilerden farklı olarak tedavinin yanı sıra hastanın 
daha kesin evrelenmesi konusunda da yardımcıdır. 
KT (Tek doz BEP) ve sinir koruyucu RPLND’yi karşı-
laştıran bir çalışmada, kemoterapi alan hasta gru-
bununda 2 yıllık nükssüz sağkalım oranları %99,41 
iken RPLND yapılan hastalarda bu oran %92,37 tes-
pit edilmiştir (12).
 Bunun yanı sıra RPLND, çok merkezli çalışma-
larında lokal nükslerin ve komplikasyonların sıkça 
görüldüğü belirtilmektedir. En sık görülen komp-
likasyon retrograd ejekülasyondur (1). Bu sebeple 
RPLND’nin deneyimli cerrahlar tarafından, özelleş-
miş merkezlerde yapılması görüşü hakimdir. Bunun 
yanı sıra kemoterapi için özelleşmiş merkez şartı 
aranmaz ve komplikasyon oranları RPLND’ye göre 
oldukça düşüktür.

Risk bazlı tedavi düzenlemesi
İzlem tedavisine bir alternatif olarak kullanılabilir. Vas-
küler invazyon varlığına göre NSGHT’ lerin sınıflama-
sını temel alır. Bu yöntemde LVI (Lenfovasküler invaz-
yon) pozitif olan hastalar tek doz BEP tedavisi ile takip 
altına alınırken LVI negatif olan hastalarda izlem yapıl-
maktadır. Bu yaklaşım ile her iki grup için de %100’lere 
varan hayatta kalım oranları elde edilebilir (3).

Sonuç
Evre 1 testis tümörleri testis ile sınırlıdır ancak hem 
seminomlarda hem de NSGHT’lerde gizli metastaz-
lar açısından dikkatli olunmalıdır. Risk bazlı tedavi 

cak uyumsuz ya da yüksek riskli hastalarda tek doz 
karboplatin tedavisi kullanılmalıdır. Düşük riskli 
hastalarda adjuvan tedaviler bir seçenek olmadığı 
gibi adjuvan radyoterapi kullanımı da günümüzde 
kabul görmemektedir (3).

Evre 1 NSGHT tedavisi
Bu hasta grubunda gizli metastaz görülme ora-
nı %30’lara kadar ulaşabilir. Seçilecek tedavi hasta 
bazlı ve hasta ile tartışılarak uygulanmalıdır. İzlem, 
adjuvant kemoterapi veya retroperitoneal lenf 
nodu diseksiyonu bu hastalara uygulanabilecek te-
davi seçenekleridir.

İzlem
Evre 1 NSGHT’lerde %25-30 oranında nüks gelişebi-
leceği akıldan çıkarılmamalıdır. Güncel verilere göre 
evre 1 NSGHT hastalarında saptanan nüksler %80 
oranında ilk yıl içinde görülür. Sonraki yıllarda nüks 
oranları azalır ve bu oran 2. yılda %12, 3. yılda %6 
sonraki yıllarda ise %1’e kadar düşer. Nükslerin %60’ı 
retroperitonda görülürken, hastaların % 11’inde sıkı 
takibe rağmen yüksek volümlü tümör nüksleri ile 
karşılaşılabilir (11). Bu sebeple izlem kararı alınan 
hastalar yakından takip edilmelidir ( Tablo 3).

Adjuvan kemoterapi ve retroperitoneal 
lenf nodu diseksiyonu
Güncel çalışmalara göre evre 1 NSGHT’lerde adju-
van tedavi yöntemleri arasında tek başına uygulan-
dığında en fazla nükssüz sağkalım oranına sahip 
tedavi adjuvan kemoterapidir (2). Bu hastalarda ret-

TABLO 3. EAU 2018 Kılavuzu NSGHT Evre 1 Testis Tümörü Takip Algoritması
Yöntem 1. yıl 2. yıl 3. yıl 4-5. Yıl 5 yıldan sonra

Tümör belirteçleri ve kontroller 4 kez** 4 kez 2 kez 1-2 kez İleri takip
ve gereğinde
tedaviPA Akciğer Grafisi 2 kez 2 kez LVI+ - 1 kez LVI+ ise 60. ayda

Abdomino pelvik Tomografi / MR 2 kez 24. ayda LVI + 
ise 18. ayda BT 
önerilir

36 ayda 1 kez 60 ayda 1 kez
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her iki grup hastalık için de uygulanabilir ve fazla-
dan tedaviyi engelleyerek benzer hayatta kalım 
oranları ile morbiditeyi azaltır. Evre 1 seminomlarda 
düşük riskli hastlarda izlem, yüksek riskli hastalar-
da ise 1 doz karboplatin tedavisi sıklıkla önerilirken 
(Tablo 4), Evre 1 NSGHT’lerde düşük riskli hastalar-
da izlem tedavisi, yüksek riskli hastalarda ise 1 kür 
BEP tedavisi önerilir. Kemoterapi alamayan ya da 
kemoterapiyi tercih etmeyen hastalarda yan etki-
ler, avantajlar ve dezavantajlar anlatılarak seminom 
hastalarında radyoterapi ve NSGHT’ lerde ise RPLND 
uygulanabilir (Tablo 5).
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TABLO 4. NCCN ve EAU Kılavuzunda Evre 1 Seminom tedavi algoritmaları
 NCCN EAU Kılavuzları

Evre IA-IB İzlem (Tercih edilen)
yada
Tek doz Karboplatin
yada
Radyoterapi( 20Gy (tercih edilen) /25 Gy)

İzlem ve tek doz
Karboplatin hastaya sunulmalı
•	 Adjuvant	Radyoterapi	kullanılmamalı
•	 Düşük	riskli	hastalarda	adjuvant	tedaviler	uygulanmamalı
•	 Adjuvant	KT	verilecekse	tek	doz	Karboplatin	uygulanmalı

Evre IS Tümör belirteçleri tekrarlanmalı, göğüs, 
batın, pelvik BT’ ler ile evreleme tekrar 
yapılmalı

–

TABLO 5. NCCN ve EAU Kılavuzunda Evre 1 NSGHT tedavi algoritmaları
 NCCN EAU Kılavuzları

Evre 1A İzlem (Tercih edilen)
yada
Sinir Koruyucu RPLND
yada
Tek kür BEP tedavisi

•	 Takibe	uygun	hastalarda	izlem	önerilmeli.
•	 İzlemi	 kabul	 etmeyen/uyumsuz	 hastalarda	 tek	 kür	 BEP	

önerilmeli

Evre 1B Sinir Koruyucu RPLND
yada
Tek doz BEP tedavisi
yada
İzlem

•	 	Tek	kür	BEP	ya	da	izlem	hastalara	önerilmeli
•	 İzlem,	adjuvant	tedaviyi	kabul	etmeyen	hastalara	önerilmeli
•	 Sinir	 koruyucu	 RPLND,	 KT	 yan	 etkilerini	 kabul	 etmeyen	

izlemi kabul etmeyen hastalara uygulanmalı.

Evre 1S Tümör belirteçleri tekrarlanmalı, göğüs, 
batın, pelvik BT’ ler ile evreleme tekrar 
yapılmalı
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yapmış olandır. Çoğu vakada, ileri evre tümörler 
ya evre 2b-2c ya da evre 3’dür. Evre IS olan hastalar 
(lenf nodu metastazları olmayıp anormal tümör be-
lirteçleri olanlar), evre III ile aynı şekilde tedavi edilir-
ler çünkü gizli metastazları olduğu varsayılır. Primer 
mediastinal veya retroperitoneal germ hücreli tü-
mörü olan hastalar genellikle metastatik lezyonlar 
olmasa bile ileri evre hastalığa sahip olarak tedavi 
edilirler (3).
 İleri evre tümörlerin tedavisi risk sınıfl andırması 
ile yönetilmektedir. “İyi risk” ve “kötü risk” tanımla-
ması için çeşitli sınıfl andırma sistemleri önerilmiştir 
(4). International Germ Cell Cancer Collaborative 
Group (IGCCCG) tarafından ortak bir sınıfl andırma 
sistemi geliştirilmiştir. IGCCCG veri tabanı 5202 non-
seminom ve 660 seminomlu hastadan oluşmuştur. 
IGCCCG sınıfl andırma sisteminde hem progresyon-
suz hem de genel sağkalım için hastalar iyi, orta ve 
kötü risk gruplarına ayrılmıştır. Risk faktörleri olarak 
tümör histolojisi (seminom, non-seminom), primer 
tümör bölgesi, metastatik tutulum bölgeleri ve se-
rum tümör belirteçleri tanımlanmıştır. NSGHT için 
tanımlanan bağımsız yüksek risk faktörleri; medi-
astinal primer tümör varlığı, akciğer harici visseral 

GİRİŞ
Testis kanseri tüm erkek malignitelerinin sadece 
%1’ini oluşturmaktadır. 1970’lerin sonlarında başla-
yan tedavideki ilerlemelerden ötürü sağaltım sağ-
lanabilen (küratif ) solid neoplazmlardan biri haline 
gelmiştir (1). Etkili kemoterapi rejimlerinin geliştiril-
mesinden önce, testis kanserli hastalarda beş yıllık 
sağkalım oranı %64 iken tedavideki ilerlemeler ile 
beş yıllık sağkalım oranı, Amerika Birleşik Devletleri 
ve Avrupa’da hem seminomlar hem de nonsemino-
matöz germ hücreli tümörler (NSGHT) için %95’in 
üzerindedir. Dünya çapında, yılda yaklaşık 72.000 
yeni vaka ve 9.000 ölüm bildirilmektedir (2). Hasta-
ların genç yaşlarda olmasından dolayı uzun vadede 
tedaviye bağlı toksisite riski mevcuttur. Evreleme ve 
risk değerlendirmesinin yapılması çok önemlidir. İyi 
risk özellikleri olan hastalar aşırı tedaviye ve toksisi-
teye maruz bırakılmamalı, kötü risk faktörleri olan-
larda küratif tedaviler uygulanmalıdır.
 “İleri” terimi diğer birçok kanserle karşılaştırıldı-
ğında testis kanseri için farklı şekilde kullanılır. «İle-
ri» veya “dissemine” hastalık tipik olarak retroperito-
neal lenf nodlarına veya başka bölgelere metastaz 
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sürdürmeye odaklanmıştır. Sisplatin, vinblastin, 
bleomisin, siklofosfamid ve aktinomisin-D (VAB) 
(6) ile 4 kür etoposid ve sisplatin (EP)’i karşılaştıran 
randomize bir çalışmada benzer eşdeğer tam yanıt 
oranları saptandı ve EP rejimi ile daha az toksisite 
gözlendi (7). Bu sonuçlara dayanarak 4 kür EP, Me-
morial Sloan Kettering Kanser Merkezi’nde (MSKCC) 
iyi riskli hastalık için standart tedavi olmuştur. 
 Bleomisin ile ilişkili ciddi ve potansiyel olarak 
ölümcül olan pulmoner toksisite nedeniyle, dört 
kür EP rejimi bleomisin-etoposid-sisplatin (BEP)’e 
alternatif bir rejim olarak değerlendirilmiştir. EORTC 
çalışmasında 395 hasta 4 kür EP ve 4 kür BEP kolla-
rına randomize edildi. BEP kolunda daha yüksek 
tam yanıt oranları (%95’e karşın %85) saptandı 
(8). Grouped’Etudedes Tumeurs Uro-Genital (GE-
TUG) T93BP çalışmasında 257 hasta 3 kür BEP ve 4 
kür EP kollarına randomize edildi (9). Genel yanıt 
oranları her iki kolda benzerdi (%96’ya karşın %97). 
53 aylık takipte EP kolunda 4 yıllık rekürrenssiz sağ-
kalım oranı düşük (%86’ya karşın %91, p = 0.135) 
ve mortalite oranı yüksek (12’ye karşın 5, p = 0.096) 
saptandı. Bu çalışmalar sonucunda 4 kür EP’in 3 kür 

metastazların varlığı (karaciğer, kemik, beyin vb) 
ve β-hCG, alfa-fetoprotein (AFP) ve laktat dehidro-
genaz (LDH) dahil olmak üzere tümör belirteçleri 
düzeylerinin artmasıdır. Seminom hastaları için an-
lamlı prognostik faktör akciğer dışı visseral metas-
tazların varlığıdır.
 NSGHT hastaları iyi, orta ve kötü; seminom tanılı 
hastalar ise iyi ve orta risk grubu olarak sınıflandı-
rılmaktadır (Tablo 1). 5 yıllık sağkalım oranı NSGHT 
için %92, %80 ve %48; seminom için %86, %72’dir. 
Birkaç çalışmada, testis kanserli hastalarda tedavi 
sonrası tümör belirteçlerinde düşme oranının pre-
diktif faktör olduğu gösterilmiştir. Tümör belirteçle-
rindeki düşüş oranı tam yanıt, 2 yıllık olaysız sağka-
lım ve genel sağkalımı öngörmektedir (5).

İYİ RİSK GRUBU TEDAVİSİ 
İleri hastalığı olan hastaların yaklaşık %60’ı iyi riskli 
germ hücreli tümöre sahiptir. Klinik çalışmalar, sisp-
latin bazlı kombinasyon kemoterapisi ile metasta-
tik hastalığın tedavi edilebilirliğini belirlemiştir (6). 
Sonraki araştırmalar, toksisiteyi azaltırken etkinliği 

TABLO 1. IGCCCGP’ye göre Risk Sınıflaması ve 5 yıllık genel sağkalım
Risk Derecesi Seminom Non-seminom 5 yıllık Genel Sağkalım

İyi Risk •	 Herhangi	bir	bölge
•	 Herhangi	bir	tümör	belirteç	düzeyi
•	 Akciğer	 harici	 visseral	 metastaz	

olmaması

•	 Testiküler	veya	retroperitoneal	bölge	
Ve
•	 S1	tümör	belirteç	düzeyi

- hCG<5000 mIU/ml
- AFP <1000 ng/ml
- LDH < 1,5xNUS

Ve
•	 Akciğer	harici	visseral	metastaz	olmaması

%90

Orta Risk •	 Herhangi	bir	bölge
•	 Herhangi	bir	tümör	belirteç	düzeyi
•	 Akciğer	 harici	 visseral	 metastaz	

olması

•	 Testiküler	veya	retroperitoneal	bölge	
Ve
•	 S2	tümör	belirteç	düzeyi

- hCG 5000-50000mIU/ml
- AFP 1000-10000ng/ml
- LDH 1,5-10 x NUS

Ve
•	 Akciğer	harici	visseral	metastaz	olmaması

%75

Kötü Risk Tanımlanmadı •	 Mediastenal	bölge	
Veya
•	 S3	tümör	belirteç	düzeyi

- hCG>50000 mIU/ml
- AFP >10000 ng/ml
- LDH >10x NUS

Veya
•	 Akciğer	harici	visseral	metastaz	olması

%45
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3-4 hematolojik toksisite oranı BEP kolunda daha 
düşük idi (16,17).
 Kötü riskli hastalıklara yönelik diğer terapötik 
yaklaşımlar arasında, sisplatin dozunun artırılma-
sı, ardışık veya alternatif çapraz-olmayan dirençli 
kemoterapi rejimler ile dozun yoğunlaştırılması ve 
yüksek doz kemoterapi protokollerinin kullanılması 
yer almasına rağmen, 4 kür BEP veya VIP’e göre üs-
tünlüğü gösterilemedi (18,19). Bir faz 2 çalışmada 4 
kür TIP (paklitaksel-ifosfamide-sisplatin) ile 4 kür BEP 
protokolleri karşılaştırılmıştır. Hasta alımı Haziran 
2018 tarihinde sona eren bu çalışmanın sonuçları 
beklenmektedir (ClinicalTrials.gov:NCT01873326). 
Bu nedenle TIP protokolü, birinci basamak tedavi-
de deneysel bir rejim olmaya devam etmektedir ve 
BEP’e eşit ya da üstün olduğu gösterilememiştir.
 GETUG-13 çalışması, kötü risk grubundaki has-
talara 1kür BEP sonrası tümör belirteçlerindeki de-
ğişikliğe göre bireyselleştirilmiş tedavinin uygula-
nabileceğini göstermiştir. Bu çalışmada 203 hasta 1 
kür BEP sonrası ilave olarak 3 kür BEP kemoterapisi 
veya paklitaksel, sisplatin, etoposid, oksaliplatin, 
ifosfamid ve sürekli-infüzyon bleomisin içeren kar-
maşık doz-yoğun bir protokolüne randomize edil-
miştir. 5 yıllık progresyonsuz sağkalım sonucunda 
doz yoğun protokolde anlamlı iyileşme gözlenirken 
(%60’a karşın %47) genel sağkalım analizinde ista-
tistiksel olarak farklılık saptanmadı (%70’e karşın 
%61) (20). 
 Motzer ve arkadaşlarının yaptığı faz 3 çalışmada 
4 kür BEP ile 2 kür BEP ve 2 kür yüksek doz karbop-
latin, etoposit ve siklofosfamid ve otolog kök hücre 
nakli (OKHN) karşılaştırılmıştır. Bu çalışmada tam 
yanıt, progresyonsuz sağkalım ve genel sağkalım 
açısından farklılık saptanmamıştır (21).

RELAPS VE REFRAKTER TESTİS KANSERİ 
TEDAVİSİ
Yaygın visseral metastazlar, yüksek serum tümör 
marker düzeyi ve diğer negatif prognostik özellik-
lere rağmen sisplatin bazlı kombinasyon kemotera-
pisi ile kür sağlanmaktadır. İyi risk grubunda birinci 
sıra kemoterapisi sonrası %80’nin üzerinde relaps 

BEP ile sonuçların benzer fakat muhtemelen biraz 
inferior olduğu gösterilmiştir. Bu nedenle pulmo-
ner kapasitesi düşük, renal fonksiyon bozukluğu 
olan ve 50 yaş üzeri olan hastalara 4 kür EP öneril-
mektedir. 
 Standart doz 3 kür BEP ile 4 kür karşılaştırılmasın-
da benzer etkinlik ve daha az yan etki gözlenmiştir 
(10,11). The European Organisation for Research 
and Treatment of Cancer (EORTC) çalışmasında 812 
hasta her iki kola randomize edildi. 25 aylık takipte 
2 yıllık progresyonsuz sağkalım oranı 3 kür BEP ko-
lunda %90.4, 4 kür BEP kolunda ise %89.4 idi. 
 Doz azaltımı veya ilaç değişikliği yoluyla toksisi-
teyi daha da azaltma çabaları başarısız olmuştur.
 Yapılan çalışmalarda olaysız sağkalım ve genel 
sağkalım oranlarının sisplatin yerine kullanılan kar-
boplatin ile daha düşük olduğu gözlenmiştir (12). 
Sisplatin dozunda düşme, anlamlı olarak daha kötü 
yanıt oranlarına ve sağkalıma neden olmuştur (13). 
Bir kürdeki etoposid dozunun 500 mg/m2’den 360 
mg/m2’ye düşürülmesi de kötü sağkalım oranları ile 
sonuçlanmıştır (14). Bu nedenle standart doz 4 kür 
EP ve 3 kür BEP protokollerinin modifikasyonu rutin 
olarak endike değildir.

ORTA VE KÖTÜ RİSK GRUBU 
Orta veya kötü risk grubu ileri evre hastalar için 4 
kür BEP standart tedavidir; progresyonsuz sağkalım 
oranları sırasıyla %75 ve %50’dir.
 Bir çalışmada 244 hasta BEP ve PVB (vinblastine, 
etoposit, bleomisin) kollarına randomize edilmiş-
tir (15). PVB ile kıyaslandığında tam yanıt oranları 
BEP kolunda daha yüksek (%77’ye karşın %66) ve 
daha az oranda toksisite saptandı. Her iki kolda 
genel sağkalım benzerdi (%80). Altta yatan akciğer 
hastalığı, yaygın akciğer metastazı olup bleomisin 
kullanımı için uygun olmayan hastalar da BEP’e 
alternatif olarak VIP (etoposid, ifosfamid, sispla-
tin) tercih edilebilir. Intergroup çalışmasında kötü 
risk grubunda olan 299 hasta BEP ve VIP kollarına 
randomize edildi. 7.3 yıllık median takip süresinde 
progresyonsuz sağkalım (BEP %58, VIP %64) ve ge-
nel sağkalım oranları (%67, %69) benzerdi. Grade 
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rilmiştir. 59 hastadan oluşan çalışmada (37 retrope-
ritoneal, 22 mediastenal) retroperitonel yerleşimli 
olanların %41’i yaşamakta ve hastalıksız olarak bil-
dirilmiş olup bu oran mediastenal yerleşimli olan-
larda %13’dür (22).
 Tekrarlayan seminomlu hastalar NSGHT’lere sa-
hip olanlardan daha iyi sonuçlara sahiptir. Relaps 
veya refrakter hastalık için uygulanan standart 
doz rejimlerde seminom tanılı olanların %50’si, 
NSGHT’lerin %35’inde uzun süreli hastalıksız sağ-
kalım gözlendi (25). Bu iki yıldan fazla süren se-
minomlar için de geçerlidir. Rekürrens için YDK ve 
OKHN uygulanan bir merkezden bildirilen 2 yıllık 
progresyonsuz sağkalım oranı seminomda %90, 
non-seminomda %52’dir (26).
 Nüksetmiş hastalıkların tedavisini takiben çe-
şitli faktörlerin de sonuç üzerinde önemli bir etki-
si olabilir. Örnek olarak, bir çalışmada ilk basamak 
platin temelli tedavi ve sonrasında ilerleyen du-
rumda prognostik bir model geliştirmek için 1594 
hastanın verileri değerlendirildi (27). Bu model yedi 
faktörü hesaba katmıştır: İlk tedaviye cevap; AFP 
düzeyi (normal, ≤1000 veya> 1000); beta-hCG dü-
zeyi (≤1000 veya> 1000); kemik, karaciğer veya be-
yin metastazlarının varlığı; ilk remisyon süresi ( ≤3 
veya> 3 ay); primer tümörün yeri (gonadal, retro-
peritoneal veya mediastinal); histoloji (seminoma, 
non-seminom, mikst tümör). Bu faktörler ile yapılan 
analizde 3 yıllık genel sağkalım düşük riskli grupta 
%65-89, yüksek riskli grupta %4-27’dir. 

Standart doz kemoterapi 
Sisplatin temelli rejimler bu aşamada kullanılırken, 
sonuçlar birinci hatta veya adjuvan olarak kullanıl-
dığından daha az başarılıdır. En yaygın kullanılan 
standart doz rejimler ifosfamid ve sisplatin içeren 
üçlü ilaç kombinasyonlarıdır. 
 TIP: Paklitaksel 175-250 mg/m2 1.gün, ifosfamid 
1500 mg/m2 2-5.gün, sisplatin 25 mg/m2 2-5.gün, 
21 günde bir
 VeIP: Vinblastin 0,11 mg/kg 1-2.gün, ifosfamid 
1200 mg/m2 1-5.gün, sisplatin 20 mg/m2 1-5.gün, 
21 günde bir

olmaksızın sağkalım gözlenmesine karşın, orta veya 
kötü riskli hastaların %60’ında relaps nedeni ile ek 
tedavi gerekmektedir (22).
 Relaps veya refrakter testis kanseri tanısı konan 
hastalar multidisipliner ekibe sahip bir kanser mer-
kezine yönlendirilmelidir ve hastalara mümkün oldu-
ğunca klinik çalışmalara katılma fırsatı sunulmalıdır.
 Serum tümör belirteçleri normal olduğunda ve 
belirgin bir nüks paterni uyuşmadığında biyopsi 
önerilmelidir. İkinci basamak tedavinin değerlendi-
rildiği birçok çalışmada hastaların %60’ından fazla-
sında retroperitoneal hastalık, %40-50’sinde akciğer 
metastazı, %26-32’sinde mediastinal lenf nodu tu-
tulumu, %10-20’sinde karaciğer ve %2-11’inde ke-
mik tutulumu mevcuttur (22). 
 Non-seminom testis kanseri tanılı hastaların yarı-
sından fazlasında tümör marker yüksekliği nüks için 
ilk bulgudur (22). Çok çeşitli nedenlere bağlı olarak 
LDH yükselmesi olması nedeni ile yanlış pozitif so-
nuçlar saptanmaktadır. Bu nedenle, nüks monitori-
zasyonunda LDH kullanılması önerilmez (23).
 Kemoterapi sonrası relaps hastalar birçok prog-
nostik faktöre göre alt gruba ayrılır. Bu prognostik 
faktörler; ilk remisyon süresi, kemoterapiye yanıt 
(kemoterapiye tam yanıt-primer refrakter), histoloji 
(seminom-nonseminom) ve primer tümör bölgesi 
(testis – testis dışı (mediastenal, retroperitoneal))’dir. 
Bu faktörler nedeni ile heterojen hastaların katıldığı 
çalışmalarda tedavi modalitelerinin (standart doz, 
ifosfamid bazlı tedavi, yüksek doz kemoterapi ve kök 
hücre nakli) etkinliğini karşılaştırmak zordur (20).
 Başlangıç   tedavisine yanıt (tam/kısmi/yanıtsız) 
ve remisyon süresi önemli prognostik göstergeler-
dir. Sisplatin bazlı kemoterapi sırasında veya tedavi 
bitiminden sonraki 4 hafta içerisinde tekrarlama-
sı platin refrakter hastalık olarak kabul edilir. Bu 
hastalar çok kötü prognozludur (24).
 NSGHT nüksü olan hastalarda testiküler yerle-
şimli olanlar ekstragonadal için tedavi edilenler-
den daha iyi prognoza sahiptir. Primer mediastinal 
NSGHT’ü olanların %10’u, primer retroperitoneal 
NSGHT’ü olanların %30’unda ilk kemoterapi sonrası 
nükslerde ek tedaviler ile kalıcı bir gerileme gözlen-
mektedir (22). YDK ile biraz daha iyi sonuçlar bildi-
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 En kapsamlı gözlemsel veriler, bir sisplatin-etopo-
sid rejimi ile tedavi edildikten sonra nükseden ve YDK 
veya konvansiyonel doz kemoterapi ile tedavi edilen 
testis kanserli 1594 hastadan oluşan çok merkezli 
uluslararası bir diziden gelmektedir (28). Beş yıllık ta-
kipte iki yıllık progresyonsuz sağkalım (%28’e karşın 
%28) ve 5 yıllık genel sağkalım oranı ( %53’e karşın 
%41) konvansiyonel doz tedaviye kıyasla YDK ile an-
lamlı olarak daha yüksekti. İkinci basamak kemote-
rapi olarak konvansiyonel doz kemoterapi ile yüksek 
doz kemoterapiyi kıyaslayan ek randomize çalışma-
lara ihtiyaç vardır. IT-94 çalışmasında tek kür YDK ile 
yarar gözlenmemesi nedeni ile 2 veya daha fazla kür 
YDK’nin 4 kür standart doz kemoterapiye üstün olup 
olmadığı konusunda yanıtlanmamış sorular mevcut-
tur. Bu aşamada, YDK kullanılırsa, en az iki döngü uy-
gulanmalı ve karboplatin ile etoposit kombinasyonu 
tercih edilmelidir. İkinci basamak kemoterapi sonrası 
rezidüel kitleleri olan hastaların tedavisinde de cerra-
hi rol oynayabilir (22).

GEÇ RELAPS 
Relapsların büyük bir çoğunluğu birinci basamak 
kemoterapinin tamamlanmasını takiben ilk iki yıl 
içinde ortaya çıkar. İki yıl sonra meydana gelen 
nüksler geç relaps olarak kabul edilir.
 Geç relapslar, dissemine hastalık için kemoterapi 
alan hastalarda (%3 insidans) daha erken evre olan-
lara göre daha sık görülür (< %1) (29). 
 NSGHT’nin geç relapsları en sık olarak retroperi-
ton (%50), akciğerler (%17), mediasten (%9), boyun 
ve supraklaviküler bölge (%6.5) ve pelvis (%4.4) gö-
rülür. Olguların %12’sinde başka yerlerin (örneğin, 
karaciğer veya kemikler) tutulumu görülmüştür.
 Seminomlarda geç relapslar, retroperiton (%55), 
mediasten (%27) ve boyun ve supraklaviküler böl-
ge (%15) içeren lenf nodlarında yer alma eğilimin-
deydi, akciğerler ve pelvis nadiren tutulur (%3.2 ve 
%1.6). Ayrıca, diğer yerlerde tutulum yaklaşık %5 
oranında gerçekleşmiştir. Serum tümör belirteçle-
ri geç relapsları tespit etmede yararlıdır; yaklaşık 
%50’sinde AFP ve %25’inde beta-hCG artışı gözle-
nir (22). 

 VIP: Etoposid 75 mg/m2, ifosfamid 1.2 gr/m2 ve 
sisplatin 20 mg/m2 1-5. gün, 21 günde bir. Bu rejim 
ilk kemoterapi rejiminde etoposid kullanılmamış 
olan hastalar için geçerlidir.
 Daha önce VIP ile tedavi edilen hastalar için, opti-
mal ikinci basamak kemoterapi iyi tanımlanmamış-
tır. Alternatifler arasında karboplatin ve etoposid ile 
yüksek doz kemoterapi, PVB (sisplatin, vinblastin ve 
bleomisin) ve gemsitabin, paklitaksel ve sisplatin 
veya oksaliplatin kombinasyonları yer alır (22).

Yüksek doz kemoterapi: Randomize çalışmalar 
YDK ile sonuçlarda iyileşme bildirmemiştir. Bununla 
birlikte randomize olmayan çalışmalar standart doz 
tedaviler ile karşılaştırıldığında daha iyi sonuçlar 
bildirilmiştir. YDK üçüncü basamaktan ziyade ikin-
ci basamak olarak kullanıldığında daha iyi sonuçlar 
bildirilmiştir.
 Her ne kadar YDK, birçok uzman tarafından tes-
tiküler ve ekstragonadal NSGHT’ler için uygun bir 
ikinci basamak tedavi olarak kabul edilse de, bu 
hastalardaki klinik çalışmalar genellikle kötü prog-
nostik özelliklere sahip hastaları dışlamaktadır. So-
nuç olarak, standart doz kemoterapi ile karşılaştı-
rıldığında YDK’nin belirgin yararının bir kısmı hasta 
seçimine bağlanabilir. Farklı YDK rejimlerinin kulla-
nılması ve heterojen hasta katılımı kriterleri nedeni 
ile çalışmalardan elde edilen verilerin yorumlanma-
sı karmaşıklaşmaktadır. 
 YDK’nin rolüne dair çelişen veriler gösterilmiştir. 
IT-94 Avrupa çalışmasında YDK faydası gösterileme-
miştir. Bu çalışmada ilk basamak kemoterapi sonrası 
relaps olan 280 hasta 4 siklus VIP/VeIP (sadece ke-
moterapi) veya 3 siklus VIP/VeIP sonrası karbopla-
tin/etoposid/siklofosfamid içeren konsolidasyon 
yüksek doz kemoterapi kollarına randomize edil-
miştir (25). Sadece kemoterapi ile karşılaştırıldığın-
da, YDK ile konsolidasyonda üç yıllık olaysız hayatta 
kalma oranında önemli bir iyileşme görülmemiş ( 
%42’e karşın %35 ), daha yüksek toksik ölüm ora-
nıyla sonuçlanmıştır (%3’e karşın %7). Bu çalışmada 
gözlenen toksik ölüm nedeni ile YDK’nin standart 
doz kemoterapinin çoklu sikluslarından önce uygu-
lanmaması gerektiği sonucuna varıldı.
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122) kapsamıştır (31). Tüm kohort için ortanca takip 
3,3 yıldı. Platin refrakter hastalığı olan hastalarda iki 
yıllık progresyonsuz sağkalım %33, iki yıllık genel 
sağkalım %37 idi. 
 YDK için ajanların seçimi kurumlar arasında de-
ğişmektedir. Amerika Birleşik Devletleri’nde ve bazı 
Avrupa merkezlerinde, yüksek dozda karboplatin ve 
etoposid, siklofosfamid/ifosfamid ile birlikte veya ol-
maksızın yaygın olarak uygulanır. Paklitaksel, sispla-
tin ve tiotepa içeren yüksek doz rejimleri de kullanıl-
mıştır. Bu karmaşık rejimleri, karboplatin ve etoposidi 
ile karşılaştıran randomize çalışma yoktur (22).

Yeni kemoterapi rejimleri
Gemsitabin, paklitaksel ve oksaliplatin gibi alterna-
tif ajanları içeren rejimler bu ortamlarda bir miktar 
umut vermektedir. Çoğu hasta için kötü prognoza 
rağmen, bazı kişiler kalıcı tam remisyona ulaşır.
 Bu rejimlerin örnekleri aşağıdakileri içerir:

•	 Gemsitabin	 +	 paklitaksel:	 Bu	 kombinasyon,	
kemoterapi-refrakter germ hücre tümörlü 
(GHT) 28 hastayı içeren bir faz II çalışmada de-
ğerlendirilmiştir (32). Altı hastada (%21) yanıt 
gözlendi ve tam yanıt veren üç hastanın ikisi 
(toplamın %7’si) sırasıyla 15 ve 25 ayda hasta-
lıksızdı.

•	 Gemsitabin	 +	 oksaliplatin	 (GEMOX):	 2	 farklı	
faz 2 çalışmada 59 hastanın sonuçlarında ge-
nel yanıt oranları %32 ve %46, remisyon oran-
ları %11 ve %14 idi (33). 

•	 Paklitaksel	 +	 sisplatin	 +	 gemsitabin:	 Daha	
öncesinde en az 2 seri kemoterapi veya önce-
sinde yüksek doz kemoterapi alan 22 hasta-
yı (20+2) içeren faz 2 çalışmada 5 yıllık genel 
sağkalım oranı %18 idi. Bu çalışmada medyan 
takip altı yıldan fazladır (34). Yaşayan tüm has-
talara kemoterapi sonrası rezidüel kitleler için 
cerrahi rezeksiyon uygulandı. 

•	 Paklitaksel	 +	 gemsitabin	 +	 oksaliplatin:	 Bu	
kombinasyon, bir faz II çalışmasında değer-
lendirildi, 41 hastanın 21’inde (%51) objektif 
yanıt ve bunların ikisinde (%5) tam yanıt mev-
cuttu (35).

Tedavi: Geç relaps olan hastalara yaklaşım, multidi-
sipliner bakım bağlamında tartışılmalıdır, çünkü bu 
hastaların bir kısmı, kombine modalite tedavisiyle 
(örneğin, kemoterapi ve cerrahi ile) kalıcı bir tam re-
misyon sağlayabilir. Yaşam süresinin izlenmesi, ikin-
ci relapsların yüksek sıklığı nedeniyle geç relapstan 
sonra hastalıksız duruma ulaşan erkekler için gerek-
lidir.
 Geç relapsların yarısından fazlası, kemoterapiyi 
tamamladıktan beş yıl sonra ortaya çıkar. Risk fak-
törleri arasında başlangıç   tanısında kötü prognostik 
faktörler olması, bulky retroperitonal hastalık ve er-
ken relaps görülür (30). Çoğu maligndir ancak %10-
20’si teratomlardır. Geç relapsların %30-50’si normal 
serum tümör belirteçleri ile ilişkilidir. Bu bazılarının 
testis kanseri geçmişi olan hastalar için uzun süre-
li yıllık radyolojik takip yapılması savunmasına yol 
açmıştır. İdeal olarak, takibin yararı, radyasyona ma-
ruziyetine bağlı ikinci malignite riskine göre değer-
lendirilmelidir.
 Özellikle geç relaps olan NSGHT’li hastalar için 
agresif cerrahi yaklaşımı benimsenmelidir. Uzun sü-
reli sağkalım elde etmek için cerrahi rezeksiyon çok 
önemli görünmektedir.
 Geç relaps gösteren seminomlar, erken relaps 
gösteren seminomlarla aynı şekilde tedavi edilme-
lidir.

PLATİN REFRAKTER HASTALIK 
İlk seri platin bazlı kemoterapi rejimi sırasında veya 
hemen sonrasında relaps olan tümörler platin ref-
rakter olarak değerlendirilir. Bu hastalar, başlangıç-
taki nüksleri için kemoterapi ile tedavi edilenlere 
göre daha kötü bir prognoza sahiptirler (22). Bu-
nunla birlikte, seçilmiş vakalarda tedavi hala yararlı 
olabilir.
 Platin refrakter hastalığı olan hastalarda YDK ve 
OKHN tercih edilen tedavi seçeneğidir. Veriler, tek 
merkez deneyimleriyle sınırlıdır, ancak YDK’nin kalı-
cı tam yanıtlarla sonuçlanabileceğini göstermekte-
dir. Örneğin, Indiana Üniversitesi Deneyimi, 2004 ve 
2014 yılları arasında iki döngü YDK ve OKHN yapı-
lan 364 ardışık hastayı (platin refrakter hastalığı olan 
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hem beyin hem de beyin harici metastaz gelişti-
renler
 Kansere özgü sağkalım oranları; grup 1 için %43-
86, grup 2 için %39-44 ve grup 3 için %2-26’dır.
 Beyin metastazına eşlik eden diğer prognostik 
faktörlerin saptanması amacı ile 46 farklı merkezden 
523 beyin metastazı olan testis kanserli hastaların 
sonuçları değerlendirilmiştir. İlk tanı sırasında beyin 
metastazı olan 228 hastanın 3 yıllık genel sağkalım 
oranı %48, nüks sırasındaki 295 hastada ise %27 idi 
(39). Olumsuz prognostik faktörler arasında karaci-
ğer veya kemik metastazı varlığı, beta-hCG ≥5000 
mIU/ml veya AFP ≥100 ng/ml’dir. Beyin metastazlı 
hastalarda optimal tedavi yaklaşımı kesin değildir 
ve bu konu üzerine yapılmış prospektif veri bulun-
mamaktadır. Sistemik kemoterapi, çeşitli RT moda-
liteleri ve/veya cerrahi eksizyon seçilen durumlarda 
yararlı olabilir.

TOKSİSİTE
Pulmoner toksisite, nefrotoksisite, ototoksisite, pe-
riferik nöropati, anemi ve febril nötropeni germ 
hücreli tümörler için kemoterapinin iyi bilinen po-
tansiyel akut etkileridir. İyi riskli grupta 3 kür BEP 
ile 4 kür EP tedavisinin benzer etkinliği nedeni ile 
tedavi seçiminde toksisite göz önünde bulundurul-
malıdır (10,11). 
 Diğer dokular ile karşılaştırıldığında, deri ve 
akciğerde bleomisini inaktive eden hidrolaz kon-
santrasyonu düşük düzeyde bulunmaktadır (40). 
Bleomisin alan hastaların %20’sinde deride flagella 
hiperpigmentasyon gelişir (41). Bleomisin ile ilişkili 
pulmoner toksisite insidansı kümülatif ilaç dozu ile 
ilişkilidir. Akciğer toksisite riski bleomisinin 270 Unit 
(3 kür BEP) sonrası %0-2, 360 U (4 kür BEP) sonra-
sı %6-18’dir. Yaşamı tehdit eden akciğer hasarı, in-
terstisyel pulmoner fibrozisden kaynaklanmaktadır 
(42). Akciğer fonksiyonunda küçük bir azalmanın 
yaşamı tehdit edici etkisi olduğu durumlarda (akci-
ğer hastalığı öyküsü olanlar, atletler, dalgıçlar, pilot-
lar) bleomisin kullanımından sakınılmalıdır.
 Bleomisin ayrıca soğuk hava veya strese yanıt 
olarak dijital arterlerin ani vazokonstriksiyonu ile 

•	 Epirubisin	 +	 sisplatin:	 Bu	 kombinasyon,	 30	
refrakter hastanın katıldığı faz II çalışmada 
değerlendirildi (36). 9 hastaya kemoterapi 
sonrası rezidüel kitleler için cerrahi veya rad-
yoterapi uygulandı. 7 hasta kemoterapi son-
rası 25. ve 48. ayda hastalıksız idi. 

İmmünoterapi
Refrakter testis kanserli hastalarda klinik çalışma-
lar haricinde immunoterapi bir role sahip değildir. 
Pembrolizumab, PD-1(Programlanmış hücre ölü-
mü-1) antikorudur. Unrezektable veya metastatik ev-
redeki mikrosatellit instabilite-yüksek (MSI-H) veya 
mismatch repair-deficient (dMMR) solid tümörlerde 
mevcut tedaviler sonrası alternatif tedavi seçeneği 
olarak FDA tarafınca kullanımı onaylanmıştır (37). Bir 
faz 2 çalışmada sisplatin temelli tedavi ve en az bir 
basamak kurtarıcı tedavi (konvansiyonel veya yük-
sek doz kemoterapi) sonrası progresyon saptanan 
12 hastada pembrolizumab uygulanmıştır. Bu çalış-
mada 2 hastada stabil yanıt (19. ve 28. haftalar) göz-
lenmiş, tam veya kısmi yanıt gözlenmemiştir (38). 6 
hastada grade 3 yan etki gözlenmiş fakat hiçbirinde 
immün-ilişkili yan etki saptanmamıştır. Bu nedenle 
pembrolizumabın iyi tolere edilebilen bir tedavi ajanı 
olduğu fakat ileri evre testis kanserinde tek ajan ola-
rak belirgin etkinliğinin olmadığı gözlenmiştir. 

BEYİN METASTAZI
Testis kanserli hastalarda beyin metastazı tanı anın-
da %1, takipte ise %0,4-4 oranında gelişir. Hastaların 
prognozu kötüdür. Koryokarsinom tanılı hastalarda 
sık görülür. Bu metastazlar spontan olarak veya ke-
moterapi ile tedavi sırasında kanama eğilimindedir. 
Prognostik amaçlar için, beyin metastazı olan hasta-
lar üç gruba ayrılabilir (22):
 Grup 1: Birinci basamak kemoterapiden önce be-
yin metastazı saptananlar
 Grup 2: Kemoterapiye tam yanıt verdikten sonra 
beyin metastazı ile nüks edenler
 Grup 3: Kemoterapi ve cerrahiye tam yanıt ol-
maksızın veya kemoterapi sırasında sonrasında 



114

3               İleri Evre Testis Karsinom
larında Tedavi

hücre nakli veya klinik çalışmalara katılması öne-
rilmektedir. 

•	 Geç	relaps	hastalara	sistemik	kemoterapi	ve	ag-
resif cerrahi kombine tedavisi önerilmektedir.

•	 Platin	refrakter	hastalıkta	yüksek	doz	kemoterapi	
önerilmektedir. 

•	 İlaç	ve	doz	modifikasyonları	önerilmemektedir.
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artmaktadır. Erkek infertilitesinin en sık karşılaşıldı-
ğı yaş aralığı olan 15-35 yaşta, testis kanseri görül-
me sıklığı da zirve yapmaktadır (1,2). Gerek testis 
kanserinin kendisi gerekse tedavisinin, erkek in-
fertilitesi ile arasında patofizyolojik yönlerden çok 
sayıda kesişme noktası bulunmaktadır. Bu nedenle 
testis kanseri ve infertilitenin değerlendirilmesinde 
ve yönetiminde her iki durumun birbiriyle ilişkileri 
göz önünde bulundurulmalıdır. Bu derlemede tes-
tis kanserinin fertiliteye etkisi, testis kanseri tedavi 
modalitelerinin infertilite ile ilişkisi ve testis kanseri 
tedavisi sonrası infertilitenin yönetimi konularında 
günümüze kadar yayımlanmış literatür bilgilerinin 
özetlenmesi amaçlanmıştır.

Testis Kanserinin Fertiliteye Etkisi
Yapılan epidemiyolojik çalışmalarda testis kanseri 
tanılı erkeklerde anormal semen parametrelerinde 
artış olduğu veya infertilite ile başvuran erkeklerde 
artmış testis kanseri riski olduğu gösterilmiştir (3,4). 
Geniş serili ve uzun dönem takipli bir çalışmada se-
men parametrelerinde anormallik saptanan erkek-

ÖZET
Reprodüktif çağdaki erkeklerde en sık görülen kan-
serlerden birisi testis kanseridir ve son birkaç dekat-
ta insidansında belirgin artış görülmektedir. Artan 
görülme sıklığı ve güncel tedavi yöntemleri ile bu 
hastalığa bağlı önemli morbiditelerden biri olan in-
fertilitenin yönetimi giderek önem kazanmaktadır. 
Fertilite ve testis kanseri arasındaki ilişki, farklı me-
kanizmalarla açıklanabilecek karmaşık bir süreçtir. 
Buna bağlı olarak testis kanseri ile başvuran bir has-
tada tedavi öncesinde veya sonrasında hastaların 
ne düzeyde infertilite riskine sahip olduğunu ön-
görebilmek oldukça güçtür. Bu nedenle sperm don-
durma ve orşiektomi sırasında yapılan onko-mikro 
TESE işlemi, üzerinde durulması gereken önemli hu-
suslardır. Sonuç olarak testis kanseri ve infertilitenin 
yönetimi birlikte yapılmalı ve en iyi onkolojik sonu-
cu elde etmenin yanısıra azami ölçüde fertilitenin 
korunması gerekmektedir.
 Testis kanseri, erkek popülasyon içinde karşıla-
şılan kanser türlerinin %1’ini oluşturur ve son de-
katlarda özellikle sanayileşmiş ülkelerde insidansı 
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Testiküler gelişim bozukluğu (Testiküler 
Disgenezis sendromu)
Testis kanserinde infertilite gelişiminin yapısal ola-
rak Testiküler Disgenezis Sendromunun bir parçası 
olduğu düşünülmektedir. İlk olarak 2001 yılında ta-
nımlanan bu sendromda çevresel faktörler, genetik 
predispozisyon ve intrauterin büyüme bozuklukları 
sonucu benzer etiyolojideki farklı durumların orta-
ya çıktığı gösterilmiştir (11,12). Hipospadias, krip-
torşidizm, testis kanseri ve anormal spermatoge-
nez aynı sendromun farklı manifestasyonları olarak 
tanımlanmaktadır (13). Embriyolojik olarak Sertoli 
ve Leydig hücrelerindeki uygunsuzluk sonucu tes-
tosteron ve insülin-like protein 3 sekresyonları bo-
zulmakta; testosteron sekresyonundaki bozulma 
sonucu hipospadias ve kriptorşidizm gelişmektedir. 
Sertoli hücre fonksiyonlardaki bozulma sonucu da 
anormal spermatogenez ve ileride karsinoma in 
situ hücrelerine dönüşecek anormal gonosit matu-
rasyonları oluşmaktadır (14). Kriptorşidizm öyküsü 
olan erkeklerde azospermi görülme ihtimalinin 5 
kat artmış olması, tek tarafl ı inmemiş testiste aynı 
tarafl ı testis kanseri gelişiminde anlamlı artış ve 
germ hücreli tümörlerde diğer testis tümör tiple-
rine göre spermatogenezin daha fazla etkilenmesi 
bu fenomeni destekler niteliktedir (12,15).

Genetik nedenler
Testiküler disgenezis sendromu dışında DNA tamir 
edici gen defektleri veya tümör süpresor gen mu-
tasyonları sonucu testis kanseri ve infertilite ilişki-
lendirilmiştir (16). Başlıca tümör süpresor genle-
rinden biri olan p53 geni, primer spermatositlerin 
profaz evresinde önemli rol oynamaktadır. Bu gen 
üzerindeki oluşacak herhangi bir bozulmanın hücre 
siklusundaki tüm süreçleri etkileyerek kanserin ya-
nısıra infertiliteye de yol açabileceği öngörülmekte-
dir (17). Ayrıca p53 genindeki mutasyonun serbest 
oksijen radikallerinin aktivitelerinde artışa yol açtığı 
ve sonuç olarak fertiliteyi bu yolla da etkileyebilece-
ği belirtilmektedir (18).

lerde, sağlıklı erkek popülasyona göre testis kanser 
riskinin 1.6 kat arttığı gösterilmiştir (3). Başka bir 
çalışmada SEER veri tabanındaki hastalara kıyasla, 
infertil erkeklerde testis kanseri gelişme riski 20 kat 
daha fazla bulunmuştur (5). Buna benzer çok sayı-
daki çalışmadan yola çıkılarak testis kanseri ile infer-
tilite arasında ilişkiler araştırılmış ve patofizyolojik 
olarak başlıca altı madde üzerinde durulmuştur:

1. Testis kanserinin testiste oluşturduğu lokal 
etki

2. Testiküler gelişim bozukluğu (Testiküler Dis-
genezis sendromu)

3. Genetik nedenler
4. Kanserin sistemik ve hormonal etkisi
5. Otoimmün nedenler
6. Psikolojik faktörler

Testis kanserinin testiste oluşturduğu 
lokal etki
Testisteki kitlenin testisin yapısını bozması, sperma-
togenezin bozulmasından sorumlu başlıca etken-
dir. Testis kanserinin aynı taraftaki testiste sperma-
togenezi etkilemesi üzerine yapılan bir çalışmada, 
orşiektomi sonrası kanserli dokuya komşu bölge-
lerdeki spermatogenezin tümöre uzak bölgelere 
oranla daha fazla bozulduğu gösterilmiştir. Tümör 
sınırının 3 mm yakınında spermatogenezin anlamlı 
olarak bozulduğu gösterilmiştir. Aynı çalışmada be-
nign testiküler kitlelerde bu farklılığın olmadığı gös-
terilmiştir (6). Başka bir çalışmada da invaziv germ 
hücreli tümörlerin düşük evreli tümörlere göre 
spermatogenezi daha fazla etkilediği gösterilmiştir 
(7). Tümör boyutundaki artışın aynı taraf testisteki 
spermatogenezin bozulması ile ilişkili olduğu rapor 
edilmiştir (8,9). Shoshany ve arkadaşları gerek se-
minom gerekse non-seminom germ hücreli tümör-
lerde tümör boyutunun 4 cm’den büyük olmasının 
bozulmuş spermatogenez ile ilişkili olduğunu gös-
termiştir (10). Testis tümöründe spermatogenezin 
lokal etki ile bozulmasından kitleden salgılanan si-
tokin ve hormonlar ile kan-testis bariyerinin bozul-
ması sorumlu tutulmaktadır.
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Psikolojik faktörler
Testis kanserinin sıklıkla genç yaşlarda görülmesinin 
bir sonucu olarak kanserin yarattığı psikolojik etki 
ile seksüel performansta ve memnuniyette azalma 
sonucu fertilitede düşüş olabilmektedir (28). Testis 
kanserinin uzun dönem etkilerinden olan depres-
yon ve anksiyetenin (29) seksüel aktivitenin bozul-
masında iki önemli etken olduğu vurgulanmaktadır 
(30). 

Testis kanseri tedavi modalitelerinin 
infertilite ile ilişkisi
Radikal orşiektomi ve retroperitoneal lenf nodu di-
seksiyonu (RPLND) gibi cerrahi tedaviler ile kemote-
rapi ve radyoterapi gibi testis kanserinin tedavisin-
de uygulanan tüm yöntemler fertilite için potansiyel 
zararlı etkileri olan tedavilerdir. Ancak bu zararlı et-
kilerin büyük çoğunluğu geri dönüşümlüdür ve her 
bir tedavi yöntemi ile spermatogenezdeki düzelme 
süreleri değişkenlik gösterebilmektedir.

Radikal orşiektomi
Orşiektomi sonrası tümörün lokal etkisine bağlı 
spermatogenezde ve fertilitede düzelme olduğunu 
gösteren çalışmalar olsa da (31) sıklıkla orşiektomi 
sonrası spermatogenezde bozulma görülmektedir. 
Rives ve arkadaşlarının 1158 testis kanserli hasta-
da yaptıkları analize göre orşiektomi sonrası sperm 
konsantrasyonunda anlamlı azalma olmaktadır 
(15). Bu azalma sıklıkla geri dönüşümlü olmakta-
dır. Tek taraflı orşiektomi sonrası üç haftaya kadar 
azospermi veya oligospermi görülürken spermato-
genezdeki tam düzelme 2-3 yılı bulmaktadır (32). 
Spermatogenezdeki geri dönüşün cerrahi öncesi 
yüksek FSH düzeyi olan hastalarda daha kötü oldu-
ğu gösterilmiştir (31).

Retroperitoneal lenf nodu diseksiyonu
Aort bifurkasyonu seviyesindeki post-ganglionik 
sempatik sinirlerin etkilenmesi sonucu RPLND son-

 Bunun dışında SRY genindeki mutasyonların da 
infertilite ve gonadal tümör birlikteliğine neden 
olabileceğini gösteren çalışmalar mevcuttur (19).

Kanserin sistemik ve hormonal etkisi
Testis kanserinde vücutta metabolik ve hormonal 
bir takım değişiklikler olabilir. Kanser hücrelerine 
karşı vücutta meydana gelen sitokin yanıtın yanı-
sıra (tümör nekrozis faktör vs) kanser hücrelerinin 
kendinden kaynaklanan bir takım mediatörler de 
bu değişikliklerden sorumlu olabilir (20). Sperma-
togenezin hormon bağımlı bir olay olduğu düşü-
nüldüğü zaman hormon salınımına sebep olan 
tümörlerin bu yolla infertiliteye sebep olabileceği 
düşünülmektedir. β-HCG’nin parakrin veya endok-
rin etkiyle intratestiküler östradiol oranında artışa 
neden olduğu gösterilmiştir (21). Hayashi ve arka-
daşlarının yaptığı çalışmada seminom tesbit edilen 
erkeklerin sağlıklı testisinden alınan örneklerde 
β-HCG artmış olanlarda spermatogenezde anlamlı 
azalma gösterilmiştir (22). Başka bir çalışmada se-
minom tanılı hastalarda tedavi öncesi FSH düze-
yinin tedavi sonrası spematogenezde prognostik 
bir marker olabileceği belirtilmiştir (23). Petersen 
ve arkadaşları ise testis kanserinde β-HCG artışı-
nın yanında LH ve inhibin B düzeylerinde azalma, 
FSH düzeylerinde artış olduğu ve spermatogenezin 
olumsuz etkilendiğini rapor etmiştir (24). Benzer şe-
kilde alfa feto protein (AFP) düzeylerindeki artışın 
özellikle inmemiş testis öyküsü olan hastalarda ve 
seminom varlığında sperm sayısındaki düşüşle ilişki 
olduğu gösterilmiştir (25).

Otoimmün nedenler
Testis kanserinde kan-testis bariyerinin bozulması 
sonucu anti-sperm antikorlar oluşmaktadır. Testis 
tümörlü hastalarda %73 oranında anti-sperm an-
tikor saptanırken testis tümörlü olmayanlarda bu 
oran %8 bulunmuştur (26). Ancak başka çalışmalar-
da testis tümörlü hastalarda anti-sperm antikorları-
nın spermatogeneze etkisinin klinik olarak anlamsız 
olduğu da gösterilmiştir (27). 
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teki germinal epitelin de en az tümör dokusu kadar 
radyosensitif olduğu bilinmektedir (42). Rowley ve 
arkadaşlarının yaptığı çalışmada 1 Gy’den az doz-
da radyoterapi alındığında tedavi öncesi semen 
analizi değerlerine 9-18 ayda ulaşılırken 6 Gy’in 
üzerindeki radyoterapi dozlarında kalıcı azospermi 
gelişmektedir (43). Başka bir çalışmada ise 0.5 Gy 
radyoterapinin geri dönüşümlü oligozoospermiye 
yol açtığı, 3 Gy’e kadar ki uygulamalarda gelişen 
azosperminin geri dönüşünün 30 ay’ı bulduğu, 
16 Gy üzeri uygulamaların ise kalıcı azospermi ve 
Leydig hücre disfonksiyonuna neden olduğu gös-
terilmiştir (44). Testis tümöründe uygulanan radyo-
terapinin sıklıkla retroperitoneal bölgeye uygulan-
ması direkt testiküler hasar oluşturmasa da dağılan 
radyasyonun testiküler etkilenme için yeterli oldu-
ğu belirtilmektedir. Yapılan bir çalışmada retrope-
ritoneal bölgeye uygulanan radyoterapinin %2’lik 
kısmının testise ulaştığı rapor edilmiştir (45). Köpek 
bacağı şeklinde uygulanan radyoterapi tekniği ile 
erkeklerin %63’ünde paternite elde edilmiştir (36). 
Bu çalışmada uygulanan farklı radyasyon dozları-
nın (<31 Gy, 31-36 Gy, >36 Gy) paternitede farklılık 
göstermediği belirtilmiştir. 

Testis kanseri tedavilerinden sonra 
DNA hasarı
Kemoterapi ve radyoterapi sonrası hastalardaki en 
yoğun endişelerden biri de sperm DNA hasarına 
bağlı çocukta oluşabilecek genetik bozukluklardır. 
Ancak bu durum evrensel olarak kabul görmüş de-
ğildir (46). Radyoterapi ve kemoterapi sonrası geli-
şen DNA hasarına bağlı DNA fragmantasyon indeksi 
(DFI)’nde artış olmaktadır. Paoli ve arkadaşları 1-2 
kür BEP ile üçüncü aydaki DFI’nin ortalama %28, 3-4 
kür BEP ile %33 olduğunu göstermiştir (47). Ayrıca 
DFI’nin dokuz ay sonra başlangıç değerlerine düş-
tüğü belirtilmiştir. Bu nedenle tam bir konsensus 
olmamasına rağmen tedavi sonrası konsepsiyonun 
en az 6 ay, bazı otörlere göre 12-18 ay ertelenmesi 
yerinde olacaktır (46,48).
 Spermon ve arkadaşlarının yaptığı çalışmada 
testis tümörü nedeniyle uygulanan farklı tedavi mo-

rası ejakülasyon bozukluğu (anejakülasyon veya 
retrograd ejakülasyon) ve infertilite olmaktadır. Si-
nir koruyucu teknikle yapılan RPLND sonrası ejaku-
latuar fonksiyonda %100’e yakın korunma gerçek-
leşmektedir (33). Yapılan retrospektif bir çalışmada 
evre 1 testis tümörü nedeniyle yapılan sinir koru-
yucu RPLND sonrası hastaların %75’inin fertilite po-
tansiyelini korudukları gösterilmiştir (34). Ayrıca 
sinir koruyucu RPLND’de kitle boyutunun 5 cm’nin 
üzerinde olduğu hastalarda %44 oranında normal 
ejakülasyon izlenirken 5 cm’nin altında olduğu has-
taların tamamında ejakülasyon fonksiyonunun etki-
lenmediği gösterilmiştir (35).

Kemoterapi
Testis kanserinin kemoterapisinde sıklıkla sisplatin 
bazlı kombinasyon tedavileri uygulanmaktadır. Sisp-
latin; ya bleomisin ve etoposid ile (BEP) veya bleo-
misin ve vinblastin (CVB) ile kombine edilmektedir. 
Ayrıca evre 1 seminomda tek doz karboplatin kul-
lanılabilmektedir (36-38). Germinal epitelin özellikle 
sisplatine olan hassasiyetinin, sisplatin dozu ile iliş-
kili olduğu gösterilmiştir. Toplam sisplatin dozu 400 
mg/m2 ‘nin altında alan hastalarda spermatogenezin 
ikinci yılda başladığı rapor edilirken, 600 mg/m2 ‘nin 
üzerinde alan hastalarda sekizinci yılın sonunda has-
taların yarısında azosperminin devam ettiği gösteril-
miştir (39). Başka bir çalışmada sisplatin bazlı terapi-
de 12 aylık takipte doğal konsepsiyon oranının %85 
olduğu ve dört siklus alan hastalarda iki siklus alan 
hastalara kıyasla paternitede anlamı olarak gecikme 
olduğu bildirilmiştir (40). BEP protokolü ve CVB pro-
tokolünün karşılaştırmasında ise konsepsiyon oran-
ları bakımından farklılık izlenmemiştir (36). Tek doz 
karboplatin uygulaması ile yeterli sayıda veri olmasa 
da Ghezzi ve arkadaşlarının yaptığı çalışmada bu te-
davinin spermatogeneze ve sperm nükleusuna etkisi 
olmadığı gösterilmiştir (38).

Radyoterapi
Özellikle evre 1 seminomda, radyoterapi ile yüksek 
başarı oranları elde edilmektedir (41). Ancak testis-
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sperm bulma oranları ile ilgili literatürde yeterli sa-
yıda veri bulunmamaktadır.
 Kemoterapi sonrası azospermi durumunda 
sperm elde etme başarısını etkileyen faktörlerin 
analiz edildiği bir çalışmada; sadece alkilleyici ajan 
kullanımının başarıyı etkilediği; FSH ve testosteron 
düzeylerinin, kemoterapiden sonra geçen sürenin 
ve yaşın sperm elde etme başarısını etkilemediği 
gösterilmiştir (60). Japonya’dan yapılan bir çalış-
mada testis tümörü nedeniyle yapılan kemoterapi 
sonrası mikro TESE ile canlı doğum oranı %27 olarak 
rapor edilmiştir (61). 
 RPLND sonrası gelişen retrograd ejakülasyon 
veya anejakülasyon durumlarında ilk seçenek psö-
doefedrin veya imipramin gibi alfa-adrenerjik ajan-
ların kullanılmasıdır. Başarısız olunması durumunda 
idrar alkalinizasyonu sonrası kateterle mesaneden 
sperm toplama yöntemi uygulanabilir. Yine başarı-
sız olunması durumunda testis veya epididimden 
direkt iğne aspirasyonu ile sperm elde edilebilir 
(62). Günümüzde henüz in vitro çalışma aşamasın-
da olan testiküler dokunun dondurularak korun-
ması, teknik ve etik sorunların aşılması halinde bu 
hastalara ümit vaad etmektedir.

Sonuç
Testis kanseri insidansının giderek artması ve te-
davisindeki yenilikler sonucu, reprodüktif çağdaki 
bu hastaların infertilite ile ilişkili sorunları ön plana 
çıkmaktadır. Gerek testis kanserinin kendisi gerekse 
tedavisinin, erkek infertilitesi ile çok sayıda karma-
şık mekanizma ile bağlantısı bulunmaktadır. Testis 
kanserinin testiste oluşturduğu lokal etki, Testiküler 
Disgenezis sendromu, genetik nedenler, kanserin 
sistemik ve hormonal etkisi, otoimmün nedenler 
ve psikolojik faktörler; bu karmaşık bağlantının çe-
şitli aktörleridir. Ayrıca testis kanserinin tedavisinde 
kullanılan tüm yöntemler fertiliteyi etkileyen ciddi 
sonuçlar doğurmaktadır. Sonuç olarak testis kanse-
ri ve infertilitenin birbiri ile ilişkisinin göz ardı edil-
memesi, tedavi ile en iyi onkolojik sonucu elde et-
menin yanında fertilitenin olabildiğince korunması 
gerekmektedir.

dalitelerinin hastaların çocuk sahibi olması arasında 
fark oluşturmadığı gösterilmiştir (49). Bu çalışmada 
tedavi öncesi ve sonrası konjenital malformasyonlu 
olma oranlarının her iki grupta %4 olduğu ve veri-
len tedavilerin konjenital anomali görülmesinde 
herhangi bir artışa yol açmadığı rapor edilmiştir. 
Sonuç olarak radyoterapi veya kemoterapi sonrası 
oluşacak DNA hasarına bağlı doğumsal anomaliler-
de artış olduğuna dair yeterli düzeyde kanıt bulun-
mamaktadır (50).

Testis kanseri tedavisi sonrası 
infertilitenin yönetimi
Testis kanseri sonrası paternite oranları %70’lere ka-
dar çıksa da tedavi sonrası paterniteyi ön görecek 
gerçekçi bir mekanizma tanımlanmamıştır (51). Bu 
nedenle tedavi öncesi sperm dondurma günde-
me gelmektedir. Ancak hastaların sadece üçte biri 
sperm dondurmaktadır (52) ve sperm donduran 
hastaların %10’undan daha azı dondurulmuş sper-
mi kullanmaktadır (53,54). Dondurulmuş spermin 
kullanıldığı durumda paternite başarısı %55 olarak 
rapor edilmiştir (51). Yüksek AFP düzeylerinin ve 
artan tümör hacminin sperm dondurma başarısını 
azalttığı gösterilmiştir (55).
 Sperm dondurma için en uygun zamanın orşi-
ektomi öncesi olduğu, genel kabul edilen görüştür 
(51,56). Ancak hastalar tarafından sıklıkla sperm 
dondurma işlemi orşiektomi sonrasına ertelenmek-
tedir (15). 
 Orşiektomi öncesi azospermi varlığı veya pre-
pubertal tanılı testis tümörleri gibi durumlarda 
fertilitenin sağlanması için TESE endikasyonu doğ-
maktadır. Kemoterapi veya radyoterapiden 2-3 yıl 
sonra persiste eden azospermi durumlarında da 
TESE ile fertilite sağlanabilmektedir (57). TESE; eğer 
orşiektomi sırasında etkilenen testisin tümörsüz bö-
lümleri ile yapılırsa Onko-mikro TESE terminolojisi 
kullanılmaktadır. Orşiektomi sonrası TESE başarısını 
gösteren çeşitli çalışmalarda sperm bulma oranları 
%62-80 arasında değişmektedir (10,56,58,59). Or-
şiektomi sırasında yapılan onko-mikro TESE’deki 
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sında duyarlılığı yüksek iken (duyarlılık %92, özgül-
lük %84) nonseminomatöz germ hücreli tümörler 
(NSGHT)’de duyarlılığın azaldığı (duyarlılık %77, öz-
güllük %95) gösterilmiştir (5).
 Radikal orşiektomi sonrası evrelendirmede gü-
nümüzde rutin olarak kontrastlı BT kullanılmakta-
dır. Bununla birlikte PET; bir santimetreden küçük 
lezyonların gösterilmesinde yetersiz kaldığı için 
evrelendirmede yeri yoktur (6). Testis kanserinin ev-
relemesinde PET kullanımını destekleyen herhangi 
bir kanıt yoktur. De Vit ve arkadaşları tarafından ileri 
evre NSGHT hastalarının evrelendirmesinde PET ve 
BT’nin karşılaştırıldığı çalışmada PET’in BT’ye belir-
gin üstünlüğü saptanmamıştır. BT’nin duyarlılığı 
%41, özgüllüğü %95 iken; PET’in duyarlılığı %66, öz-
güllüğü %98 saptanmıştır (7).
 Testis kanserinin tanı ve evrelendirmesinde PET 
rutin kullanımda olmamasına rağmen takipte rutin 
olarak kullanılmaktadır. Özellikle seminomu olan 
hastalarda kemoterapi sonrası takipte yararlıdır (8). 
Santis ve arkadaşlarının kemoterapi sonrası nüks 
eden 51 metastatik seminom hastası üzerinde yap-
tığı BT ve PET’i karşılaştırdığı SEMPET çalışmasında 
rezidü kitleleri saptamada PET’in duyarlılığı %80, 

Pozitron Emisyon Tomografisi (PET); vücudun biyo-
lojik fonksiyonunu moleküler düzeyde görüntüleme 
olanağı sunan bir görüntüleme yöntemidir. Günü-
müzde en yaygın olarak kullanılan radyonüklid; ya-
rılanma ömrü 110 dakika olan F-18 fl orodeoksiglikoz 
(F-18 FDG)’dur. Kanser hücreleri normal hücrelere 
göre daha çok glikoz tükettikleri için bir glikoz analo-
gu olan F-18 FDG tutulumları daha fazladır. F-18 FDG 
PET; pek çok malign hastalığın tanısında, evrelendir-
mede, tedaviye yanıtın takibinde, nükslerin araştı-
rılmasında önemli bir role sahiptir. Bununla birlikte 
F-18 FDG’nin vücuttan böbrekler aracılığıyla atılması 
nedeniyle üriner sistem malignitelerinin değerlendi-
rilmesinde yanlış pozitif yorumlara neden olabilmek-
tedir. PET’in bilgisayarlı tomografi (BT) ile kombi-
nasyonu metabolik görüntüleme yanında anatomik 
görüntülemenin de yapılmasına imkan verir (1-3).
 Testis tümörlerinin tanısı sıklıkla %100’e yakın 
duyarlılığı ve ucuz olması nedeniyle ultrasonografi 
(USG) ile konulurken şüpheli durumlarda manyetik 
rezonans görüntüleme (MRG) faydalı olmaktadır (4). 
Bununla birlikte PET rutin olarak kullanılmamakta-
dır. Ambrossini ve arkadaşlarının yaptığı çalışmaya 
göre PET’in seminom tanılı lezyonların saptanma-
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lesi olan seminom hastalarına opsiyonel olarak PET 
çekilebileceği önerilmiştir. Bununla birlikte NSGHT 
hastalarının takibinde PET önerilmemektedir (14).
 Sonuç olarak, testis tümörünün tanı ve evre-
lendirilmesinde PET’in kullanımı rutin olarak öne-
rilmezken seminomu olan hastaların kemoterapi 
sonrası takiplerinde PET kullanımı önerilmektedir. 
Özellikle 3 cm’den büyük kitlesi olan hastalarda 
PET’in duyarlılığı ve özgüllüğü oldukça yüksektir. 
Bununla birlikte PET’in kemoterapi sonrası en erken 
6 hafta sonra çekilmesi gerektiği unutulmamalıdır.
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özgüllüğü %100, pozitif öngörü değeri %100, nega-
tif öngörü değeri %100’dür. Bununla birlikte BT’nin 
duyarlılığı %70, özgüllüğü %74, pozitif öngörü de-
ğeri %37, negatif öngörü değeri %92’dir (9). 
 Santis ve arkadaşlarının çalışmasına benzer şe-
kilde Becherer ve arkadaşları tarafından kemoterapi 
sonrası nüks eden 54 metastatik seminom hastası 
üzerinde yaptığı BT ve PET’i karşılaştırdığı çalış-
mada rezidü kitleleri saptamada BT’nin duyarlılığı 
%73 iken PET’in duyarlılığı %80’dir. Bununla bir-
likte BT’nin özgüllüğü %73 iken PET’in özgüllüğü 
%100’dür. PET’in 3 santimetrenin üstündeki tümör-
lerde pozitif öngörü değeri ve negatiflik öngörü 
değeri %100 iken; 3 santimetrenin altındaki tümör-
lerde pozitif öngörü değeri %100, negatif öngörü 
değeri %94’tür (10).
 SEMPET çalışmasının daha geniş serisi Bachner 
ve arkadaşları tarafından 2010 yılında 127 hastayla 
yayınlanmıştır. Bu çalışmada rezidü kitleleri sapta-
mada PET’in duyarlılığı %67, özgüllüğü %82, pozitif 
öngörü değeri %42, negatif öngörü değeri %93’tür. 
Bununla birlikte BT’nin duyarlılığı %67, özgüllüğü 
%44, pozitif öngörü değeri %19, negatif öngörü 
değeri %87’dir. Bu çalışmada kemoterapi sonrası 
PET’in çekilme zamanı ile duyarlılığı ve özgüllüğü 
arasındaki ilişki de araştırılmıştır. Buna göre kemo-
terapiden 6 hafta ve sonrasında çekilen PET’in du-
yarlılığının ve özgüllüğünün kemoterapiden sonra-
ki ilk 6 hafta içinde çekilen PET’e göre daha yüksek 
olduğu gösterilmiştir (11).
 Nonseminomatöz germ gücreli tümörlerde PET 
kullanımının kemoterapi sonrası takipte yararını 
destekleyen herhangi bir kanıt yoktur (12). Buchler 
ve arkadaşları tarafından kemoterapi sonrası nüks 
eden 93 NSGHT hastası üzerinde yapılan çalışmada 
hastalar ortalama 52.8 ay (3.5-135.7 ay) takip edil-
miştir. Bu çalışmada PET’in NSGHT hastalarının ke-
moterapi sonrası takibinde negatif öngörü değeri 
%81.7’dir (13).
 Avrupa Üroloji Derneği’nin testis kanseri kılavu-
zuna göre kemoterapi sonrası BT’de 3 cm’den bü-
yük rezidü kitlesi olan seminom hastalarının PET ile 
değerlendirilmesi önerilmekteyken (kemoterapi-
den en az 6 hafta sonra); 3 cm’den küçük rezidü kit-
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ğerlendirilmeli ve bu hastalar için ek tedaviler dü-
şünülmelidir.
 Kemoterapi sonrası rezidü hastalığın tanısı özel-
likle düşmeyen ya da yükselen bir tümör belirteci-
nin olmadığı durumlarda görüntüleme ile konul-
maktadır. Günümüzde bu konuda en çok kullanılan 
tetkik, kontrastlı bilgisayarlı tomografidir (BT). An-
cak, bu hastalarda tekrarlayan çekimler gerekeceği 
de düşünülerek manyetik rezonans (MR) ile takip 
protokolleri de uygulanmaktadır. 18-fl orodeoksig-
lukoz (18-FDG) pozitron emisyon tomografisi (PET) 
de kemoterapi sonrası canlı kanser dokusunun var-
lığını araştırmakta denenmiştir. Ancak bu görüntü-
leme yöntemi her ne kadar 3 cm’den büyük boyutlu 
seminomatöz (SM) GHTK için anlamlı sonuçlar verse 
de prospektif bir çalışmada non-seminomatöz tü-
mörler için %40 civarında bir yanlış negatifl ik oranı 
gösterilmiştir4.
 KS-RPLND spesimeninin histopatolojik inceleme-
si ek tedavi ve takip protokolleri açısından belirleyi-
cidir. Günümüzde onkolojik tedavi modalitesinde 
ve modern kemoterapi ilaçlarındaki gelişmeler sa-
yesinde ilerlemiş NS-GHTK tanısı ile ilk kemoterapi 
uygulamasından sonra canlı kanser hücresi görül-

Metastatik germ hücreli testis kanseri (GHTK) te-
davisi temel olarak cerrahi ve kemoterapiden oluş-
maktadır. Bu tanı ile kemoterapi uygulanan hasta-
ların yaklaşık üçte birinde rezidüel retroperitonal 
hastalık mevcuttur1. Yüksek doz kemoterapinin 
kurtarma ayarında konvansiyonel doz kemotera-
piye kıyasla hayatta kalma yararı sağlayıp sağla-
madığı konusunda hâlâ tartışmalar vardır. Kurtar-
ma terapisini takiben ya da kemoterapiye dirençli 
hastalıktan sonra;sağkalımı arttırmak adına, rezeke 
edilebilen tüm kitleler için cerrahi uygulanmaya 
çalışmalıdır. Non-seminomatöz (NS)GHTK tanısı 
ile tedavi edilen olgularda kemoterapiden sonra 
>1 cm rezidüel kitle bulunan tüm hastalara, canlı 
GHTK ve matür teratom barındırma riski anlatılmalı 
ve bu hastalara kemoterapi sonrası retroperitone-
al lenf nodu diseksiyonu (KS-RPLND) yapılmalıdır. 
Kemoterapiden sonra tam serolojik remisyon ve 
<1 cm radyografik rezidüel kitlesi olan hastalarda 
% 6-9 oranında relaps riski vardır2,3. KS-RPLND’yi 
takiben patolojik inceleme prognoz tayini açısın-
dan önemlidir. Eğer rezeke edilen hastalık sadece 
teratom içeriyor ise kür şansı %90’ın üzerinde iken; 
canlı GHTK hücelerinin varlığı yüzdesel olarak de-
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veya robotik yardımlı olarak yapılabilir. Ancak çalış-
malarda laparoskopik veya robotik cerrahinin açık 
cerrahiye üstünlüğü henüz net olarak gösterileme-
miştir. 
 Adjuvan cerrahi ise KS-RPLND uygulanan has-
taların yaklaşık %20’sinde gerekli olan ek cerrahi 
prosedürlerdir. En sık görüleni sol nefrektomi olup, 
bunu vena cava veya aort rezeksizyonu gibi vaskü-
ler girişimler takip etmektedir 13,14. Rezidüel ekstra-
peritoneal tüm kitlelerin rezeksiyonu kritik öneme 
sahiptir, çünkü bu bölgelerin %50’ye kadar oranda 
teratom ve canlı tümör içerdikleri gösterilmiştir15. 
Teratomların vena cava invazyonu yapmaları nadir 
bir olgu olup bu kitlelerin de rezeksiyonu ve ge-
rekli damar müdahaleleri genellikle küratif olmak-
tadır16.
 Kemoterapi sırasında serum tümör belirteçleri 
normalleşirken büyüyen kitleler genellikle kemo-
terapiye dirençli bir teratom varlığını gösterir. Bu 
fenomene büyüyen teratom sendromu denir. Bu 
kitleler kemoterapi gibi radyoterapiye de dirençli-
dir ve bu nedenle tanı konduğu takdirde ameliyat 
planlanmalıdır. Her ne kadar benign karakterde ol-
salar da; hızlı büyüyerek lokal morbiditiye neden 
olabilirler. Cerrahi için planlanmış olan kemoterapi 
tedavisinin bitmesi beklenmelidir17.
 KS-RPLND sonrası takip protokollerinin öncelikli 
amacı olası hastalık relapsını geç kalmadan yakala-
maktır. Ayrıca geç toksisiteler ve sekonder kanserle-
rin yakalanması açısından da önemlidir. Henüz bu 
konuda bir konsensus sağlanamamıştır. Ancak be-
lirli aralıklarla, fiziksel muayene, akciğer filmi, testis 
tümör belirteçleri ve BT çekimleri ile yapılmaktadır.
 İleri evre seminomatöz GHTK olgularında cisp-
latin temelli KT sonrasında rezidüel kitle görülmesi 
oldukça nadir olmakla beraber bu durum genellikle 
büyük damarların etrafında kağıt-benzeri bir doku 
birikimi olarak görülür. Rutin PK-RPLND seminoma-
töz tümörler için halen tartışmalıdır ve hastanın tü-
mör boyutu ve PET bulgularına göre kişisel olarak 
değerlendirilmelidir. Unutulmamalıdır ki, bu hasta 
grubunda 3 cm’de küçük rezidüel kitlelerde canlı 
tümöre rastlanma olasılığı neredeyse hiç yoktur. 3 

me oranı %10-15, teratom %35-40 ve nekroz %40-
50 oranlarında görülmektedir5.
 Rezidüel kitlelerin histolojilerini yüksek güve-
nilirlik ile tahmin edebilmek adına pek çok model 
geliştirilmiştir. Bunların en öne çıkanı ise KS-RPLND 
patolojisi sonuçlarında regresyon analizi kullanıla-
rak yapılan bir algoritmadır. Serum tümör belirteç-
lerinin normal olması, rezidüel kitlenin 1 cm’den 
küçük olması ve kemoterapi sonrasından radyolojik 
olarak %90’dan fazla küçülme görülmesi halinde 
nekrotik doku olduğu yönünde tahmin yapılabilir6. 
Ancak yine de hangi hastaların gözlem ile takip edi-
lebileceği konusunda net bir konsensus sağlanama-
mıştır. Zira, tüm düşük risk profil özelliklerini taşıyan 
1 cm’den küçük rezidüel kitlelerde bile %30’a varan 
teratom veya canlı tümör hücresi oranları bildiren 
seriler mevcuttur7. 
 Diğer taraftan NS- GHTK tanısı ile kemoterapi 
tedavisi sonrasında 1cm’den büyük rezidüel kitlesi 
bulunan hastalardaki ilk tedavi seçeneği cerrahidir. 
Her ne kadar uygulanacak cerrahi teknik ve disseke 
edilecek bölgeler konusunda görüş ayrılıkları olsa 
da; ilk seçenek tedavi modalitesinin PK-RPLND ol-
duğu konusunda yaygın bir konsensus mevcuttur. 
Birçok çalışma, standart RPLND prosedüründe bila-
teral cerrahiye gerek duyulmadığını belirtmiştir8-10. 
Ancak Dünyaca ünlü bir kanser merkezinin sonuç-
larına göre, standart olarak uygulanan RPLND’nin 
yerine genişletilmiş ve bilateral disseksiyonla, rutin 
cerrahi sınırlarının dışında tümör bulunma oranı 
%32’ye kadar çıkmaktadır11.
 KS-RPLND cerrahisi özellikle primer RPLND ile 
teknik açıdan karşılaştırıldığında çok daha büyük 
zorluklar içermektedir. Özellikle sinir koruyucu cer-
rahi uygulamak çok daha komplike yöntemler ve 
bu tür cerrahi için yüksek bir deneyim gerektirir. 
Uluslararası Germ Hücre Sınıflandırma Konsensus 
Grubu’nun verilerine göre görülebilen tüm rezidü 
kitlelerin rezeke edilmesi ve histopatolojide canlı 
tümör oranının %10’un altında olması halinde sağ-
kalım sonuçları oldukça iyi olmakta ve bu hastalar 
adjuvan kemoterapiye gerek olmaksızın güvenle 
takip edilebilirler12. Bu cerrahi açık, laparoskopik 
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cm’den büyük kitlelerde ise farklı serilerde %20’ye 
varan canlı tümör oranları bildirilmiştir18.
 Sonuç olarak, ileri evre germ hücreli testis kan-
seri hastalarında uzun süreli hastalıksız sağkalım 
ancak kemoterapi ve uzman ellerde yapılan ek cer-
rahiler ile mümkün olmaktadır. Kemoterapi sonrası 
retroperitoneal alanda görülen rezidüel kitlelerin 
natürünü ve histopatolojisini yüksek doğruluk ile 
tahmin edecek bir klinik parametre henüz mevcut 
değildir. Ancak retrospektif incelemeler ile elde edi-
len veriler sayesinde üzerinde uzlaşılan en temel 
kriter non-seminomatöz vakalarda 1 cm, semino-
matöz vakalarda 3 cm’de büyük kitlelerin eksize 
edilmesi gerekliliğidir. Antegrad ejakülasyonu ko-
rumak adına tüm RPLND operasyonları sinir koru-
yucu olarak yapılmalıdır. Tedavi sonrası takip ise risk 
gruplarına göre kişiselleştirilerek planlanmalıdır.
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10 yıllık sağ kalım oranları %95’in üzerinde olan solid 
tümörlerdir (1). Genç erkeklerde en sık görülen ma-
lignite testis kanserleridir (2) ve GHK’ler sıklıkla ya-
şam beklentisi yüksek olan 18-40 yaş arası erkeklerde 
görülmektedir. Yaş bağımlı eşleştirme yapıldığında, 
normal popülasyona göre GHK nedeniyle tedavi edi-
len ve uzun dönem sağ kalım elde edilen hastalarda 
mortalite oranları daha yüksektir (3). Mortalite oran-
larındaki bu farklılık ne yazık ki modern kemoterapi 
yöntemlerine ya da daha düşük alana uygulanan 
radyoterapiye rağmen değişmemektedir (4). Daha 
da ilginci kür şansı oldukça yüksek olan seminomda 
dahi tedaviden 1 yıl sonra tümöre bağımlı olmayan 
mortalite riskinin yaklaşık 3 kat daha yüksek olduğu 
gösterilmiştir (5). Bu mortalite oranlarının yüksek ol-
masında radyoterapi ve kemoterapi önemli rol oyna-
maktadır. Metastatik testis kanseri nedeniyle sisplatin 
bazlı kemoterapi uygulanan hastaların plazmalarında 
tedaviden 20 yıl sonra bile platin bulunduğu gösteril-
miş ve bu durumun uzun dönem yan etkilerden so-
rumlu olabileceği bildirilmiştir. Cerrahi ile kür olasılığı 
yüksek olan hastalarda toksisiteyi azaltmak amacıyla 
günümüzde uygulanan kemoterapi rejimlerinde sik-
lus sayısı azaltılmıştır (6).

Özet
Testisin germ hücreli kanserleri tedavi edilebilir 
hastalıklardır. Evre 1 hastalığın tedavisinde sadece 
cerrahi sıklıkla yeterli olabilmektedir. İyi prognostik 
grupta yer alan evre 2 seminomda uygulanabilen 
radyoterapi ve diğer evrelerdeki germ hücreli kan-
serlerde uygulanan kemoterapi tedavi seçenekleri 
ile ileri evre hastalıklarda %95’e varan uzun dönem 
sağ kalım sonuçları elde etmek mümkündür. Buna 
rağmen sadece cerrahi uygulanan hastalar ile karşı-
laştırıldığında radyoterapi ve kemoterapi alan has-
talarda daha düşük genel sağ kalım oranları bildi-
rilmektedir. Uzun dönem sağ kalım elde edilen bu 
hastalar ikincil maligniteler, kardiyovasküler hasta-
lıklar ve metabolik sendrom açısından yüksek risk 
altındadır. Bunun yanı sıra ototoksisite, nörotoksisite 
ve fertilite problemleri gibi yaşamı tehdit etmeyen 
sağlık sorunları da sıklıkla karşımıza çıkmaktadır. 

Giriş
Germ hücreli kanserler (GHK) 1970’li yıllarda tanım-
lanan sisplatin bazlı kemoterapi rejimleri sonrasında 
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riskleri sırasıyla %2,1 ve %1,3 olarak bildirilmiştir. Bu 
hasta grubunda seminom nedeniyle tedavi edilen-
lerde solid tümör gelişimi açısından en yüksek riskli 
ikincil maligniteler sırasıyla böbrek kanseri (RR: 3,65; 
1,82-6,53) ve özofagus kanseri (RR: 4,95; 1,82-10,78) 
olarak bildirilmiştir (13). 

Kemoterapiye Bağlı İkincil Maligniteler: Hem-
Minki ve ark.’ları non-seminomatöz GHK nedeniy-
le tedavi edilen hastalarda en yüksek riskli ikincil 
malignitelerin böbrek kanseri ve lösemi olduğunu 
bildirmiştir (Sırasıyla RR: 4,19; 1,36-9,79 ve 4,08; 
1,5-8,89). Bunun yanı sıra özellikle genç hastalar-
da, karsinojenlerin idrar yoluyla atılımı nedeniyle 
mesane kanseri riski artmıştır (13). Travis ve ark.’ları 
uzun dönem sağ kalım elde edilen 29.000 testiküler 
GHK hastasının 1.406’sında ikincil malignite saptan-
dığını ve en yüksek riskin hematolojik malignite-
lerde olduğunu; bunun yanı sıra pankreas tümörü, 
mide kanseri, kolorektal karsinom, mesane kanse-
ri, malign melanom ve sarkom riskinin de artmış 
olduğunu bildirmişlerdir (14). Ne yazık ki modern 
KT rejimi uygulanan hastalarda da ikincil malignite 
riski yükselmektedir (15). İkincil solid maligniteler 
ile ilgili yapılan çalışma verileri çoğunlukla modern 
sisplatin bazlı KT rejimlerinin uygulanmaya başlan-
dığı 1980’li yıllardan öncesine dayanmaktadır. Bu 
dönemde yayınlanan Uluslararası çalışmalarda ikin-
cil maligniteler için artmış risk 1,8 kat olarak bildiril-
miştir. Buna karşın modern sisplatin bazlı KT rejim-
lerinin uygulanmaya başlanmasından sonra elde 
edilen sonuçların değerlendirildiği 12.000’den fazla 
hasta içeren bir çalışmada, sadece cerrahi uygula-
nan hastalara göre ikincil malignite riskinin sadece 
1,4 kat artmış olduğu saptanmıştır (15). Sisplatinin 
karsinojen olduğu hayvan modellerinde gösteril-
miştir. İdrar ile atılımı nedeniyle mesanede doğ-
rudan toksisiteye yol açmasının yanı sıra platinin 
bazı organlarda birikmesi patofizyolojik süreçte rol 
oynayabilir. Daha önce bahsedildiği gibi sisplatin 
bazlı KT rejimlerinden 15-20 yıl sonra bile mesane 
ve böbrek kanseri vakaları bildirilmiştir (16). Uzun 
dönem sağ kalım elde edilen testis kanseri hasta-

İkincil Maligniteler
Günümüzdeki veriler ışığında radyoterapi (RT) ve 
kemoterapi (KT) sonrası görülebilen germ hücreli 
olmayan, solid ikincil malignitelerin rölatif riski yak-
laşık 2 kat artmaktadır. Kemoterapiye ikincil lösemi 
sıklıkla ilk 10 yıl içerisinde ortaya çıkmasına rağmen 
ikincil solid tümörler sıklıkla birinci dekaddan sonra 
tanı almaktadır. Uluslararası toplum tabanlı bir ça-
lışmada abdominal ve pelvik bölgeye ortalama 10,9 
Gy RT uygulandığında lösemi riskinin 3 kat arttığı 
bildirilmiştir (7). İkincil malignitelerin ortaya çıkma-
sında iki önemli risk faktörü sorumlu tutulmaktadır. 
Bunlardan ilki hastanın yaşı (Genç hastalar daha 
yüksek risk altında) diğeri ise hastanın almış olduğu 
KT dozudur. Bu bağlamda yüksek doz KT hem solid 
hem de hematolojik ikincil maligniteler ile ilişkilen-
dirilmiştir (8). Lösemi gelişene kadar geçen ortanca 
süre 5 yıl iken hastaların dörtte birinde ilk dekaddan 
sonra da lösemi görülebilmektedir (7). Yüksek doz 
KT’yi takiben hematolojik maligniteler ilk 2 yıl, solid 
tümörler ise ortalama 5. yılda sıklıkla görülmektedir. 
Ayrıca testis kanseri öyküsü olan hastalara kontrala-
teral testiste metakron tümör gelişimi kümülatif ris-
kinin %1,9 olduğu konusunda bilgi verilmelidir (9). 

Radyoterapiye Bağlı İkincil Maligniteler: GHK ne-
deniyle RT uygulanan hastalarda da ikincil solid 
tümör görülme riski artmaktadır. Görülen bu ikin-
cil maligniteler sıklıkla RT uygulanan bölgeye yakın 
olan mesane, kalın barsak, mide, pankreas gibi solid 
organlarda ortaya çıkmaktadır. Testis kanseri nede-
niyle RT uygulanan 40.576 hastanın olduğu geniş 
bir seride 10 yıllık sağ kalım elde edilen grupta solid 
kanser gelişimi açısından ikincil kanser gözlenme 
oranı 1,55 olarak tespit edilmiştir (95% CI; 1,48-1,62) 
(10). Kontrol grubu olarak sadece cerrahi uygulanan 
hastalar seçildiğinde ve diyafram altına 40-50 Gy 
RT uygulandığında ikincil maligniteler için tahmini 
rölatif risk 26-35 Gy RT uygulananlara göre 2,3’ten 
3,2’ye çıkmaktadır (11). Beş yıl içerisinde mide kan-
seri riski 5,9 ve pankreas kanseri riski 2,9 kat art-
maktadır (12). Başka bir hasta grubunda seminom 
ve non-seminomatöz GHK’ler için ikincil malignite 
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miştir (24). Testis kanseri nedeniyle KT uygulanan 
hastalarda miyokard enfarktüsü, venöz trombüsler 
ve Raynaud fenomeni gibi vasküler komplikasyon-
lar görülebilmektedir. Bunun yanı sıra derin ven 
trombozu ve pulmoner emboli gibi akut kardiyo-
vasküler yan etkiler bildirilmiştir (25). Sisplatin bazlı 
KT uygulanan ve uzun dönem sağ kalım elde edilen 
GHK hastalarında özellikle diyastolik fonksiyonlarda 
olmak üzere kardiyak fonksiyonlarda düşüş tanım-
lanmıştır. Diyastolik fonksiyonlardaki kötüleşme 
hastanın obez ve/veya hipertansiyonu olması duru-
munda daha hızlı gelişmektedir (26). Majör vasküler 
olay (Miyokard iskemisi ile kanıtlanmış anjina ya da 
miyokard enfarktüsü) insidansının tahmini değe-
ri sisplatin bazlı KT uygulanan 87 GHK hastasında 
%6 olarak bildirilmiş ve bu oranın zannedilenden 
7,1 kat daha yüksek olduğu tespit edilmiştir (95% 
CI 1,9-18,3) (27). Vasküler hastalık gelişimi açısından 
en yüksek risk altında olan hastalar RT ve KT rejimle-
rinin her ikisinin de uygulandığı hastalardır, sadece 
cerrahi uygulanan hastalarla karşılaştırıldığında ise 
sadece KT uygulanan hastalarda kardiyak hastalık 
insidansı 4,1 kat daha yüksektir (11).

Raynaud Fenomeni: Bleomisin tedavisi uygulanan 
hastaların %37’sinde gözlemlenmektedir ve kardi-
yovasküler toksisite açısından erken bir belirteç ola-
bileceği düşünülmektedir (28). Endotelyal hasarın 
erken bir belirteci olan mikroalbüminüri KT sonra-
sında hastaların %11’ine yakınında saptanmaktadır 
(22). Yapılan bir çalışmada testis kanseri hastaların-
da, serebrovasküler olaylar ve miyokard enfarktüsü 
risk artışı ile korelasyon gösteren “Karotis intimal 
medial kalınlık” artışı olduğu gösterilmiştir ve an-
lamlı artış sisplatin bazlı KT rejiminin yaklaşık 3. 
ayında görülmektedir (29). 

Metabolik Sendrom: Güncel bir çalışmada uzun 
dönem sağ kalım elde edilen GHK hastalarında sağ-
lıksız yaşam koşullarının olduğu analiz edilmiştir 
(30). Yüksek kan basıncı, artmış vücut kitle indeksi, 
hiperkolesterolemi gibi sağlık problemleri bu has-
talarda sıkça izlenmektedir. Obezitesi olan, günlük 
düşük fiziksel egzersiz yapan ya da sigara içenlerde 

larında lösemi riski 2,6 kat artmıştır. Lösemi gelişi-
minde de sisplatinin rolü olmasına rağmen ikincil 
olarak gelişen akut myeloblastik lösemi (AML) geli-
şiminden esas sorumlu kemoterapotik ajan etopo-
siddir. Kemoterapiye bağlı gelişen lösemi riski doz 
bağımlıdır (Kümülatif etoposid dozu 2 g/m2’den 
düşük olduğunda risk %0,5 ve 2 g/m2’den yüksek 
olduğunda risk %2) (17). Kemoterapi sonrası erken 
dönemde izlenen sarkomlar teratomdan dönüşmüş 
olabilmekteyken, geç dönemde izlenen sarkomlar-
dan alkilleyici ajanların geç dönem etkileri sorumlu 
tutulmaktadır (18). 

Kardiyovasküler Hastalıklar
Yapılan birçok çalışmada KT sonrası testis kanseri 
hastalarında hiperlipidemi, hipertansiyon, diyabet, 
insülin direnci ve metabolik sendrom sıklığının sa-
dece cerrahi uygulanan hastalara ya da genel po-
pülasyona göre artmış olduğu gösterilmiştir. GHK 
hastalarında kardiyovasküler hastalık gelişim meka-
nizması halen net olarak aydınlatılamamış olmakla 
beraber KT ya da RT’nin direkt vasküler hasar oluş-
turmasına bağlı olduğu düşünülmektedir (19). Ay-
rıca in-vitro ortamda endotelyal hücrelere sisplatin 
ya da bleomisin uygulandığında sitokin yanıtı ve 
sitotoksisite geliştiği gösterilmiştir (20). Kemotera-
pi uygulanan testis kanseri hastalarında, vasküler 
hasara yanıt olarak endotel hücrelerinden salınan 
enflamatuvar bir marker olan von Willebrand fak-
tör düzeylerinin arttığı gösterilmiştir (21). Sisplatin 
bazlı KT sonrasında diğer enflamasyon belirteçle-
rinden fibrinojen, doku plazminojen aktivatörü ve 
high-sensitif CRP düzeyleri de yükselmektedir (22). 
Yaşa göre düzenlenmiş cox regresyon analizleri ya-
pıldığında ateroskleroz riskinin sadece cerrahi uy-
gulanan testis kanseri hastalarına göre sadece RT 
(HR: 2,3; 95% CI 1,04-5,3), sadece KT (HR: 2,6; 95% 
CI 1,1-5,9) ve kombine KT/RT (HR: 4,8; 95% CI 1,6-
14,4) alan gruplarda artmış olduğu izlenmiştir (23). 
Yapılan toplum tabanlı bir çalışmada KT ya da RT 
uygulanmadan sadece cerrahi ile tedavi edilen tes-
tis kanseri hastalarında kardiyovasküler hastalıklara 
bağlı ölüm riskinin 5,3 kat artmış olduğu gösteril-
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latin bazlı KT sonrası hastaların bildirdiği parestezi 
oranları; ≥5 siklus uygulandığında %46 iken, 1-4 sik-
lus KT uygulanan hastalarda %28, sadece orşiekto-
mi uygulananlarda ise %10 olarak bildirilmiştir (39). 
Periferik nöropatinin önlenmesi için kanıta dayalı 
yeterli veri olmadığı için güncel olarak hiçbir ajan 
önerilmemektedir. İlaç bağımlı periferal nöropati 
tedavisi için ASCO kılavuzları potansiyel en güçlü 
ajan olarak duloksetini önermektedir (41). 

Ototoksisite 
Sisplatin selektif olarak koklea dış kısımdaki tüysü 
hücrelere hasar verir, bunun sonucunda da tinnitus 
ve özellikle yüksek frekanslı seslerde ortaya çıkan 
işitme kaybı gelişir (42). Ortanca takip süresi 58 ay 
olan bir çalışmada testis kanseri hastalarının %20
’sinde semptomatik ototoksisite bildirilmiştir (Tinni-
tus %59, işitme kaybı %18) (43). Kümülatif sisplatin 
dozu 400 mg/m²’den fazla olan hastaların %50’inde 
tinnitus ve işitme kaybı bildirirken, 400 mg/m² ve 
daha az olanlarda bu iki semptomun %20 oranında 
olduğu bildirmiştir. Sisplatin bağımlı ototoksisiteyi 
engellemek ya da tedavi etmek için etkili bir farma-
kolojik ajan bulunmamaktadır. İşitme kaybı ve gü-
rültü maruziyetini minimalize edebilmek için hasta-
lara kulak koruyucu önerilebilir (43).

Retinal Toksisite
Sisplatin bağımlı nörotoksisite sonucu görme bo-
zuklukları nadir olarak izlenmektedir, bu durum lite-
ratürde yapılan bazı çalışmalarda gösterilmiştir (44, 
45). Retinal toksisite ile ilgili Almanya’dan bildirilen 
çok merkezli güncel, multi-disipliner bir çalışmada 
GHK nedeniyle sisplatin bazlı KT uygulanan hasta-
larda retinal sinir fiber kalınlığı (RSFK), renkli görme, 
görüş keskinliği ve elektroretinogramdaki (ERG) de-
ğişimlerin sisplatin kümülatif dozu ile ilişkisi araştı-
rılmış. RSFK’daki düşüş sisplatin kümülatif dozuyla 
anlamlı ilişkili bulunmuş ve kontrol grubu ile has-
ta grubu arasında ERG değişimleri anlamlı farklılık 
göstermiş. Sisplatin bazlı KT uygulanan hastalarda 
kronik retinal toksisitenin ilk defa değerlendirildi-

ise bu sağlık sorunları anlamlı olarak daha yüksek 
oranlarda izlenmektedir. Testis kanseri nedeniyle KT 
uygulanan hastalarda kontrol gruplarına göre me-
tabolik sendrom ve aterosklerozun erken yaşlarda 
görüldüğü, bu durumdan düşük testosteron dü-
zeylerinin de sorumlu olabileceği bildirilmiştir (31). 
Sadece cerrahi uygulanan ve düşük doz sisplatin te-
davisi alan hastalara göre toplamda 850 mg ve üzeri 
dozlarda sisplatin uygulanan hastalarda metabolik 
sendrom insidansı artmaktadır (32). Bilindiği üzere 
tek taraflı orşiektomi sonrasında serum testosteron 
düzeyleri etkilenmemektedir. Orşiektomi sonrasın-
da adjuvan tedavi uygulandığında ise serum testos-
teron düzeylerinde düşüş izlenmektedir (33). Sisp-
latin tedavisi sonrasında ise sertoli ve leydig hücre 
hasarı sonucu gelişen sekonder hipogonadizm ne-
deniyle serum FSH ve LH düzeylerinde yükselme 
saptanabilir (34). Düşük serum testosteron düzeyle-
ri metabolik sendrom gelişiminden sorumlu olabilir 
(35). Düşük testosteron düzeyleri vasküler düz kas 
yetersizliği, intima/mediada kalınlık artışı ve proenf-
lamatuvar sitokinlerin sentezini arttırmak suretiyle 
endotelyal disfonksiyona yol açabilir (36). Sonuç 
olarak düşük testosteron düzeyleri nedeniyle art-
mış olan metabolik sendrom riski GHK hastalarında 
artmış morbidite ve mortalite ile ilişkilendirilmiştir 
(37). 

Nörotoksisite 
Sisplatin bazlı kemoterapiler sonrasında hastaların 
yaklaşık %20-40’ında periferal nöropati gelişmekte-
dir (28). Periferal nöropatinin genel belirtileri distal 
ekstremitelerde karıncalanma, uyuşma hissi ve vib-
rasyon duyusunda azalmadır (38). Uzun dönem sağ 
kalım elde edilen GHK hastalarında nörotoksisite ve 
ototoksisiteden asıl sorumlu ajan sisplatindir. Sisp-
latin ilişkili bu yan etkiler geri dönüşümsüz olarak 
ortaya çıkmaktadır. Sisplatin tedavi şeması ve kü-
mülatif dozun her ikisi de nörotoksisite şiddetine 
etki eder (39). Serumda rezidüel olarak saptanan 
platin dozu ile nörotoksisite arasında anlamlı ilişki 
olduğu gösterilmiştir (40). Ortanca takip süresi 11 
yıl olan bir çalışmada, testis kanseri nedeniyle sisp-
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sında spermatogenez 3 majör faktöre bağlıdır; te-
davi öncesi gonadal fonksiyonlar, hastanın yaşı ve 
tedavinin tipi. SWOG-8711 klinik çalışmasına dahil 
edilen 207 seminom hastasında RT sonrası sperm 
konsantrasyonunun 4-6 ay içinde nadir düzeylere 
indiği, tedavi öncesi düzeylere ise tedavi tamam-
landıktan yaklaşık 10-24 ay sonra yükseldiği tespit 
edilmiştir (50). İyileşme açısından prognostik faktör-
ler ise tedavi öncesindeki spermiyogram paramet-
releri, karboplatin bazlı KT rejimleri ve 4 ya da daha 
az siklus BEP rejimi uygulanmış olmasıdır. Retros-
pektif bir çalışmada sisplatin bazlı KT tedavisi alan 
testis kanseri hastalarının %64’ünde normospermi, 
%24’ünde oligospermi, %15’inde ise azoospermi 
geliştiği saptanmıştır. Sperm parametrelerinde kö-
tüleşme izlenen bu hastalar KT tamamlandıktan en 
az 1 yıl sonra normospermik hale gelmişlerdir (51). 
Tedavi sonrasında 10 yıllık çocuk sahibi olma oran-
ları normal popülasyona göre %30 azalmış olsa da 
hastaların çoğu medikal yardım almadan bu şansı 
yakalayabilmektedir (52). Orşiektomi öncesinde 
sperm dondurma özellikle KT uygulanma ihtimali 
yüksek olan hastalar öncelikli olmakla birlikte çoğu 
hastaya önerilmelidir. Gonadal disfonksiyon sonucu 
izlenen düşük testosteron ve LH düzeyleri seksüel 
fonksiyon bozukluklarına ve seksüel yaşamın kötü-
leşmesine neden olabilir (53). LH düzeylerinin dü-
şük olmasındaki tek prediktif faktör sisplatinin total 
dozu olarak bildirilmiştir (54). Spermatogonyalar 
radyasyon tedavisine en hassas germ hücreleri ol-
duğu için radyoterapinin testis kanseri hastalarında 
kısa dönem üreme fonksiyonları üzerine olumsuz 
etkileri olabilir. Ayrıca retroperitoneal lenf nodu 
diseksiyonu uygulanan hastalar başta olmak üzere 
uzun dönem sağ kalım elde edilen GHK hastaların-
da %21 oranında retrograd ejakülasyon görülebil-
mektedir (55).

Hipogonadizm
Güncel bir metaanalizde, testis kanseri hastalarına 
uygulanan sisplatin bazlı KT (OR: 1,8) ve diyafram 
altına uygulanan RT (OR: 1,6) sonrasında hipogona-
dizm riskinin anlamlı olarak yükseldiği bildirilmiştir 

ği bu çalışmada, RSFK’daki azalmanın glokom gibi 
yaşla ilişkili kronik dejenaratif hastalıklarla klinik an-
lamlılık gösterebileceği bildirilmiştir (46).

Raynaud Fenomeni
Kemoterapi ile ilişkili Raynoud fenomeni, direkt vas-
küler toksisite sonucu gelişen endotelyal disfonk-
siyona bağlı olarak ya da nörotoksisite nedeniyle 
anormal sempatik aktivite sonucu gelişen arteryel 
vazokonstrüksiyona bağlı olarak görülebilmekte-
dir (28). Semptomlar KT sonrası 4-12 ay içerisinde 
başlar ve hastaların %25’inde 20 yıl boyunca izle-
nebilir (22). Hansen ve ark.’ları soğuk maruziyeti so-
nucu selektif olarak terminal arteriyollerde gelişen 
vazospazmı KT bağımlı Raynaud fenomeni bulgu-
su olan hastalarda göstermişler ve bu duruma yol 
açan mekanizmayı sempatik sistem hiperaktivitesi 
sonucu gelişen yetersiz otoregülasyon sürecine 
bağlamışlardır (47). Raynaud sendromu sadece tek 
siklus KT sonrasında da görülebilse de üç ya da dört 
siklus sisplatin, vinblastin ve bleomisin rejimi ke-
moterapisi alan hastalardaki insidansı %35-45’lere 
yükselmektedir. Bleomisin tedavisi intravenöz bo-
lus şeklinde uygulanan, yüksek kan basıncına sahip 
ve sigara içen hastalarda insidans artmaktadır. Ray-
naud fenomeni tedavisinde öncelik hasta eğitimi ve 
non-farmakolojik yaklaşımlardır. Bu hususta alınabi-
lecek temel önlemler; soğuk maruziyetinden korun-
ma, vücut ve özellikle distal ekstremite sıcaklığının 
korunması, sigaranın bırakılması, sempatomimetik 
medikal tedavileri mümkünse kesme ve duygusal 
stresten uzak bir yaşam olarak sıralanabilir. Non-
farmakolojik tedavilere yanıt alınamayan hastalarda 
kalsiyum kanal blokeri kullanımı söz konusu olabilir 
(48).

Fertilite ve Cinsellik
Yeni tanı alan testis kanseri hastalarının yaklaşık 
%50’sinde spermiyogram parametrelerinde RT ya 
da KT öncesinde kötüleşme izlenir (Konsantrasyon 
<20 milyon/ml; progresif motilite <%40; anormal 
morfoloji >%80) (49). Testis kanseri tedavisi sonra-
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risinde renal fonksiyonlarda doz bağımlı bir düşüş 
görülmektedir. Bu durum stabil bir seyir göstere-
bilmekle beraber takip eden yıllarda daha da kötü-
ye gidiş görülebilir (64). Kısa ve uzun dönem nefro-
toksisite şiddetini azalmak için hastalara sisplatin 
bazlı KT tedavisi sırasında hidrasyonun sağlanması 
ve nefrotoksik ilaçlardan kaçınmaları önerilmelidir 
(65).

Anksiyete ve Depresyon
Norveç’te yapılan bir çalışmada testis kanseri öykü-
sü olan hastalara uygulanan “Hastane Anksiyete ve 
Depresyon Ölçeği” sonuçlarına göre, bu hasta gru-
bunda yaşa göre eşleştirme yapılan genel popülas-
yona kıyasla anksiyete bozukluğunun daha yaygın 
olduğu bildirilmiştir (p<0.001) (66). Aynı çalışmada 
genç yaş, periferal nöropati, ekonomik zorluklar, 
yaygın alkol kullanımı, seksüel endişeler ve mental 
problemler nedeniyle medikal tedavi öyküsünün 
olması anksiyete bozukluğu ile ilişkili bulunmuştur 
(66). Testis kanseri öyküsü olan hastalarda depres-
yon sıklığı %7,9-20 aralığında olduğu bildirilmiştir 
(67). Çaresizlik hissi, düşük sosyal desteğin olması, 
fiziksel semptomların çokluğu ve çocuk sahibi olma 
daha ağır depresyon düzeyi ile ilişkili bulunmuştur 
(67, 68).

Yorgunluk
Yorgunluk “National Comprehensive Cancer Net-
work” tarafından kalıcı seyir gösteren, kansere ya 
da kanser tedavisine bağlı olarak gelişen, hastanın 
gündelik işlerini yapmasına engel olan öznel yor-
gunluk hissi olarak tanımlanır (69). Genel popü-
lasyona göre malignitesi olan kimselerde kronik 
yorgunluk daha sık görülmektedir. Bir olgu kontrol 
çalışmasında testis kanseri tanılı hastalarda %16 
oranında izlenen kronik yorgunluk yaşa göre eş-
leştirilmiş grupta %11 olarak tespit edilmiştir. Genç 
yaş, anksiyete, depresyon ve ko-morbiditeler kronik 
yorgunluk ile ilişkilidir. Ayrıca düşük testosteron 
düzeyleri de yorgunluğun bir başka nedeni olarak 
gösterilebilir (70). 

(56). Hipogonadizm seksüel fonksiyonlarda ve iyilik 
halinde kötüleşme, fertilite problemleri, kas güçsüz-
lüğü, osteoporoz, enerji kaybı ve depresyon nedeni 
olabilmektedir (57, 58). 

Pulmoner Toksisite
Kronik akciğer hastalıklarında en önemli risk fak-
törü bleomisin bağımlı akut pnömoni gelişmesidir. 
Akut pnömoni sonrası hastaların çoğunda iyileşme 
izlenirken az bir kısmında pulmoner fibrozis gelişir. 
Bleomisin ilişkili pulmoner toksisite gelişiminden 
sorumlu olan risk faktörleri total bleomisin dozu, 
tanı yaşı, sigara içme alışkanlığı, böbrek yetmez-
liği ve mediyastene RT uygulanması olarak sırala-
nabilir (59). Bleomisin bağımlı ölümcül pulmoner 
toksisite insidansı yaklaşık %1-3’tür (60). Bleomisin 
yanı sıra sisplatin de pulmoner hasara yol açabilir. 
Haugnes ve ark.’ları sadece cerrahi, sadece RT, sisp-
latin >850 mg, düşük doz KT (Sisplatin <850 mg) 
ve KT ile pulmoner cerrahi uygulanan 5 hasta gru-
bunu karşılaştırmışlardır. Bu hastaların ortalama 
%8’inde restriktif akciğer hastalıkları saptanmakla 
birlikte en yüksek risk altında olan hastaların yük-
sek doz KT (%17,7) ya da sisplatin ve cerrahi uy-
gulanan (%16,7) hastalar olduğunu bildirmişlerdir 
(61). Her ne kadar prospektif randomize çalışmalar 
olmasa da bleomisin bağımlı pnömoni tedavisin-
de kortikosteroidler, tedavinin temel dayanağını 
oluşturmaktadır (59).

Nefrotoksisite
Sisplatin yüksek dozlarda glomerül hasarına yol 
açtığı gibi normal dozlarda proksimal ve distal tü-
bül hücre epiteline ve renal toplayıcı sisteme hasar 
verir (62). Sadece sisplatin bazlı KT uygulanan has-
taların çoğunda akut, geri dönüşümlü glomerüler 
filtrasyon hızında (GFR) düşme görülmekle birlikte 
bazılarında da kalıcı nefrotoksisite gelişebilmek-
tedir (63). Uzun dönemli nefrotoksisite sıklıkla 
asemptomatik seyir gösterir ancak GFR’de %30’a 
varan düşüşler izlenebilir. Sisplatin bazlı kemote-
rapinin tamamlanmasından sonraki birkaç ay içe-
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Sonuç 
Testis kanseri tanılı hastalarda RT ya da sisplatin 
bazlı KT sonrasında görülebilen ikincil malignite, 
metabolik sendrom ve kardiyovasküler toksisite 
risklerindeki artış hayati önem taşımaktadır. Uzun 
vadeli tedavi yönetiminde tüm bu risklerden has-
taları korumak için değerlendirme araçları ve te-
davi stratejileri geliştirilmelidir. Hastalar tedavi 
rejimleri uygulanmadan önce mevcut tedavi yön-
temlerinin uzun dönem sonuçları hakkında bilgi-
lendirilmelidir. Sağlık hizmeti veren kişiler, has-
taların yaşam kalitesini arttırmak amacıyla sigara 
içme alışkanlığının bırakılması, fiziksel aktivitenin 
arttırılması ve kilo kontrolü gibi hususlarda teşvik 
edici olmalıdır.
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 Radyodiagnostik yöntemlerden, ilk tanı anında 
ultrasonografiden (testis içerisindeki kitleyi tanım-
layabilme amaçlı) faydalanılır. Ayrıca, bilgisayarlı 
tomografik (BT) inceleme ile tüm abdomen, retro-
periton ve torakal bölge incelenir. Beyin metastazı 
şüphesinde beyin BT de tetkiklere eklenir.
 Testis tümörlerinin tedavisi radikal orşiektomi-
yi içermektedir. Operasyon öncesinde tümör, lenf 
nodu ve uzak metastaz sınıfl amasına göre sınıfl a-
ması yapılmaktadır. Testis tümörlerinin patolojik in-
celemesinde germ hücre dışı (non-germ/Sex-Kord 
stromal tümörler) tümörlerde tanı almaktadır. Bu 
çalışmada, non-germ testis tümörleri güncel litera-
tür eşliğinde detaylı olarak incelenmiştir.

 SEX-KORD STROMAL TÜMÖRLER
Tüm testis tümörlerinin yaklaşık %4-5 ünü teşkil 
ederler.

Leyding Hücreli Tümörler
En sık görülen seks kord mezenkimal tümörlerdir ve 
tüm testis tümörlerinin %1-3’ünü oluştururlar. Tü-

Testis tümörleri 15-35 yaş arasındaki erkeklerde en 
sık görülen solid organ kanseridir. Gerek testislerin 
kolayca muayene edilebilir olması gerekse erken 
tanı ile oldukça yüz güldürücü tedavi sonuçları tes-
tis tümörlerinin erken tanı ve tedavisinin önemini 
arttırmaktadır. Tanı alan testis tümörlerinin yaklaşık 
olarak %96’sını germ hücreli testis tümörleri oluş-
turmaktadır. Tüm testis tümörlerinin %2-3’ü bilate-
ral yerleşiktir. Sosyoekonomik durumu iyi olan, süt 
ve süt ürünlerinden fazlaca beslenenlerde daha sık 
görüldüğü ile ilgili insidans bilgisi literatürde yer 
almaktadır. Ek olarak, inmemiş testis (%7), genetik 
yatkınlık, karşı testiste tümör olasılığı, testiküler 
travma, testiküler mikrolithiazis insidansını arttırır. 
Ailesel testis tü mö rü  kromozom Xq27 ü zerindeki 
gen değ iş ikliklerini içermektedir.
 Genel yaklaşımda testiste sert ağrısız kitleler ile 
başvuru olmakta ve testis tümör belirteçleri olan 
alfa-fetoprotein (AFP), beta human koryonik gona-
dotropin (β-HCG) ve laktat dehidrogenaz (LDH) kul-
lanılmaktadır. Tüm bunların yanında Plasental Alka-
len Fosfotaz (PLAP) ve Nö ron Spesifik Enolaz (NSE) 
da kullanılmaktadır.

Non-Germ Hücreli Testis Tümörleri
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rakteristik bir özelliktir. Leydig hücreli tümörlerin 
% 90’ı inhibin, vimentin ve S-100 ile ayrıca Melan 
A ve synaptophysin ile immün reaksiyon gösterir. 
Malign tümörler için belirgin histolojik kriterler yok-
tur ancak malign leydig hücreli tümörlerde tümör 
çapı, benign olanlardan daha büyüktür (ort. 7 cm). 
Belirgin olarak etrafına ve vasküler yapılara infiltre 
olma eğilimindedir. Klinik ve patolojik özellikleri 
maligniteyi desteklemeyen tümörlerin takibine ge-
rek yoktur. Ayırıcı tanıda özellikle konjenital adrenal 
hiperlaziye eşlik eden testiküler kitlelerden ayrımı 
yapılmalıdır. Bu tümörlerin büyük boyutlara ulaşa-
bilmesi, lobüle yapısı ve reinke kristallerinin görül-
memesi ile tanıya gidilebilir. 
 İlk seçilecek tedavi şekli radikal inguinal orşiekto-
midir. Tümörün leydig hücreli tümör olduğu pato-
lojik olarak kesinleştikten sonra endokrinolojik ça-
lışmalar ve klinik evreleme çalışmaları yapılmalıdır. 
Histopatolojik olarak maligniteden şüphelenilirse 
ileri radyolojik inceleme yapılması gereklidir. Leydig 
hücre tümörlerinin genellikle benign özellikleri ne-
deniyle prognozu iyidir. Orşiektomiden sonra virili-
zasyon veya feminizasyon bulgularının devam et-
mesi malignite olduğunu göstermez. Malign leydig 
hücreli tümörleri olan hastaların ortalama yaşam 2 
ay ile 17 yıl arasında (ortalama 2 yıl) bildirilmiştir. 
Metastatik leydig hücreli tümörler kemoterapi (KT) 
ve radyoterapiye (RT) dirençlidir. Mitotan ile metas-
tatik hastalarda kısmi iyileşme sağlanmasına rağ-
men kür elde edilmesi mümkün değildir. Bu neden-
le histolojik ve biyokimyasal olarak malign olduğu 
tespit edilen hastalarda retroperitoneal lenf nodu 
diseksiyonu önerilmektedir.

Sertoli Hücreli Tümörler
Tüm testiküler tümörlerin %1’ini oluştururlar ve ço-
ğunluğu genç erişkin olmak üzere çocukluk çağın-
da da izlenebilirler. Jinekomasti ve ağrısız kitle ile 
başvurabilirler. Klinik bulguları leydig hücreli tümö-
re benzerdir. Kriptorşidizm ile ilişkili değildir. Germ 
hücreli tümörlerde görülen tümör belirleyicileri bu-
rada negatiftir. Radikal orşiektomi ilk tedavi seçene-
ğidir. Malignite potansiyelinin belirleyicisi metastaz 

mörler çoğunlukla 30-60 yaş arasında görülmekle 
birlikte vakaların %15-20’si puberteden önce orta-
ya çıkmaktadır. Leydig hücreli tümörlerin etiyolojisi 
net olarak bilinmemektedir. Germ hücreli tümörle-
rin aksine leydig hücreli tümörlerin inmemiş testisle 
bir ilişkisi yoktur. Nadir olarak Klinefelter Sendromu 
ile birliktelik söz konusudur. Hayvan deneyleri so-
nucunda tümörün oluşumunun hormonal temelle-
re dayandığı gösterilmiştir.
 Klinikte prepubertal hastalarda ağrısız testikü-
ler kitle ve puberte prekoks ile kendini belli eder. 
Vakalarda; belirgin dış genital organlar, erişkin 
erkek sesi ve pubik kıllanma artışı ile karakterize 
izoseksüel erken gelişme gözlenir. Erişkinlerde 
hastaların çoğunda endokrin dengesizlik bildiril-
mektedir. Bilateral jinekomasti ve ağrısız testiküler 
kitle erişkinlerde en önemli belirtidir. Ayrıca eriş-
kin hastalarda impotans, libidoda azalma ve femi-
nizan bulgular ortaya çıkabilir. Vakaların %15’inde 
ilk belirtilerden biridir ve genellikle benign tü-
mörlere eşlik eder. Puberte öncesi hastalarda ge-
nellikle yükselmiş serum testosteron seviyesi ile 
birlikte idrarda yüksek derecede 17-ketosteroid 
atılımı izlenir. Konjenital adrenal hiperplazinin vi-
rilizan tipinde de interstisyel hücre tümörlerinde 
görülen semptom ve bulgular görülebilir. Dolayı-
sıyla tanıyı netleştirmek için ayırıcı tanısal testler 
yapılmalıdır. Bu testler idrarda 17-hidroksisteroid 
ve 17-ketosteroid düzeylerini ölçümü, bunun yanı 
sıra adrenokortikotropik hormon stimülasyonu 
ve deksametazon supresyonundan önce ve son-
ra plazma kortizol düzeylerinin tespit edilmesidir. 
Leydig hücreli tümörler büyük oranda benigndir. 
Vakaların %10’u maligndir ve metastaz yapabilir. 
Metastatik tümörler en sık retroperitoneal lenf 
nodlarında ve akciğerde ortaya çıkmaktadır. 
 Tümör genellikle küçük (ortalama 3 cm) çaplıdır. 
Kahverengi görüntüsü ve testis dokusundan net bir 
sınırla ayırt edilebilmesi en belirgin özelliklerinden 
birisidir (4).Mikroskopik olarak geniş ve eozinofilik 
sitoplazmaları bulunmaktadır. Hastaların yaklaşık 
%30-40’ında sitoplazmada eosinofilik Reinke kris-
talleri görülmektedir. Bu kristallerin elektron mik-
roskopisinde görülmesi leydig hücreleri için ka-
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TESTİSİN SEKONDER TÜMÖRLERİ
Lenfoma
Lenfomalar tüm testiküler tümörlerin %1-7’sini oluş-
turmasına rağmen 50 yaş üzerindeki erkeklerde en 
yaygın sekonder testiküler tümördür. Non-Hodgkin 
lenfomalı hastaların %2‘sinde testis tutulumu izle-
nir. Hastaların %5-30’unda bilateral testis tutulumu 
olabilir. Histolojik olarak %80-90’ı B hücreli diffüz 
büyük hücreli lenfoma şeklindedir. Nordic lenfoma 
grubu sınıflamasına göre testise sınırlı tek taraflı tu-
tulum evre 1‘dir ve en sık görülen tiptir. Abdominal 
ve pelvik lenf nodu tutulumu evre 2, uzak metastaz 
ise evre 3 olarak sınıflanmıştır.
 Klinikte diffüz ağrısız kitleye eşlik eden ateş, 
kilo kaybı, gece terlemesi, iştahsızlık gibi non spe-
sifik semptomlara rastlanılır. Skrotal ultrasonografi 
tanıda oldukça yararlı olup, normal testis dokusu 
homojen hiperekoik, lenfoma tutulumu ise hipoe-
koik olarak izlenir. Tanı anında veya hastalığın sey-
ri sırasında ekstranodal metastaz gelişebilir. En sık 
merkezi sinir sistemi (MSS), Waldeyer halkası, cilt ve 
akciğer tutulumu görülür.
 Evre I ve II hastalıkta orşiektomi ile tedaviye baş-
lanmalıdır. Evre I hastalık sadece orşiektomi ile te-
davi edildiğinde, ilk iki yıl içinde hastaların büyük 
bir kısmında uzak nüksler oluşmaktadır. Evre I ve 
II’de retroperitoneal bölgeye uygulanan adjuvan 
RT ye rağmen %70’e varan sıklıkta relaps görülmek-
tedir.Son yapılan çalışmalarda cerrahiye ek olarak 
RT+KT verilmesinin hastalıksız sağ kalımı %50 den 
%93’lere çıkardığı belirtilmiştir. İleri evre olgularda 
orşiektomi, sistemik tedavi ile tam remisyon elde 
edilinceye kadar ertelenebilir. Olguların %5-35’inde 
karşı testiste nüks görülmesi nedeni ile erken evre-
de olsa profilaktik RT verilebilir.

Lösemik Testis İnfiltrasyonu
Çocuklarda görülen akut lenfositik löseminin en sık 
görülen nüks yeri testislerdir. Bilateral görülme ola-
sılığı vardır. Orşiektomi yerine bilateral testis biopsi-
si tercih edilmelidir. Tedavide 20 Gy radyoterapi ve 
kemoterapi yapılır. 

saptanmasıdır. %10 hastada retroperitoneal ve in-
guinal metastazlar bildirilmiştir. Bu tümörler RT-KT 
dirençli olması nedeni ile metastatik evrede retro-
peritoneal lenf nodu diseksiyonu (RPLND) yapılabi-
lir.Klinik ve patolojik özellikleri maligniteyi destekle-
meyen tümörlerin takibine gerek yoktur.

Gonadoblastoma
Tüm testis tümörlerinin %0,5 ini oluşturur ve daima 
gonodal disgenezi ile birliktelik gösterir. Lezyonun 
spontan regresyonuna bağlı olarak tümör içi kal-
sifikasyonlara sıklıkla rastlanır. Gonadobastomalı 
hastaların % 80’i fenotipik olarak kadın tipindedir. 
Kadınlar primer amenore ve bazen pelvik kitle ile 
başvururken erkekler kriptorşidizm ve hipospadias 
ile başvururlar. Kadınlarda iç genitaller hipoplazik, 
klitoris hipertrofik, meme gelişimi geri ve fibrotik 
gonadlar izlenmektedir. Kromozom analizi sıklıkla 
XY geri kalanda ise mozaik karyotip izlenir. İlk se-
çenek tedavi radikal orşiektomidir. Bilateral tümör 
riski nedeni ile bilateral orşiektomi önerilir.

Mezenkimal Orjinli Tümörler
Mezenkimal dokulardan köken alan tümörler tuni-
ka albugineadan veya daha nadiren testis içinden 
kaynaklanabilir. Bu tümörler benign fibroma, anjio-
ma, nörofibroma ve leiomyomayı içerir. Malign me-
zotelyoma, mezotelyal membranın olduğu herhan-
gi bir bölgeden kaynaklanabilir. Bu bölgeler plevra, 
periton, perikard veya tunika vajinalisten kaynak-
lanabilir. Tunika vajinalisin malign mezotelyoması 
agresif seyirlidir. Hem lokal olarak tekrarlar hem de 
uzak metastazlar yapar. Genellikle dördüncü dekat-
ta görülür. Uzun süreli asbest ile teması olan kişiler-
de ve uzun süreli hidrosellerde ortaya çıkabilir.

Sarkoma
En sık görülen alt tipi liposarkomdur. Daha nadir 
olarak rabdomyosarkom, leimyoma da izlenir. Ge-
nellikle birkaç hafta içinde ağrısız büyüyen kitle 
şeklinde klinik gösterir.
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tümörün iyileşmesine neden olur.Bu tümör adreno-
kortikotrop hormona bağımlıdır. Onun sayesinde 
büyür. Testis içindeki adrenokortikal rest hücreler-
den kaynağını alır. Tedavisi kortikosteroidler ve tü-
mör için gerekirse orşiektomidir.

PARATESTİKÜLER TÜMÖRLER
Adenomatoid Tümör 
Paratestiküler dokunun en sık görülen benign ka-
rakterde tümörüdür (%30). Sıklıkla epididimde ve 
testis tunikasında lokalizedir. Tedavi cerrahi olarak 
kitlenin çıkarılmasıdır.

Mezotelyoma
Tunica vajinalis kaynaklıdır. Daha ileri yaşlarda gö-
rülür ve vakaların yarısında hidrosel eşlik eder.

Kistadenoma
Epididim kaynaklı gençlerde izlenen benign bir lez-
yondur. Klinikte skrotal rahatsızlık şikayeti ön plan-
dadır ve %30 unda bilateraldir. Hipper-Lindau has-
talığının bir komponentidir.

Paratestiküler Mezenkimal Tümörler
Paratestiküler rabdomyosarkom, daha çok çocuk-
larda ve adolesanlarda izlenen testisi baskı altında 
bırakan büyük kitleler olarak presente olurlar. Uzun 
dönem sağkalım %50’dir.
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Metastatik Tümörler
Testise metastaz nadirdir. En çok prostat kanseri ol-
mak üzere akciğer kanseri, melanom, böbrek tümö-
rü ve gastrointestinal sistem tümörlerin metastaz 
yaptığı bildirilmiştir.

DİĞER NADİR TÜMÖRLER
Karsinoid Tümörler
Sıklıkla apendiks ve ilioçekal bölgede izlenen bu 
tümörler çok nadiren testis tutulumu yapabilirler. 
Orşiektomi primer testiküler karsinoidli hastalar için 
küratiftir. Testiste karsinoid tümör tanısı alan hasta-
larda testis dışında özellikle gastrointestinal sistem 
mutlaka araştırılmalıdır.

Epidermoid Kist
Epidermoid kist benign bir lezyondur, ama te-
ratomlardan ve dermoid kistlerden ayrımı ya-
pılmalıdır. Epidermoid kistlerin yaklaşık yarısı 
yirmi yaş civarında görülür. Makroskobik olarak 
enkapsüle,sert,yuvarlak ve keskin sınırlı görünüm-
dedir. Skuamöz hücreli karsinoma progrese ola-
bileceği ileri sürülmüştür. Erişkinlerde orşiektomi 
cerrahide sıklıkla tercih edilen ve yeterli tedavi yön-
temidir. Prepubertal olgularda ise bazı merkezlerde 
testis koruyucu cerrahi uygulanabilmektedir. Ame-
liyat esnasında yapılan frozen sonucu epidermoid 
kist olduğu anlaşılırsa lokal eksizyon yapılması tav-
siye edilmektedir.

Rete Testisin Adenokarsinomu
Testisin rete testis tubuluslarından kaynaklanan 
prognozu kötü seyreden bir tümördür. Orşiektomi-
ye ek olarak KT ve gerekirse RPLND yapılabilmekte-
dir. 

Adrenal Rest Tümör 
Konjenital adrenal hiperplazi ile birlikte görülen 
bilateral tutulum yapan testis tümörleridir. Uygun 
kortikosteroid tedavisi klinik endokrin belirtilerin ve 
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C. Gonadoblastom: Neredeyse sadece cinsel geli-
şim bozukluklarında ortaya çıkan bu tümörler, hem 
germ hücresi hem de stromal elementleri içerir. 

D. Diğer lezyonlar
İki veya daha fazla histolojik tip içeren karma germ 
hücreli tümörler özellikle ergenlerde ve erişkinler-
de sık görülürken, prepubertal germ hücreli tü-
mörler (GHT) hemen hemen her zaman tek histo-
lojik tiptedir. Testis tümörleri, benign veya malign 
olarak klinik davranışlarına göre de sınıfl andırıla-
bilir. Seminom, embriyonal karsinom, koryokarsi-
nom ve yolk sac tümörleri maligndir. Teratomlar 
prepubertal hastalarda genel olarak benigndir, 
ancak adolesan ve yetişkinlerde malign bir şekilde 
davranabilir. Stromal tümörlerin çoğu benign olup, 
özellikle yaşlı hastalarda malign davranış görülür. 
Adolesanlarda ve erişkinlerde testis tümörlerinin 
büyük çoğunluğu malign germ hücreli tümörler-
dir. Yetişkin erkeklerde en yaygın olarak ortaya çı-
kan saf seminomlar ile mixt germ hücreli tümörler 
iken, çocuklarda en yaygın germ hücre tümörü be-
nign teratomlardır. Çocuklarda en sık görülen ma-
lign tümör, puberte sonrası hastalarda saf formda 
çok nadir görülen yolk sac tümörüdür. Genel ola-

Testiküler tümörler çocukluk çağında ergenlik ça-
ğına göre daha az görülür. Yıllık insidansı, <15 yaş 
grubunda 5,9 / 100.000 erkek olup, yaşamın ilk 3 
yılında insidans en yüksektir. Tüm pediatrik tümör-
lerin %2’sini oluşturur ve üçte ikisi iyi huyludur (1,2).
 Pediatrik prepubertal testis tümörleri yetişkin ne-
oplazmlarından önemli ölçüde farklıdır. Germ hüc-
resi tümörleri, çocuklarda testis tümörlerinin sadece 
%60-77’sini oluşturur ancak erişkinlerde testiküler 
tümörlerin %95’ini oluşturur. Prepubertal hastalarda, 
seminom ve embriyonel karsinom gibi malignite po-
tansiyeli olan yetişkin germ hücreli tümörler mevcut 
değildir. Çocuklarda homojen olarak iyi huylu olan 
teratomlar erişkinlerde genellikle maligndir (3).
 Testis tümörleri köken aldıkları hücreye göre sı-
nıfl andırılır. 

A. Germ hücreli tümörler: Seminom, embriyonel 
karsinom, koryokarsinom, yolk sac tümörü (YST) ve 
teratom bulunmaktadır. Epidermoid kistler genel-
likle monodermal teratom şeklinde kabul edilir. 

B. Stromal tümörler: Leydig hücre tümörü, sertoli 
hücreli tümörü ve juvenil granüloza hücreli tümörü 
içerir. 
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LABORATUVAR
Serum tümör belirteçleri (STB) malignite ile ilgi-
li tümörleri tanımlamaya yardımcı olan önemli bir 
tanı aracıdır. Alfa-fetoprotein (AFP), prepubertal 
tümörlerde en önemli belirteçtir, çünkü YST’lerin % 
90’ında AFP artmış olup,YST’lerin diğer tümörlerin 
ayrımında oldukça yardımcıdır. AFP düzeylerinin yo-
rumlanması bebeklik döneminde zor olabilir, çünkü 
yenidoğan döneminde AFP değeri en yüksektir ve 
yaşa göre değişen normal bir fizyolojik yükseklik 
vardır. Fizyolojik yükselmeler, ilk 8 aydan sonra eriş-
kin seviyelere ulaşana kadar yaşamın ilk yıllarına ka-
dar kademeli olarak azalır (10), bazı hastalarda ise 
2 yıl boyunca bile hafif yükselme görülebilir (11). 
AFP’nin yarı ömrü yaklaşık olarak 5-7 gündür.Testis 
tümörlerinde diğer STM’lerden beta insan koryonik 
gonadotropin (B-hCG) ve laktatdehidrojenaz (LDH) 
ergenlikten sonra daha yararlı hale gelir. Mikst tü-
mörler, her biri farklı STM özelliklerine sahip olan 
çoklu alt tipler içerebilir. AFP sadece YST tarafından 
sürekli olarak üretilmekle kalmaz, aynı zamanda 
nadiren de embriyonal karsinomda da üretilebilir. 
Diğer taraftan, B-hCG, koriokarsinomda son derece 
yüksek seviyelerde iken, seminomların % 10’unda 
ve bazen de embriyonel karsinomda artabilir. Mikst 
Germ Hücreli tümörlerin çoğunda B-hCG artmıştır 
ancak bu tömör çocukluk çağında neredeyse yok 
denecek kadar az görülür bu sebeple bu yaş gru-
bunda B-hCG tanıya yardımcı olacak bir belirleyici 
olarak kabul edilmemektedir. B-hCG’nin normal 
değeri < 5 IU/L ve yarı ömrü yaklaşık 24-36 saattir. 
Genel inflamatuar durumlar LDH’nin yükselmesine 
neden olsa da, yüksek seviyeler tümör yükü ile iliş-
kili olabilir. Yarı ömrü 10 saat ile 3 gün arasındadır. 
Tedaviden sonra LDH yükselmesi tekrarlayan has-
talığı işaret edebilir. Orşiektomi ve primer tümörün 
çıkarılmasından sonra, lokal hastalığa bağlı olarak 
yükselen STM’ler güvenilir bir oranda azalmalıdır. 
Başlangıç   değerine dönmek için 4 yarı ömür gerekir 
ve bu nedenle STM’ler genellikle orşiektomiden 3 
ila 4 hafta sonra yeniden test edilir (12).
 Malign testis tümörleri metastaz ve evreleme 
amacıyla değerlendirmek için daha fazla görüntüle-

rak, prepubertal hastalarda testis tümörlerinin 
yaklaşık % 75’i benindir (1).

KLİNİK
Çoğu testis tümörü; hasta, ebeveyn veya hekim ta-
rafından muayenede tanımlanan ağrısız skrotal kit-
le şeklinde bulunur (4). Testis kitlelerinin % 20’sinde 
hidrosel vardır, bu nedenle hidrosel testisin yeterli 
muayenesini engelliyorsa, ultrason ile değerlendir-
mek önemlidir. Nadiren de ağrı olabilir. Testiküler 
kitle, testis torsiyonu, travmatik rüptür, epididimit 
veya paratestiküler kitle gibi diğer yaygın skrotal 
patolojilerden ayırt edilmelidir (5). Hastalar ayrıca, 
isoseksüel erken ergenlik ve testiküler kitle ile de 
başvurabilirler. Yüksek testosteron ve düşük gona-
dotropin düzeyleri ile birlikte olursa bu bulgular 
leydig hücre tümörü için patognomoniktir (6).
 Pediatrik hastalar nadiren metastaz bulgusu ile 
gelirken, postpubertal GHT’li hastalar % 20-30 me-
tastatiktir (7). En yaygın metastaz alanları retrope-
riton ve akciğerler olduğu için, hemoptizi, öksürük, 
hematokezya ya da sırt ağrısı bulguları olabilir ve 
bunlar fizik muayenede kolayca anlaşılamayabilir 
(8). Ergen hastalar, ilk tanı sırasında daha yüksek 
oranda metastaz gösterirler, muhtemelen tanıda 
gecikirler ve başlangıçta daha agresif tümörleri ba-
rındırırlar.
 Testiküler kitle şüphesiyle başvuran hastada fizik 
muayene sonrası tanıdaki bir sonraki adımlar serum 
tümör belirteçlerinin ve skrotal ultrasonun değerlen-
dirilmesidir. Testiküler tümörlerin belirlenmesinde 
skrotal ultrasonografi son derece güvenilir olmakla 
kalmaz, paratestiküler ve intratestikülerin kitlelerin 
ayrımını gösterebilir (9). Bir başka yarar ise, kontrala-
teral testisin aynı zamanda değerlendirilebilmesidir. 
Operasyon öncesi planlamada yardımcı olabilecek 
ultrasonda yaygın testis kitlelerinin karakteristik özel-
likleri vardır. Benign kitleler genellikle düşük Doppler 
akım paternleri ile iyi sınırlanırken, malign tümörler, 
daha sağlam, homojen ve hipoekoik görünmektedir. 
Teratomlar sıklıkla multikistik bir görünüme sahiptir. 
Epidermoid kistlerin ise hiperekojen görünümdeki 
tek bir kist şeklindeki görünümleri tipiktir (6,9).
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dır; bununla birlikte klinik olarak lokalize hastalığın 
daha ileri tedavisi için çeşitli seçenekler mevcuttur. 
Bunlar; gözlem, RPLND ve platin bazlı multi ajan 
kemoterapilerdir (Bleomisin, Etoposid ve Cisplatin). 
Platin bazlı kemoterapi rejimleri, metastatik testis 
kanseri olan hastalarda sağkalımda etkili iyileşme-
lere yol açmıştır. Birçok GHT türü kemoterapiye ol-
dukça duyarlıdır. Çoklu ilaç tedavisi ile artan etkin-
lik ve sonuç elde edilmektedir. Stratejik olarak doz 
azaltımları yoluyla olumsuz sonuçlarının azaltılması 
hedeflenmektedir. RPLND, erişkinlerde ve ergenler-
de retroperitoneal yayılımın evrelendirilmesinde ve 
tedavi edilmesinde önemli bir rol oynar; bununla 
birlikte, prepubertal hastalarda neredeyse hiç bir 
rolü yoktur. YST’den metastaz, daha çok hematojen 
yayılım ile olmakta ve çok az bir hasta grubunda ret-
roperitona sınırlıdır (7). 
 Radyasyon tedavisi özellikle seminomun teda-
visinde etkilidir, ancak pediatrik ve adolesan hasta-
larda seminomlar çok nadir olduğundan, çocukla-
rın tedavisinde minimal bir rolü vardır. Ergenlikten 
önceki hastalarda, saf YST baskın malign testis tü-
mörüdür. Orşiektomi sonrası tedavi; gözlem veya 
platin bazlı kemoterapiyi içerir. RPLND’nin bu popü-
lasyondaki rolü sınırlıdır. Bu hastaların % 80’den faz-
lası lokalize klinik evre 1 tümörleri olduğundan ve 
% 20’den azı orşiektomi sonrası relaps olacağından 
gözlem bu hastalara mantıklı bir seçenek olabilir. Bu 
yaklaşımı desteklemek için evre 1 nüksünden sonra 
2 ila 4 kür multiajan platin bazlı kemoterapi uygu-

me gerektirir. Bilgisayarlı tomografi (BT) veya MRG 
dahil olmak üzere karın ve pelvisin kesitsel görün-
tülemesinin yanı sıra göğüs görüntülemesi (Akciğer 
grafisi ve BT’si) elde edilmelidir. Akciğer grafisi me-
tastaz için şüpheli ise, o zaman bir göğüs BT zorun-
ludur (3).

EVRELEME
Çocukluk çağı malign testiküler tümörlerin evrele-
mesi Children’s Oncology Group tarafından aşağı-
daki tablodaki gibi yapılmıştır (Tablo 1).

TEDAVİ
Malign testis tümörlerinin standart ilk tedavisi yük-
sek inguinal orşiektomidir. Prebubertal hastalarda, 
altı aylıktan büyüklerde ve AFP’si yüksek bulunan-
larda uygulanmalıdır. 
 Diğer tüm hastalarda muhtemelen iyi huylu bir 
tümör olacağından inguinal eksplorasyon ile fro-
zen eşiliğinde patoloji sonucuna göre eksizyon 
yeterli olacaktır (13). Skrotal tutulumu olan malign 
tümörlerde retroperitoneal lenf nodu diseksiyonu 
(RPLND) ve hemiskrotektomi önerilmektedir (14). 
 Prepubertal ve postpubertal testis tümörlerinde 
histolojik ve biyolojik farklılıklara paralel olarak te-
daviler de farklıdır. Prepubertal tümörler için daha 
az agresif tedavi rejimleri uygulanır. Evrensel ola-
rak iyi huylu olan bu tümörlerde tümör eksizyonu 
sonrası daha fazla tedaviye gerek duyulmamakta-

TABLO 1. Çocukluk çağı testis tümörü evrelemesi
Evre  Hastalığın derecesi

I Tümör testise sınırlı ve yüksek inguinal orşiektomi ile tamamı rezeke edilmiş. Klinik, radyolojik ve histolojik olarak 
hastalığın testisin ilerisine geçtiğinin kanıtı yok. Skrotal orşiektomi yapılmışsa, internal inguinal ring seviyesine 
kadar proksimal kord yapılarının rezeksiyonu sonrası bütün sınırlar negatiftir. Tümör belirteçi yarılanma ömürlerine 
uygun olarak düşmesi sonrası negatif. Tanı anında tümör belirteçleri normal veya bilinmeyen hastalarda radyolojik 
çalışmalarda retroperitonda 2cm büyük lenf nodu saptanırsa, evre 1 hastalığın teyidi için ipsilateral retroperitoneal 
lenf nodu örneklemesi negatif olmalıdır. 

II Skrotumda veya yüksek spermatik kordda (proksimal ucundan 5 mm’den kısa) mikroskobik rezidü hastalık bulunması. 
Tümör belirteçleri yarı ömürlerine göre yüksek seviyelerdedir. Komplet orşiektomi öncesinde tümör rüptürü veya 
skrotal biyopsi yapılmış olması da bu gruba girer.

III Retroperitoneal lenf nodu tutulumu. BT de >4cm lenf nodu, metastaz olarak kabul edilir. Lenf nodu boyutu >2cm ve 
<4cm ise nodal metastazı belirlemek için biyopsi yapılmalıdır. 

IV Uzak metastaz varlığı
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tümör olabilir ancak aynı zamanda teratom da ola-
bilir (3).

Teratom
Teratomlar ergenlik öncesi hastalarda, genel olarak 
iyi huyludur ve kısmi veya radikal orşiektomi ile tam 
eksizyon sonrası spesifik bir takip gerektirmez (23). 
Aksine puberte sonrası teratomlar klinik olarak ma-
lign davranırlar (24).
 Ergen popülasyonu nadiren saf teratomaya sa-
hiptir ve aslında tüm mikst GHT’nin % 50’sinden 
fazlası bir teratom içermektedir. Teratomalar tipik 
olarak tümör belirteçleri üretmez ve kemoterapiye 
dirençlidir. Tam cerrahi rezeksiyonun küratif tedavi 
olmasını sağlar (15). 

Epidermoid Kistler
Epidermoid kistlerin testis kitlesi olan prepubertal 
çocukların %14’ünde bulunan, teratomun benign 
bir varyantı olduğu düşünülmektedir. AFP normal-
dir ve tanı ultrasonografi ile konulur. Frozen ile di-
ğer lezyonlardan ayrıcı tanısı yapılabilir. Prepubertal 
çocuklarda bening seyirli olduğundan testis ko-
ruyucu tedavi tercih edilir. Ancak puberteye yakın 
çocuklarda testis dokusuna yakın alanların frozen 
incelenmesi dikkatlice yapılıp eğer pubertal deği-
şiklerin histolojik kanıtı saptanırsa yüksek inguinal 
orşiektomi yapılmalıdır. Çünkü teratomların puber-
te sonrası malign potansiyel taşıdığı bilinmektedir 
(4, 25).

Stromal Tümörler
Stromal tümörler; sertoli hücresi, leydig hücresi ve 
juvenil granüloza hücreleri içerir ve pediatrik has-
talarda nadirdir. Juvenil granüloza hücresi tümör-
leri çoğunlukla erken bebeklikte görülür (23). Buna 
karşılık leydig hücresi tümörleri genellikle erken er-
genlik çağında kendini gösterir. Bunların her ikisi de 
prematüre hastalarda benign kabul edilir (26). Ser-
toli hücre tümörlerinin çoğu pediatrik popülasyon-
da benign olmasına rağmen, yetişkinlerde %10’a 

layan çalışmalarda küratif sonuçlar alındığı bildiril-
miştir ve bu tedavi neredeyse evrensel bir yöntem 
olmuştur. Kemoterapinin geciktirilmesi sadece or-
şiektomi ile tedavi edilen hastaların % 80’inde aşırı 
tedaviyi önler. Gözlem ile fizik muayene, akciğer gö-
rüntüleme, retroperitonun kesitsel görüntülemesi 
ve serum tümör belirteçlerini izlemeyi içerir. Lokal 
olarak ilerlemiş, metastatik ve sürekli olarak yüksel-
miş STM’ler de dahil olmak üzere daha yüksek klinik 
aşamalarla başvuran hastalar multi ajan platin baz-
lı kemoterapi ile %100 sağkalıma yaklaşan benzer 
mükemmel sonuçlara sahiptir (15-18).

Yolk Sac Tümör
İki yaşından küçük çocuklarda en sık görülen testis 
tümörüdür ve artan AFP düzeylerinin eşlik ettiği 
sert testiküler kitle olarak ortaya çıkar (2). Olguların 
çoğunda lokalize hastalık vardır ve sadece %4-6’sı 
retroperitoneal veya pulmoner metastazlara sahip-
tir, ki bu grup orşiektomi sonrası AFP düzeylerinin 
yüksek seyretmesi ile karakterizedir. Radikal orşiek-
tomi genellikle lokalize hastalıkta küratiftir, bu ne-
denle 5-7 günlük yarı ömrü olan AFP’nin postopera-
tif kan seviyeleri ve görüntüleme çalışmaları normal 
ise, adjuvan tedaviye gerek yoktur (19). Metastazları 
olan olgularda ise kemoterapi ile 6 yıllık sağkalım 
oranlar %100’e yakındır (19-21).

Mikst Germ Hücreli Tümör
Mikst germ hücreli tümörlerde (MGHT) ise tümör 
biyolojisi yetişkin tümörlere en yakın olduğundan, 
tedavi de yetişkinlerde olduğu gibi büyük ölçüde 
gözlem, RPLND ve multi ajan platin bazlı kemotera-
pi protokollerine dayanır (22).
 Metastatik MGHT’li orşiektomi sonrası tümör 
belirteçleri yüksek olan hastalarda 3 ila 4 kür multi 
ajan kemoterapiye tabi tutulurken, küçük hacimli 
retroperitonal hastalığı olan ve normal tümör be-
lirteçleri olanlarda primer RPLND’yi tercih edilebilir. 
Postkemoterapi rezidüel kitleli ve normal STM olan 
hastalarda postkemoterapi RPLND endikedir. Rezi-
düel kitlede % 10 ila % 15 olgularda rezidüel malign 
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çocukluk döneminde oluşabilir. Genellikle benign 
ve asemptomatiktirler ancak virilizasyon ile ilişkili 
olabilirler. Tedavi edilmezse malign davranışa sahip 
olan disgerminomalara ilerleyebilirler. Bu olgularda 
profilaktik laparoskopik gonadektomi önerilmekte-
dir (30, 31).

Diğer Lezyonlar
Çocuk yaş grubunda testise yayılan en sık maligni-
teler lenfoma ve lösemilerdir. Eski bir yayında, tanı 
sırasında büyük kitlesi olan Akut Lenfoblastik Lö-
semili hastalarda %20 oranında testiste nüks oranı 
bildirilmiş iken son zamanlarda yapılan çalışmada 
sistemik kemoterapi sonrası nüks bildirilmemiş 
ancak radyoterapi sonrası %4 nüks bildirilmiştir. 
Tedavi sonrası rutin olarak tetstis biyopsisi öne-
rilmemektedir. Testiküler kistik displazi de nadir 
görülen benign lezyonlardandır ve tedavi olarak 
testis koruyucu yöntemler tercih edilir. Testiküler 
mikrolitiyazis erişkinlere göre daha az bildirilmiştir 
ve erişkin yaşa kadar ultrasonografi ile takip öne-
rilmektedir (32).
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ileri derecede distansiyon ve palpasyonda ise he-
patomegalisi mevcuttu. Hastanın ilk başvurudaki 
tü mö r belirteç leri; AFP>20000 ng/ml, Beta hCG: 
196869 mIU/ml, LDH: 9681 IU/L idi. Hastanın yapı-
lan skrotal ultrasonunda (USG); sol testiste ağırlıklı 
olarak üst orta kesimi tutan yaklaşık 5x3 cm boyut-
lu silik sınırlı lobule konturlu heterojen hipoekoik 
ekoda,malignagresif görünümde kitlesel lezyon 
izlendiği belirtildi. Bu bulgular ışığında metastatik 
odaklar açısından hastanın torakal, kranial ve abdo-
minal bilgisayarlı tomografi (BT) görüntülemesi ya-
pıldı. Görüntülemelerde; karaciğer her iki lobunda 
en büyüğü segment 4 düzeyinde 13x11 cm kontrast 
tutulumu gösteren multiple hipodens lezyonlar ay-
rıca sol renal arteri çevreleyen portal hiler, aortoka-
val ve paraaortik en geniş çapı 78x58 mm ölçülen 
konglomere lenfadenopatiler, toraks BT de ise en 
büyüğü laterobazal segmentte 4 mm boyutunda 
non-spesifik nodüller izlendi (Şekil-1). Hastanın be-
yin BT’si ise herhangi patoloji saptanmadı.
 Orşiektomi planlanan hastaya sperm kriyoprezer-
vasyon önerildi ancak hasta kabul etmemesi üzerine 
hastaya sol radikal orş iektomi uygulandı ve patoloji-
si 5.5x2.5x2.5 cm boyutlarında lenfovaskü ler invaz-
yonu, rete testis ve epididimin filtrasyonu olan, ne-

GİRİŞ
Testis kanseri erkek neoplazmlarının %1’ini,ürolojik 
tümörlerin ise %5’ini oluşturmaktadır ve batı top-
lumlarında her yıl 100.000 de 3-10 yeni vaka testis 
tümörü tanısı almaktadır (1, 2).
 Testis kanseri erkek malign tümörleri içerisinde 
küçük bir orana sahip olsa da, 29-35 yaş arasın-
da en sık saptanan neoplazmdır ve kansere bağlı 
ölümlerin %11,4 ‘ünü oluşturmaktadır (3). Testiküler 
kanserlerin özellikle sisplatin bazlı tedavilerde ke-
mosensitif olması, tanı anında iyi bir evreleme ya-
pılması, multidisipliner yaklaşım ile erken tedavi ve 
sıkı takip protokolü bu hastalarda yüksek kür oranı 
sağlamaktadır(4). Bu yazıda yüksek volümlü metas-
tazı olan testiküler embriyonal karsinom olgusu su-
nulacaktır.

OLGU
17 yaş ında, erkek hasta Mart 2016 tarihinde ü roloji 
kliniğ imize sol testiste şişlik, karın ağ rısı, kilo kaybı 
ve kabızlık ş ikâ yeti ile baş vurdu. İ lk baş vurudaki tes-
tiküler muayenesinde solid ve sert yaklaşık 5 cm’lik 
testiküler kitle ayrıca batın muayenesinde batında 
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EP tedavisi sonrası tümör belirteçleri; AFP 7,84 ng/
ml, Beta hCG< 1,2 mIU/ml, LDH 189 IU/L olarak so-
nuçlandı. Görüntülemelerde belirtilen metastatik 
lezyonların eksizyonu değerlendirilse de karaciğer-
deki odakların rezeksiyonu sonrası hepatik yetmez-
lik gelişebileceği düşünüldüğü için hastanın klinik, 
laboratuar ve görüntülemelerle sıkı takip yapılması 
kararı alındı. Hastanın 2 yıllık takiplerinde görüntü-
lemelerde belirtilen lezyonlarda boyut değişikliği ve 
tümör belirteçlerinde herhangi bir değişiklik saptan-
madı. Hastanın Temmuz 2018 tarihli tümör belirteç-
leriAFP 2,4 ng/ml, Beta hCG< 1.2 mIU/ml, LDH: 168 
IU/L olarak tespit edildi.

TARTIŞMA
Güncel Avrupa Üroloji klavuzu seminomatöz olma-
yan germ hücreli tümörlerde; mediastinal pirime-
rin, akciğer dışında viseral metastazın ve tümör be-
lirteçlerinden AFP’nin 10.000 ng/ml, beta hCG’nin 
50.000IU/L (10,000 ng/mL) ve LDH’nın 10 katından 
daha yüksek olmasının kötü prognoza sahip oldu-
ğunu ve bu hastalardaki 5 yıllık sağ kalımın ise %48 

gatif cerrahi sınıra sahip embriyonel karsinom olarak 
raporlandı (pT2 pNxpMx). Hastaya 3 aylık periyotta 
21 günlük sikluslar ile 4 kür bleomisin 30 mg, eto-
posid 160 mg ve sisplatin 30 mg (BEP) kemoterapisi 
verilmesi planlandı. Tedavi sırasında ciddi nötropeni 
ve anemi gelişmesi nedeniyle hastaya 4 ünite eritro-
sit süspansiyonu ve granülosit koloni stimüle edici 
faktör uygulandı. Tedavi ile nötropeni ve anemisi ge-
rileyen hastanın BEP kemoterapisine devam edildi. 
Kemoterapi sonrası hastanın tümör belirteçlerinin, 
AFP’nin 3,11ng/ml’e, Beta hCG’nin 2,89mIU/ml’e 
ve LDH’nın 262 IU/L’e gerilediği ve Temmuz 2016 
tarihindeki BT’sinde Mart 2016 tarihindeki BT’si ile 
karşılaştırıldığında; karaciğerde küçülme gösteren 
metastatik hipodens lezyonların ve paraaortik ve 
parakaval silik konturlu en büyüğü 18 mm çaplı bo-
yutlarındaki LAP’lerin gerilediği belirtildi. Ardından 
hastaya Ağustos 2016 tarihinde PET-BT uygulandı. 
PET-BT’de karaciğer her iki lobunda ve sol paraaortik 
alanda hafif hipermetabolik kitleler ve LAP’ler sap-
tandı. Mevcut bulgular ile Üroloji-Medikal onkoloji 
konseyinde görüşülen hastaya 3 ay içerisinde 2 kür 
EP tedavisi daha uygulanması kararı alındı. İki kür 

 
Şekil-1: Kemoterapi öncesi koronal/aksiyelkontrastlı abdomen BT 
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belirteçleri; AFP  7,84 ng/ml, Beta hCG< 1,2mIU/ml, LDH 189 IU/L olarak sonuçlandı. 

Görüntülemelerde belirtilen metastatik lezyonların eksizyonu değerlendirilse de karaciğerdeki 

odakların rezeksiyonu sonrası hepatik yetmezlik gelişebileceği düşünüldüğü için hastanın 

Şekil 1. Kemoterapi öncesi koronal/aksiyel kontrastlı abdomen BT
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tir ancak lezyon boyutları 1 cm nin üzerinde olduğu 
için hastaya rezidüel tümör rezeksiyonu planlanmış-
tır. Ancak karaciğerdeki mutltiple kitlelerin rezeksi-
yonu sonrası hastanın karaciğer yetmezliğine girme 
riskinin yüksek olmasından dolayı cerrahiden vaz-
geçilmiştir. Bu sebeple hastaya PET-CT uygulanarak 
mevcut metastatik odakların metabolik durumu de-
ğerlendirilmiştir. Hafif metabolik aktivite göstermesi 
üzerine 2 kür EP tedavisinin hasta için daha uygun 
bir tedavi olacağı kararı verilmiştir. Hastanın 2 yıllık 
takiplerinde hem görüntülemelerinde değişiklik ol-
maması hem de tümör belirteçlerinin negatif seyret-
mesi mevcut tedavi yönetiminin bu hastada fayda 
sağladığını göstermektedir.

SONUÇ
Metastatik testis kanserinde BEP kemoterapisi etkili 
bir tedavi yöntemidir. Özellikle kemoterapi sonrası 
rezidüel kitlelere yönelik uygulanacak cerrahi te-
davi hasta bazında değerlendirilmeli ve cerrahi uy-
gulanamayacak hastalarda alternatif tedavinin EP 
kemoterapisinin olabileceği unutulmamalıdır. Ke-
moterapi sırasında gelişebilecek komplikasyonlar 
açısından da dikkatli olunmalıdır.

olduğunu belirtmiştir (5). Kötü prognoza sahip has-
talarda standart tedavi 4 kür BEP kemoterapisidir. 
Dört kür sisplatin, etoposid ve ifosfamid (PEI) teda-
visi aynı etkinliğe sahip olsa da BEP kemoterapisine 
göre daha çok myelotoksiktir (6, 7). Dört randomize 
kontrollü çalışmada kötü prognoz grubu hastalarda 
yüksek doz kemoterapinin genel sağ kalımda avan-
taj sağlamadığı belirtilmiştir (8-11). Bizim olgumuz-
da standart doz BEP kemoterapisi uygulanmıştır. 
Ancak ilk kür BEP kemoterapisi sırasında ciddi ane-
mi ve nötropeni gelişmiştir. Bundan dolayı bu has-
talarda BEP kemoterapisi sırasında yakın hemogram 
takibinin yapılması önem arz etmektedir.
 Güncel Avrupa klavuzunda non-seminomatöz 
germ hücreli tümörlerde kemoterapi sonrası yeni-
den evrelemede PET-CT’i önermemektedir. Ayrıca 
kemoterapi sonrası non-seminomatöz germ hücreli 
tümörlerde, kontrol görüntülemede 1cm’den büyük 
rezidüel kitlelerde rezidüel tümör rezeksiyonunu 
önermektedir. Ancak rezidüel kitle cerrahi endikas-
yonu mevcutsa kemoterapi sonrası 2-6. haftada tüm 
primer metastatik bölgelerin komplet olarak rezeksi-
yonunu önermektedir (5). Olgumuzda standart doz 
BEP kemoterapisi sonrasında yapılan görüntüleme-
lerde lezyonların boyutlarında gerileme gözlenmiş-

Şekil 2. Kemoterapi öncesi koronal/aksiyel kontrastlı abdomen BT

klinik, laboratuar ve görüntülemelerle sıkı takip yapılması kararı alındı. Hastanın 2 yıllık 

takiplerinde görüntülemelerde belirtilen lezyonlarda boyut değişikliği ve tümör belirteçlerinde 

herhangi bir değişiklik saptanmadı. Hastanın Temmuz 2018 tarihli tümör belirteçleriAFP 2,4 

ng/ml, Beta hCG< 1.2mIU/ml, LDH: 168 IU/L olarak sonuçlandı. 
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ve hassas bir kitle saptanmadı. Skrotal muayene-
de normal bir sol testis, atrofik sağ testis saptandı. 
Testisten ayrı bir kitle tespit edilmedi. Laboratuvar 
araştırmaları normal aralıkta idi, alfa-fetoprotein 
(AFP) 2.83 IU (0–9 IU), β-insan koryonik gonadotro-
pin (HCG) <0.1 IU (<0.1 IU ) ve laktat dehidrogenaz 
183 IU (100-190 IU) olarak tespit edildi. Skrotal ultra-
sonografide normal bir sol testis, heterojen yapıya 
sahip atrofik sağ testis ve postorşit sekeli olabilecek 
dağınık mikro-kalsifikasyonlar saptandı. Herhangi 
bir kitle görüntülenmedi. Abdominal bilgisayarlı to-
mografi (BT) bilateral renal arterlerden başlayıp aort 
bifürkasyonuna kadar uzanan hipodens ve yumu-
şak doku bileşenlerine sahip multipl retroperitoneal 
kitleler gözlendi. Lenf düğümlerinin en büyüğü 6 
cm × 4 cm × 3 cm çapındaydı (Şekil 1).
 Hastaya sağ radikal orşiektomi yapıldı. Testis bo-
yutu 6 cm x 3 cm, 5 cm x 2.5 cm idi. Histopatoloji, 
testiküler parankimde stromal dejeneratif kollaje-
nöz birikimlere bağlı subtotal testis atrofisi varlığını 
gösterdi. Germ hücreli tümör ile ilgili bir kanıt yoktu 
ve plasental alkalen fosfataz (PLAP), Masson-trik-
rom, Kongo-kırmızı ve Periyodik asit Schiff ’i içeren 
immün boyalamalar negatifti. Hastaya daha sonra 
mutlak malignite özelliği göstermeyen ancak bazı 

Giriş
Testisin burned-out tümörleri, testiküler malignite-
lerin son derece nadir bir formudur ve kendiliğin-
den tamamen kaybolabilir veya gerileyebilirler. Bu 
tümörler retroperitonda, akciğerlerde, retroperito-
neal lenf nodlarında ve karaciğerde metastatik lez-
yonlarla ortaya çıkabilirler. Son çalışmalarda primer 
retroperitoneal germ hücreli tümörden saptanan 
burned-out tümörün ayırıcı tanısı, klinik özellikleri, 
tedavi yöntemleri ve takip şeması tartışılmaktadır. 
Retroperitoneal lenf nodu tutulumu ve “testis tü-
mörü” histolojisi olan olgularda, testiste burned-
out tümörden şüphelenilmektedir. Skrotal içeriğin 
taranması, bu olgularda intratestiküler anormallik-
lerin saptanmasında yararlı olabilse de burned-out 
tümörden şüphelenildiğinde radikal orşiektomi ya-
pılmalıdır.

Olgu sunumu
Biz vaka olarak son 2 ay içinde aralıklı ve artan karın 
ağrısı şikayeti olan 39 yaşında erkek hastayı sunduk. 
Hastanın şikayetine uygun herhangi bir tıbbi geç-
mişi yoktu. Karın muayenesinde palpe edilebilen 
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retroperitoneal, servikal, supraklavikular ve aksiller 
lenf düğümlerinde, bazen de akciğerler ve karaci-
ğerde saptanırlar. Network of German Cancer Re-
gistries (GEKID) tarafından tasarlanan yeni epide-
miyolojik çalışma bize ekstragonadal germ hücreli 
tümörlerin sadece mediastinal ve retroperitoneal 
alanda değil, aynı zamanda beyinde de görülebile-
ceği raporlanmıştır (2). Retroperitoneal germ hüc-
reli tümöre sahip olan hastalar genellikle geç dö-
nemde, tümörler daha büyük hale gelip semptom 
verince saptanmaktadır. Semptomlar palpe edilebi-
len kitle, kilo kaybı, kabızlık, sırt ağrısı, dispne, bacak 
ödemi, ateş ve idrar retansiyonu ile kendini gösterir. 
“Burned-out” testis tümörü, testiküler germ hücre 
tümörünün metastatik veya non-metastatik şekil-
de kendiliğinden gerilemesi durumudur. Olgu su-
numumuzda germ hücreli tümörün retroperitona 
metastaz yaptıktan sonra gerilemesinden ötürü bu 
histolojik özelliklerine sahip primer testis tümörünü 
bulamadık.

bölgelerde 4–5 mm nekrotik tümör odakları sapta-
nan alanlara BT eşliğinde retroperitoneal lenf nodu 
biyopsisi yapıldı. Hastaya bleomisin, etoposid ve 
sisplatin protokolü ile üç kür kemoterapi uygulan-
dı. Kemoterapi sonrası takip bilgisayarlı tomogra-
fisi paraaortik lenfadenopatilerin 3,4 cm × 2 cm × 
1,6 cm boyutlarına düştüğünü gösterdi. Hastaya 
takiben retroperitoneal lenf nodu diseksiyonu uy-
gulandı. Patoloji sonucu, testiküler germ hücreli tü-
mörün lenf nodlarında metastazı olarak raporlandı. 
İmmünhistokimya PLAP (fokal), PANCK, HCG (fokal) 
ve CD117 için pozitif; AFP, HMB45, CD30 ve CD45 
için negatif geldi.

Tartışma
Extragonadal germ hücreli tümörler tüm germ hüc-
reli tümörlerin %5-10’unu oluştururlar ve nadirdir-
ler. Ağırlıklı olarak genç populasyonu etkilerler (1). 
Ekstragonadal germ hücreli tümörler genellikle 

Şekil 1. Paraaortik alanda çoklu lenf düğümleri arasındaki büyük retroperitoneal lenf nodu
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standart sisplatin bazlı kemoterapidir (7). Bizim ol-
gumuzda radikal orşiektomi sonrası hastaya üç kür 
kemoterapi uygulandı. Kemoterapi cevabına bağlı 
lenf nodu boyutu azaldığında retroperitoneal lenf 
nodu diseksiyonu yapıldı. Hastanın takipleri serum 
tümör belirteçleri, torakoabdominal bilgisayarlı to-
mografi ile yapıldı ve 1 yıl boyunca normal seyretti 
(8). 
 Sonuç olarak, retroperitoneal kitle ile başvuran 
hastalardaki germ hücreli neoplazi metastazı tanı-
da göz önünde bulundurulmalıdır. Retroperitoneal 
kitle ile başvuran erkek hastaların değerlendirilme-
sinde testiküler lezyondan şüphelenmek, skrotal 
görüntüleme, bilateral testis ve skrotum fizik mu-
ayenesi yapmak zorunludur. Burned-out testis tü-
mörlerine bağlı retroperitoneal metastatik hastalı-
ğın tedavi yönteminin; primer testiküler malignite 
teşhisi sonrası uygulanan tedaviyle aynı olmasın-
dan ötürü, hastalığın erken tanınması önemlidir.
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 “Burned-out” fenomenini açıklayan iki teori var-
dır. Bunların ilki germ hücreli tümörün metastaz 
yaptıktan sonra primer tümörün kendiliğinden ge-
rilemesidir. Bu durumla ilgili olası mekanizmalar, 
immün yanıt veya neoplazmın sahip olduğu yüksek 
metabolik hıza bağlı olarak yayılması sonucu iske-
miye uğramasıdır. İkinci yol ise primer germ hücreli 
tümörün ekstragonadal dokularda de-novo geli-
şimidir (3). Skar oluşumunun yanısıra intratübüler 
kalsifikasyonlar, lenfoplazmositik infiltrat, hemosi-
derin içeren makrofajlar ve testiküler atrofi gibi tes-
tiküler numunenin histolojik özellikleri; gerilemiş 
testiküler germ hücre tümörü teşhisi konmasına 
yardımcı olmaktadır (4). Burned-out tümörlerin teş-
histe bazı kafa karışıklıklarına neden olabilmesin-
den ötürü primer lezyon bölgesini tanımlamak için 
testisin dikkatle incelenmesi gereklidir; Klinik veya 
sonografik yöntemlerle şüpheli anormallikler tespit 
edildiğinde, orşiektomi göz önünde bulundurulma-
lıdır (5).
 Bilindiği gibi mediastendeki veya retroperiton-
daki nonseminomatöz histolojik özelliklere sahip 
ekstragonadal testiküler tümörler, seminomatöz 
tümörlere kıyasla geç tanı almaları nedeniyle kötü 
prognoza sahiptirler. Ne yazık ki, burned-out ekstra-
gonadal tümör ait olan hastaların çoğu germ hüc-
reli tümörlerdir (% 80) ve dolayısıyla kötü prognoza 
sahiplerdir (6).
 Tedavi yöntemlerine baktığımızda; primer eks-
tragonadal germ hücreli tümörler primer testis kan-
serinden daha agresif ve kemoterapötik ajanlara 
daha dirençlidir. Non-seminomatöz extragonadal 
germ hücreli tümörler sıklıkla kemorezistan olup 5 
yıllık sağkalım oranları % 65’tir. Burned-out tümö-
rün başlangıç tedavi şekli radikal orşiektomi sonrası 
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 Embriyonel karsinom seminomun ardından testi-
sin 2. en sık görülen germ hücreli tümörüdür ve emb-
riyonel karsinom oranı klinik evre 1 mikst GHT’lerde 
metastaz gelişimi için bir risk faktörüdür (1,2). Ancak 
pür embriyonel karsinomu olan metastatik hastalık 
ile ilgili literatürde oldukça az veri bulunmaktadır. 
Bu retrospektif analizde Memorial Sloan Kettering 
Cancer Center’da orşiektomi sonrası pür embriyonel 
karsinom saptanan ve PC-RPLND yapılan hastaların 
patolojik bulgularının ve klinik sonuçlarının incelen-
mesi amaçlanmıştır. Çalışmanın hipotezi orşiektomi 
spesmeninde pür embriyonel karsinomu olup ke-
moterapi sonrası rezidü kitlesi olan hastaların mikst 
NSGHT olanlara oranla PC-RPLND sonrası progresyon 
olasılığının daha fazla olmasıdır. 
 Çalışmaya 1989 – 2013 yılları arasında, indüksi-
yon veya kurtarma KT sonrası RPLND yapılan 145 
pür EC ve 960 mikst GHT olan hastalar dahil edilmiş 
ve iki grubun histolojik tiplere göre klinik sonuçları 
karşılaştırılmıştır. Tüm hastalar risk gruplarına göre 
sisplatin tabanlı KT almıştır. 

Clinical Outcome of Retroperitoneal 
Lymph Node Dissection after 
Chemotherapy in Patients with 
Pure Embryonal Carcinoma in the 
Orchiectomy Specimen
Catherine M. Dowling, Melissa Assel, John E. Mus-
ser, Joshua J. Meeks, Daniel D. Sjoberg, George Bosl, 
Robert Motzer, Dean Bajorin, Darren Feldman, Brett 
S. Carver, Joel Sheinfeld. Urology. 2018 Apr;114:133-
138

Testis kanserlerinin büyük çoğunluğu germ hüc-
relerden köken almakta (%95) ve %50’sini non-
seminomatöz germ hücreli tümörler (NSGHT) 
oluşturmaktadır. Özellikle metastatik hastalıkta 
kemoterapi (KT) ve kemoterapi sonrası retroperito-
neal lenf nodu diseksiyonu (PC-RPLND) multimodal 
tedavinin önemli aşamalarıdır ve son birkaç dekatta 
sağkalım oranlarını önemli derecede artırmıştır. 

Orşiektomi Spesmeninde Pür Embriyonel 
Karsinom Saptanan Hastalarda Yapılan 

Kemoterapi Sonrası Retroperitoneal Lenf Nodu 
Diseksiyonunun Klinik Sonuçları

Çeviri: Meftun Çulpan
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saptanmazken, 28 (%19) hastada matür teratom, 
5 (%3) hastada aktif kanser ve 1 (%1) hastada tera-
tomun somatik tip malign transformasyonu sap-
tanmıştır. Pür EC’u olan ve maksimum LN boyutu 
<1 cm olan hastaların %15’inde ve yine pür EC’u 
olan ve >1cm LN olan hastaların %29’unda rezidü 
hastalık görülmüştür. Mikst histolojili grupta %45 
oranında rezidü hastalık izlenmemiştir. Mikst his-
tolojili ve maksimum LN boyutu <1cm olanlarda 
%36 oranında rezidü hastalık görülürken LN > 1 
cm olanlarda bu oran %57 olarak saptanmıştır. Bu 
bulgularla >1cm LN olan hastalarda rezidü has-
talık ihtimalinin daha yüksek olduğu görülürken, 
<1cm LN olan hastaların PC-RPLND’undan mah-
rum bırakılmasının uygun olmadığı sonucuna va-
rılmıştır. 
 Sonuç olarak bu çalışmada orşiektomi spesme-
ninde farklı histolojik komponentler bulunmaması-
na rağmen pür EC olan olguların PC-RPLND sonrası 
patolojilerinde yaklaşık %20 oranında teratom sap-
tandığı ortaya konmuştur. Bunun dışında önemli 
bulgulardan biri de maksimum boyutu <1cm al-
tında olan LN’nın da belirli oranlarda teratom ya da 
aktif kanser içerebileceği gerçeğidir. Bu bulgular 
ışığında <1 cm LN olan hastalara RPLND yapılma-
masının sakıncalı olabileceği göz önünde bulundu-
rulmalıdır. 

KAYNAKLAR
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2. Dong P, Liu ZW, Li XD, Li YH, Yao K, Wu S, et al. Risk factors for relapse 
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 Bazal demografik ve klinik verilere bakıldığında 
mikst histolojiye sahip hastaların orşiektomi sonuç-
larına göre pür EC saptananlara oranla daha kötü 
IGCCCG risk grubuna, daha yüksek alfa-feto protein 
ve β-hCG düzeylerine sahip olduğu görülmüştür. EC 
histolojili hastaların %99’u primer testis kitleleri ile 
tanı alırken, mikst histolojili grupta bu oranın %74 
olduğu saptanmıştır (bu grubun %13’ü LN biyopsi-
si, %1,4’ü abdominal kitle ile tanı almıştır). Pür EC 
olan hastalarda intratübüler germ hücre neoplazisi 
ve lenfovasküler invazyon daha fazla saptanırken 
daha kötü T evresine sahip olduğu ve mikst histo-
lojili gruba oranla 1 cm daha küçük tümörler sap-
tandığı görülmüştür. Lenf nodlarının toplam sayısı 
ve PRLND sonrası pozitif LN oranı mikst histolojili 
grupta istatistiksel anlamlı şekilde daha fazla sap-
tanmıştır. 
 Medyan 5,9 yıllık takipte toplam 104 hastada nüks 
ve 40 hastada hastalığa bağlı ölüm görülmüştür. Beş 
yıllık takipte nüks olasılığı mikst histolojili grupta 
%10 ve pür EC histolojili grupta %3,1 olarak saptan-
mıştır. Analiz 10, 15 ve 20 yıllık yapıldığında mikst 
histolojili grupta nüks oranlarının yine daha kötü ol-
duğu görülmüştür. Beş yıllık kanser spesifik mortalite 
ise mikst grupta %4,6 pür EC grupta %1,7 bulunmuş-
tur. Yine 10, 15 ve 20 yıllık analizlerde kanser spesifik 
mortalitenin mikst grupta daha kötü olduğu analiz 
edilmiştir. Ancak gruplar IGCCCG risk gruplarına göre 
değerlendirildiğinde iki histolojik grup arasında kan-
ser spesifik ve nükssüz sağkalım oranları arasında is-
tatistiksel anlamlı fark saptanmamıştır. 
 PC-RPLND sonrası patolojilerde pür EC grubun-
daki 145 hastanın 111’inde (%77) rezidü hastalık 



156

alternatifi olmuştur. Bu hastalar genellikle adjuvan 
radyoterapi ve kemoterapinin etkinliğinin karşılaştı-
rıldığı randomize kontrollü çalışmalardan çıkarıldığı 
için literatürde kanıt düzeyi yüksek yeterli çalışma 
yoktur. National Comprehensive Cancer Network 
(NCCN) kılavuzuna göre Evre IS SGHT tanısı almış 
hastalara orşiektomi sonrası kemoterapi, sadece 
serum tümör belirteçleri yüksek seyretmeye de-
vam eden ve/veya radyolojik olarak ekstratestiküler 
hastalık bulgusu olan hastalara önerilmektedir. Kli-
nik evre IS non-seminomatöz germ hücreli tümörü 
(NSGHT) olan hastalara ise son yıllarda yaygın olarak 
rutin kemoterapi önerilmektedir. Bu hastalara 4 kür 
etoposide/sisplatin ya da 3 kür bleomisin/etoposi-
de/sisplatin kombinasyonları verilmektedir. NCCN 
kılavuzları da bu hastalara aynı protokollerle kemo-
terapi önermektedir. 
 Bugün Avrupa Üroloji Derneği kılavuzlarına göre 
de klinik evre IS testis tümörlerinde radikal orşiekto-
mi sonrası adjuvan tedavi alternatifl eri tartışmalı bir 
konudur ve mevcut çalışmalar kanıt düzeyi yüksek 

Contemporary Treatment Patterns 
and Outcomes for Clinical Stage IS 
Testicular Cancer
Kamran SC, Seisen T, Markt SC, Preston MA, Trinh 
QD, Frazier LA, Choueiri TK, Martin NE, Nguyen PL, 
Beard CJ. Eur Urol. 2018 Feb;73(2):262-270

Testis kanseri 15-35 yaş arası erkeklerde en sık görü-
len malignitedir. Bu hastaların büyük kısmını evre I 
germ hücreli tümörler (GHT) oluşturmaktadır ve bu 
grupta kür oranları %98’e yakındır. Nadiren orşiek-
tomi sonrası radyolojik metastaz bulgusu olmama-
sına rağmen tümör belirteçleri yüksek seyredebilir 
ve bu hastalar evre IS olarak kabul edilir. 
 Klinik evre IS seminomatöz germ hücreli tümörü 
(SGHT) olan hastalar için primer adjuvan radyote-
rapi, özellikle sisplatin bazlı kemoterapinin etkinli-
ği gösterilmeden önce uzun süre en yaygın tedavi 

Klinik Evre IS Testis Kanserinde Güncel Tedavi 
Yaklaşımları ve Sonuçları
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leri ve başlangıçtaki bulguları, SGHT ve NSGHT alt 
gruplarına ayrılarak ayrıntılı olarak listelenmiştir. 
 2004 yılından 2012 yılına kadar geçen sürede 
SGHT grubunda adjuvan terapi oranının izlem seçe-
neğine kıyasla anlamlı olarak azaldığı (Annual per-
cent change - [APC]= –2.7, 95% confidence interval 
[CI]: –4.4 to –1.1, p = 0.001), NSGHT grubunda ise 
stabil seyrettiği tespit edilmiştir (APC = +0.8, 95% CI: 
–0.7 to +2.2, p = 0.29). Adjuvan terapi alan hastalar 
kendi içinde değerlendirildiğinde SGHT grubunda 
tedavi eğiliminin orantısal olarak radyoterapiden 
kemoterapiye kaydığı, (APC = +4.9, 95% CI: +3.0 to 
+6.8, p < 0.001) NSGHT grubunda da aynı şekilde 
RPLND oranlarının azalarak KT kullanımının artığı 
saptanmıştır (APC = +1.6, 95% CI: +0.1 to +3.2, p = 
0.046). NSGHT grubunda yüksek tümör evresinin 
ve lenfovasküler invazyon varlığının adjuvan terapi 
alma olasılığındaki artışla ilişkili olduğu görülmüş-
tür. (OR = 2.68, 95% CI: 1.88, 3.83, p < 0.001). 
 Literatüre göre SGHT grubunda ortalama takip 
süresi 51 aydır (31-73 ay). Bu süre zarfında izlem 
grubunda 8, adjuvan terapi alan grupta 5 olmak 
üzere toplam 13 ölüm gerçekleşmiştir. 5 yıllık genel 
sağkalım oranları AT ve izlem gruplarında sırasıyla 
%99 ve %97 olmuştur. (p = 0.08). İki grup arasındaki 
farklılıklar standardize edildikten sonra yapılan cox 
analizine göre ise mortaliteler arasındaki farkın is-
tatistiksel olarak anlamlı olmadığı görülmüştür. (ha-
zard ratio = 0.36, 95% CI: 0.12–1.14, p = 0.08).
 NSGHT grubunda ortalama takip süresi 49 ay 
olmuştur (27-72 ay). Adjuvan terapi alan grupta 9, 
izlem grubunda 14 olmak üzere toplam 23 ölüm 
gerçekleşmiştir. 5 yıllık genel sağkalım oranları aynı 
sıra ile %97 ve %95’tir (p = 0.36). Farklılıklar standar-
dize edildikten sonra da elde edilen veriler, iki grup 
arasındaki mortalite farkının anlamlı olmadığını 
göstermektedir. (hazard ratio = 0.66, 95% CI: 0.27, 
1.61, p = 0.36).
 Klinik evre IS germ hücreli testis tümörü olan 
hastaların orşiektomi sonrası tedavisinde tartışma-
lar olmasının en büyük sebebi; kanıt düzeyi yüksek, 
randomize, kontrollü çalışmaların sayısındaki kısıtlı-
lıktır. Son yıllarda ABD’de testis tümörü tanısı almış 

olmayan çalışmalardır. Bu literatürde amaç güncel 
pratikteki tedavi alternatifl erini gözden geçirmek, 
adjuvan tedavi alan ve almayan evre IS testis tümör-
lerinin toplam sağkalımlarını karşılaştırmak olarak 
belirtilmiştir. 
 ABD’de kanser tanısı alan hastaların %70’inden 
fazlasının verisini içeren Ulusal Kanser Veritabanı 
(NCDB) istatistikleri baz alınarak yapılan çalışmada, 
hastaların demografik verileri, tümör tipleri, evre ve 
dereceleri ile başlangıç tedavileri değerlendirilmiş 
ve karşılaştırılmıştır. Çalışma kapsamında 2004 ve 
2012 yılları arasında kanser tanısı almış ve orşiek-
tomi yapılmış 50.046 hasta saptanmış, 18 yaş üze-
rinde olan 41.391 tanesi çalışmaya dahil edilmiştir. 
Bunların içinden adjuvan tedavi (AT) verilen veya 
gözlem yapılmış olan evre IS tümörlü hasta sayısı 
ise 1362 olarak tespit edilmiştir. SGHT grubunda ke-
moterapi (KT) ya da radyoterapi (RT) alan hastalar, 
NSGHT grubunda ise KT alan ya da retroperitoneal 
lenf nodu diseksiyonu (RPLND) yapılan hastalar ad-
juvan tedavi alan hastalar olarak tanımlanmıştır. Bu 
tedavileri almayanlar ise izlem yapılan grubu oluş-
turmuştur. Tüm veriler toplandıktan sonra SGHT ve 
NSGHT grupları için ayrı ayrı analizler yapılmıştır. 
Tedavi eğilimlerinin yıllara göre değişimi, AT alan 
ve izlem yapılan hastaların seyri ve karşılaştırmaları 
değerlendirilmiştir. Ayrıca SGHT grubunda kemo-
terapi ile radyoterapi, NSGHT grubunda kemotera-
pi ve RPLND yapılan hastaların sonuçları da çalışma 
kapsamında incelenmiştir. AT alan ve gözlem yapı-
lan hastalar arasındaki farklılıklar standardize edil-
miştir. 
 Literatürde çalışmaya dahil edilen toplam 1362 
hastanın 581’inin (%43) SGHT, 781’inin (%53) 
NSGHT olduğu belirtilmiş. SGHT grubunun 354’ü 
(%61) adjuvan tedavi alırken 227’sine (%39) izlem 
planlanmış. Adjuvan tedavi grubundaki 90 hastaya 
(%25) orşiektomi sonrası KT, 264 (%75) hastaya RT 
verilmiş. 
 NSGHT grubunda ise toplam 370 (%47) hasta ad-
juvan tedavi almıştır. Bunlardan 297’sine (%80) KT 
verilmiş, 73’üne (%20) RPLND yapılmıştır. Adjuvan 
tedavi alan ve almayan hastaların demografik veri-
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bulunmasına sebep olmaktadır. Ayrıca orşiektomi 
sonrası minimal marker yüksekliği yapabilecek baş-
ka faktörler de göz önünde bulundurulmalıdır. HCG 
yüksekliğine sebep olabilecek hipogonadizm, ma-
rijuana kullanımı ya da AFP yüksekliği yapabilecek 
kronik karaciğer hastalıkları, hepatitler, siroz gibi 
hastalıklar bu faktörlerden sayılabilir. Daha spesifik 
ve yeni markerlar geliştirilmesi konusundaki çalış-
malar devam etmektedir ve bu problemlerin üste-
sinden geleceği ümit edilmektedir. 
 Araştırma sonuçları değerlendirildiğinde SGHT 
grubunda AT uygulama eğiliminin yıllar içinde 
azalarak izlem seçeneğinin ön plana çıktığı; NSGHT 
grubunda ise bu oranların stabil seyrettiği söyle-
nebilir. Ayrıca iki tümör grubunda da orşiektomi 
sonrası yapılan adjuvan terapi ve izlem seçenekle-
ri arasında, 5 yıllık genel sağkalım oranlarına göre 
istatistiksel olarak anlamlı fark olmadığı görülmüş-
tür. Yine de bu bulguları destekleyecek daha fazla 
sayıda kanıt düzeyi yüksek çalışmaya ihtiyaç oldu-
ğu söylenebilir. 

hastaların NCDB verileri incelenerek; tedavi eğilim-
leri ve genel sağkalımları değerlendirilip, tedavi al-
ternatiflerine ve tümör tipine göre gruplandırılarak 
yapılan çalışma, bu konudaki en büyük gözlemsel 
araştırma olma özelliğine sahiptir. Literatürde her 
iki grupta da AT alternatifleri içinde yer alan kemo-
terapinin uygulanma sıklığının yıllar içinde orantı-
sal olarak arttığı saptanmıştır. Bu durum bu konuda 
daha önce yapılmış ve özellikle radyoterapi sıklığı-
nın azaldığını belirten çalışmalarda da vurgulanmış-
tır. Bu literatürde de ayrıca NSGHT grubunda RPLND 
oranlarının azalmış olduğunun ortaya çıkması bu 
eğilimi destekler niteliktedir. 
 Her iki tümör grubunda da sağkalım oranlarının 
%95’in üzerinde olması, izlem yapılan hastalarda 
nüks oranları ve sonuçların adjuvan tedavi grubu ile 
benzer olması, adjuvan tedavilerin olası toksik etki-
leri de düşünüldüğünde, kılavuzlarda da izlem se-
çeneğinin daha kuvvetli şekilde yer bulması anlaşı-
labilmektedir. Bu durum evre IS testis tümörlerinde 
orşiektomi sonrası izlem seçeneğinin daha güvenli 
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kemik rezeksiyonu sonuçları hakkındaki bilgi birkaç 
vaka serisiyle sınırlıdır. Onlar kemik rezeksiyonu ve 
spacer implantasyonu ile PC-RPLND’nin güvenli bir 
tedavi seçeneği olabileceğini bildirmişlerdir. Onko-
lojik rezeksiyonu arttırmak ve komplikasyonları en 
aza indirmek için her zaman multidisipliner bir yak-
laşım gerektiği belirtilmiştir. İnkomplet PC-RPLND, 
artmış nüks sıklığı ve sağkalımda azalmayla ilişkili 
olabilir. Bu durum testis kanserinin kemik tutulu-
munda da geçerliyse şimdiye kadar ele alınmamış 
demektir. Herhangi bir spesifik klinik önerinin yayın-
lanmış serilerden veya güncel kılavuzlardan çıkarıl-
ması şu anda zordur.
 Bu bağlamda, tek bir üçüncü basamak sağlık 
merkezinde, testis kanseri olan lenf nodu ve kemik 
tutulumu bulunan hastalarda PC-RPLND ve kemik 
rezeksiyonu (parsiyel - komplet)’nun perioperatif ve 
onkolojik sonuçlarını bildirmeyi amaçladık.

2. HASTALAR ve METOD 
2.1 Hasta Populasyonu 
Etik kurul onayından sonra lenf nodu metastazı olan 
ve kemoterapi sonrası herhangi bir kemik tutulumu 

Surgical management and outcomes 
of patients with bone metastases in 
germ cell tumors: A case series.
Alessandro Nini, Marcus Konieczny, Cristian Win-
ter, Achim Lusch, Rüdiger Krauspe, Peter Albers
Urologic Oncology: Seminars and Original Investi-
gations 36 (2018) 82.e1- 82.e5

1. GİRİŞ
Testis kanseri hastalarında kemik tutulumu nadirdir. 
Hastaların %3-9’unda olduğu bildirilmiştir. Kemik 
progresyonu tam olarak anlaşılamamıştır, hematojen 
yayılımla ya da lokal infiltrasyonla olabileceği düşü-
nülmüştür. Kemik metastazı olan non-seminomatöz 
germ hücre tümörlü hastalar Uluslararası Germ Hüc-
re Kanseri İşbirliği Grubu (IGCCCG)’na göre kötü prog-
noz olarak sınıfl andırılırlar ve öngörülen 5 yıllık sağ-
kalım beklentisi %50’dir. Seminomda ise IGCCCG’ye 
göre orta prognoz olarak sınıfl andırılırlar ve öngörü-
len 5 yıllık sağkalım beklentisi %80’dir.
 Bugüne kadar eş zamanlı postkemoterapi ret-
roperitoneal lenf nodu diseksiyonu (PC-RPLND) ve 

Kemik Metastazı Olan Germ Hücre 
Tümörlü Hastaların Cerrahi Yönetimi 

ve Sonuçları: Vaka Serisi
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tek taraflı rezeksiyon tercih edildi. Kontralateral kit-
le veya interaortakaval lokasyonda kitle varlığında 
bilateral rezeksiyon yapıldı. Rezeksiyon sonunda 
rezeksiyon tarafındaki üreter ve vasküler yapılar ta-
mamen serbestlenip çevreleri temizlendi. Komplet 
veya parsiyel kemik rezeksiyonu vertebral cismin 
%30’undan fazla olursa posterior stabilizasyon ve 
anterior spacer implantasyonu ile aşamalı bir orto-
pedik prosedür uygulandı. 

2.3 Değişkenler ve Çıktılar
Perioperatif sonuçlar operasyon zamanını, kan kay-
bını, ek onkolojik cerrahiyi, hastanede yatış süresini 
ve Clavien-Dindo sınıflamasına göre postoperatif 
komplikasyonları içerdi. Hastalar Avrupa Üroloji 
Derneği kılavuzuna göre düzenli şekilde serum be-
lirteçleri ve radyolojik incelemelerle takip edildi. 
Genel populasyonda ve kemik rezeksiyonu tipine 
göre gruplandırma sonrası normal olmayan dağıl-
mış sürekli değişkenler için ortalamalar, ortancalar 
ve çeyrekler arası aralıklar raporlandı. Kategorik de-
ğişkenler için frekans ve oranlar hesaplandı. Bağım-
sız t-test ve ki-kare ortalamalar ve oranları karşılaş-
tırma için kullanıldı. İstatistiksel analiz için SPSS 21. 
versiyon kullanıldı ve iki taraflı anlamlılık için p<0,05 
olarak belirlendi.

3. SONUÇLAR
3.1 Temel Özellikler
Tablo 1 çalışma grubunun demografik verilerini ve 
tümör karakteristiklerini göstermektedir. Ortanca 
yaş 36,6 yıl (26,7 – 44,5)’dı. 1 (%7) hastada seminom 
ve 1 (%7) hastada ekstragonadal non-seminomatöz 
germ hücreli tümör ile sağ ileum kemiği tutulu-
mu mevcuttu. Diğer bütün hastalarda ise non-
seminomatöz germ hücreli tümör ve vertebra tu-
tulumu vardı (n=12, %86). Sekiz hastaya PC-RPLND 
ve kemik rezeksiyonu öncesi kurtarma kemotera-
pisi verildi (n=3, %21 hastaya yüksek doz ve n=5, 
%36 hastaya konvansiyonel). 3’ü patolojisi teratom 
ve 4’ü patolojisi canlı tümör olan 7 (%50) hastada 

olan ve herhangi bir testis kanseri histolojisinde 
14 hasta ve periyodik olarak takipleri kaydedildi. 
Torakal/abdominal bilgisayarlı tomografi taraması, 
serum belirteçleri ve 2 hastada ek olarak kemik sin-
tigrafisi ile evreleme yapıldı. PET-BT taraması veya 
tomografi kılavuzluğunda biyopsi kullanılmadı. 3 
hasta semptomu olduğunu bildirdi ( yürürken ağrı, 
vertebral ağrı ve flank ağrı). Hastalar 2008 ile 2016 
arasında PC-RPLND ve kemik rezeksiyonu ( komplet 
kemik rezeksiyonu ve spacer implantasyonu veya 
parsiyel kemik rezeksiyonu) deneyimli bir ürolog ve 
deneyimli bir ortopedist tarafından tek bir seansta 
tedavi edildi. Omurga tutulumu olan ve komplet 
kemik rezeksiyonu yapılan hastalar için dorsal stabi-
lizasyon ve anterior rezeksiyon ile PC-RPLND 2 hafta 
sonra ikinci bir ameliyatta yapıldı. Adjuvan radyote-
rapi uygulanmadı. İki hastaya farklı lokasyonlar için 
radyoterapi uygulandı.

2.2 Cerrahi Teknik 
Genel anestezi indüksiyonu ile hastalar trendelen-
burg pozisyonuna alındı. Tek doz antibiyotik pro-
filaksisi uygulandı. Ksifosuprapubik insizyon ve 
barsak tam detorsiyonundan sonra, üreter, büyük 
damarlar, mesenterik arter, iliak damarlar ve sper-
matik kord tespit edildi. Posterior periton yaprağı 
insize edildi ve retroperitona girildi.
 Split and roll tekniği kullanıldı. Sağ taraftaki 
standart rezeksiyonda prekaval, parakaval, retroka-
val, interaortakaval bölgeler ve kaudal sınırını üre-
ter çaprazına kadar common iliak damarların late-
ralinin, lateral sınırını üreterin ve retrokrural ya da 
suprahiler lenf nodu tutulumu olmayan hastalarda 
kranial sınırını renal venin oluşturduğu alan rezeke 
edildi. Retrokrural veya suprahiler lenf nodu tutulu-
mu olan hastalarda diyafragma krusu diseksiyonun 
kranial sınırı oldu. Sol taraf standart rezeksiyonu in-
ferior mezenterik arterden aşağı doğru paraaortik 
ve retroaortik bölgeleri içerdi. Üreter ve iliak arter 
çaprazı rezeksiyonun lateral ve kaudal sınırı oldu. Bi-
lateral rezeksiyon ise sağ ve sol rezeksiyon alanlarını 
içerdi. Kemoterapi öncesi rezidüel kitlenin lokasyo-
nu tümörlü testisin primer iniş bölgesine uyuyorsa 
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PC-RPLND yapıldı. 6 (%43) hastaya komplet kemik 
rezeksiyonu ve spacer implantasyonu, 8 (%57) has-
taya parsiyel kemik rezeksiyonu yapıldı (Tablo 2). 
Ortalama ve ortanca operasyon zamanı sırasıyla 295 
ve 322 dakika ölçüldü. Ortalama kan kaybı 3,7 litre 
ve ortanca kan kaybı 2,1 litre oldu. 5 (%36) hastaya 
kanser kontrolü için ek cerrahi yapıldı. Bunlardan 
3’üne tek bir ek cerrahi uygulandı. 4 hastaya kara-
ciğer rezeksiyonu, 2 hastaya kaval trombüs eksiz-

tümör belirteci yükselmesi mevcuttu.6 hastanın 
kemik ve lenf nodu metastazı dışında ek rezidüel 
hastalıkları (3’ünün karaciğer, 2’sinin akciğer, 2’sinin 
beyin, 2’sinin vena cava inferior trombüsü ve 1’inin 
aort duvar invazyonu) vardı.

3.2 Perioperatif Sonuçlar
Hastaların %72’sine bilateral ve %28’ine unilateral 

TABLO 1. PCRPLND ve kemik cerrahisi ile tedavi edilen 14 hastanın temel özellikleri
Değişken Değerler

Ortalama yaş ((ortanca)yıl) 36,3 (36,6)

Orşiektomi sırasında pT evresi 

 pT1 4 (%28)

 pT2 0 (%0)

 pT3 2 (%14

 pT4 0 (%0)

 Bilinmeyen 8 (%58)

Orşiektomi sırasında cN evresi

 cN0 1 (%7)

 cN1 0 (%0)

 cN2 1 (%7)

 cN3 3 (%21)

Bilinmeyen 9 (%65)

Orşiektomi sırasında cM evresi

 cM0 2 (%14)

 cM1 8 (%58)

 Bilinmeyen 4 (%28)

Primer tümörün yerleşimi

Gonadal 13 (%93)

 Ekstragonadal 1 (%7)

Primer tümörün tarafı

 Sağ 4 (%29)

 Sol 9 (%64)

Primer histoloji

 Seminom 1 (%7)

 Non-seminom 13 (%93)

Metastaz bölgeleri (kemik ve lenf nodu dışında)

 Karaciğer 3 (%21)

 Vena kava inferior 2 (%14)

 Aort 1 (%7)

 Akciğer 2 (%14)

 Beyin 2 (%14)
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cerrahi sonrası progresyon (belirteç yükselmesi ve 
klinik relaps) ve 7 (%50) hastada kansere bağlı ölüm 
meydana geldi. İki grup arasında ne progresyonda 
nede kansere bağlı ölümde anlamlı farklılık saptan-
madı (p>0,5). 
 Canlı tümörü olan 5 hastada da rezeksiyon tipin-
den bağımsız olarak progresyon görüldü ve bun-
lardan 4’ü kaybedildi ( Parsiyel kemik rezeksiyonu 
yapılan 1 hasta hayatta kaldı). Teratom grubunda 
ise parsiyel kemik rezeksiyonu yapılan 2 hastada 
da progresyon görüldü ve ölüm gerçekleşti. Buna 
karşılık komplet kemik rezeksiyonu yapılan bütün 
hastalarda (n=4) progresyonsuz sağkalım sağlandı. 
Nekroz bulunan hastalar incelendiğinde ise bütün 
hastalara parsiyel kemik rezeksiyonu yapıldı. Bun-
lardan sadece birinde rekürrens ve ölüm görüldü. 
Relapslar 2 hastada aynı bölgede, 5 hastada ise 
farklı bölgede görüldü. 14 hastanın 6’sında kemik 
ve lenf nodu patolojisi arasında uyum vardı (%43, 
teratomda 2/6 ve nekrozda 4/6).

yonu ve 1 hastaya aortik replasman yapıldı. 9 (%64) 
hastada intraoperatif komplikasyon gelişti veya 
yardımcı prosedürler uygulandı. 8 hastada vasküler 
yaralanma, 1 hastada üreteral yaralanma, 1 hasta-
da bağırsak yaralanması görüldü ve 1 hastaya basit 
nefrektomi yapıldı. 8 (%57) hastada postoperatif 
komplikasyon gelişti. Clavien-Dindo sınıflamasına 
göre 2 (%14) hastada grade I, 5 (%35) hastada grade 
II ve 1(%7) hastada grade III komplikasyon görüldü. 
Grade IIIB’den Grade V’e kadar komplikasyon görül-
medi. Hastanede yatış ortalama 13 ve ortanca 10,5 
gün oldu. Bahsi geçen parametreler açısından iki 
kemik rezeksiyon grupları arasında anlamlı farklılık 
saptanmadı (p>0,05).

3.3 Patolojik ve Onkolojik Sonuçlar
5 (%36) hastada canlı tümör, 6 (%43) hastada tera-
tom ve 3 (%21) hastada nekroz saptandı (p=0,16) 
(Tablo 3). 25 aylık ortalama takipte 7 (%50) hastada 

Değişken Değerler

Kemik metastazı bölgesi

 Vertebra 13 (%93)

 Diğer (ileum kemiği) 1 (%7)

Kemik metastazı zamanı

 Teşhis sırasında 7 (%50)

Rekurrenste 2 (%14)

 Geç rekurrenste 5 (%36)

PC-RPLND öncesi kemoterapi

 İlk basamak kemoterapi 6 (%43)

 Konvansiyonel kurtarma kemoterapisi 5 (%36)

 Yüksek doz kurtarma kemoterapisi 3 (%21)

Tümör belirteci yüksek olan hasta sayısı 7 (%50)

PC-RPLND öncesi ortalama AFP (ortanca) 62 (4,2)

PC-RPLND öncesi ortalama β-HCG (ortanca) 1,2 (0,1)

PC-RPLND öncesi ortalama LDH (ortanca) 199 (203)

Ortalama tümör çapı ((ortanca) cm) 7,2 (7)

TABLO 1. PCRPLND ve kemik cerrahisi ile tedavi edilen 14 hastanın temel özellikleri—devamı
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TABLO 2. PCRPLND ve kemik cerrahisi ile tedavi edilen 14 hastanın postoperatif sonuçları
Değişkenler Değerler

Ortalama ameliyat süresi ((ortanca) dakika) 295 (322)

Ortalama kan kaybı ((ortanca) litre) 3,73 (2,15)

PC-RPLND zamanlaması (%)

 Standart 6 (%43)

 Geç relaps 8 (%57)

Pc-Rplnd’nin şekli (%)

 Unilateral 3 (%21)

 Modifiye 1 (%7)

 Bilateral 10 (%72)

Kemik rezeksiyonu türü (%)

 Parsiyel rezeksiyon 8 (%57)

 Komplet rezeksiyon ve spacer implantasyonu 6 (%43)

İntraoperatif komplikasyon veya yardımcı prosedür tipi

 Vasküler yaralanma 8 (%56)

 Üreteral yaralanma 1 (%7)

 Bağırsak yaralanması 1 (%7)

Basit nefrektomi 1 (%7)

Clavien-dindo sınıflamasına göre postoperatif komplikasyon

 0 6 (%43)

 I 2 (%14)

 II 5 (%36)

 IIIa 1 (%7)

 IIIb-V 0 (%0)

Postoperatif komplikasyonların tipi

 C. Difficile koliti 2 (%14)

 Kol ödemi 1 (%7)

 Akut renal yetmezlik 1 (%7)

 Kan/plazma transfüzyonu 2 (%14)

 Venöz tromboz 1 (%7)

Fizyoterapi 1 (%7)

Ortalama hastanede kalış süresi ((ortanca) gün) 13 (10,5)

TABLO 3. PCRPLND ve kemik cerrahisi ile tedavi edilen 14 hastanın patolojik sonuçları ve takip verileri
Değişkenler Değerler

Histoloji raporu

      Teratom 6 (%42)

Nekroz 3 (%21)

      Canlı tümör 5 (%37)

Hastalık progresyonu 8 (%56)

Kansere bağlı ölüm 7 (%50)

Ortalama takip süresi ((ortanca) ay) 25 (21)
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ğında ise komplet kemik rezeksiyonu yapma birkaç 
faktöre bağlandı; hasta için ameliyatın güvenliği, 
postoperatif yaşam kalitesi, onkolojik geçmiş, önce-
ki ve sonraki potansiyel kemoterapi rejiminin tipi.. 
(%40 hastaya komplet ve %60 hastaya parsiyel ke-
mik rezeksiyonu yapıldı). 
 Kompleks PC-RPLND yapılan hasta grubunda 
perioperatif komplikasyonların sıklığının daha yük-
sek olduğu bilinmektedir (%60’a kadar). Heidenre-
ich ve ark. %41,7 komplikasyon oranı bildirmiştir ( 
PC-RPLND türüne bakmaksızın). Sadece bilateral 
PC-RPLND ve komplet kemik rezeksiyonu yapı-
lan hastalar düşünüldüğünde hastaların %40’ında 
Clavien-Dindo grade II komplikasyon bildirmişler. 
Bizim serimizde tüm komplikasyon oranı %57’idi. 
Aslında hastaların çoğunun Clavien-Dindo grade II 
komplikasyon ile karşı karşıya olduğunu söyleyebi-
liriz (%35). Bizim çalışmamızda ne yüksek dereceli 
(IIIB ve üzeri) Clavien-Dindo komplikasyon ne de 
perioperatif mortalite görülmedi. 
 İntraluminal trombüs için eş zamanlı vasküler 
cerrahi ile PC-RPLND yapılan hastalarda %40-50’si-
nin patolojisinin canlı tümör veya teratom olabile-
ceği bildirilmiştir. Heidenreich’in serisinde somatik 
farklılaşma gösteren adenokarsinom, teratom, canlı 
tümör ve nekroz sırasıyla; %40, %20, %20 ve %20 
oranında lenf nodu spesmeninden bulunmuş. Ke-
mik spesmenleri söz konusu olduğunda ise nekroz, 
teratom ve somatik farklılaşma gösteren adenokan-
ser sırasıyla; %20, %40 ve %40 olarak saptanmış. 
Daha önce bildirildiği gibi genel olarak hastaların 
%80’inde canlı tümör veya teratom mevcutmuş. 
Bizim çalışmamızda ise komplet kemik rezeksiyonu 
yapılanların %33’ünde canlı tümör ve %67’sinde te-
ratom saptanmış. Parsiyel kemik rezeksiyonu yapı-
lan grupta ise nekroz, teratom ve canlı tümör sıra-
sıyla; %37,5, %25 ve %37,5 oranında bulundu. Lenf 
nodu ve kemik patolojilerinin son raporlar arasında-
ki farklılık daha ileri postoperatif onkolojik tedaviler 
için kemik örneklemesinin önemini vurgulamakta-
dır.
 Yayınlanan seriler ve bizim serimiz arasında ope-
rasyon süresi ve hastanede yatış süresi arasındaki 
farklılık yapılan PC-RPLND’nin şekli ve kemik rezek-

4. TARTIŞMA
Testis kanserinde kemik tutulumu nadir görülen bir 
durum olsa da çok genç populasyonda ciddi morbi-
diteye neden olabilir. Bu klinik senaryonun farkın-
da olmak başarısız ilk basamak kemoterapisinden 
sonra kür oranlarının önemli ölçüde düşmesinden 
dolayı hastaları uygun şekilde tedavi etmek için 
önemlidir. Güncel kılavuzlarda teşhiste sadece şüp-
heli semptom varlığında kemik metastazı taraması 
önerilmektedir. Takip sırasında da önerilen özel bir 
inceleme yoktur. En sık kemik metastazı bölgeleri 
vertebra (%79), pelvis (%16), kosta (%16) ve femur-
dur (%11). Bizim çalışmamızda ise %93 oranından 
vertebra metastazı vardı.
 Kemik tutulumu olan testis kanserinde cerrahi 
yaklaşım neredeyse hiç sistematik olarak incelen-
memiştir. Buna rağmen kılavuzlara göre PC-RPLND 
genel olarak relapsları azaltmak ve uzun süreli sağ-
kalımı arttırmak için multimodal tedavinin bir par-
çası olarak düşünülmüştür. Postoperatif yaşam ka-
litesini iyi bir şekilde desteklediği düşünülmektedir. 
Mevcut en büyük çalışmada, bütün hastalara bila-
teral PC-RPLND ile kemik rezeksiyonu ve vertebral 
stabilizasyon yapılmış. Cerrahi hastaların %80’inde 
2 seansta (ilk aşamada dorsal vertebral stabilizas-
yon buna karşılık ikinci seansta bilateral PC-RPLND 
ve komplet kemik rezeksiyonu) gerçekleştirilmiş. 
Bizim serimizde ise bütün hastalara komplet kemik 
rezeksiyonu sonrası omurga stabilizasyonu için bir 
cerrahi seans uygulandı. Kemik rezeksiyonunun 
operatif alternatifleri her zaman radyolojik bulgu-
lar temelinde ortopedistler ile tartışıldı ve hastalara 
anlatıldı. Ameliyatta planlı yaklaşım frozen rapor-
larından yararlanarak hastalık yüküne ve anatomik 
duruma uyarlandı. Tam hastalıksız durumu elde et-
mek isteği vücut fonksiyonlarına ve bütünlüğüne 
saygı duyularak sürdürülmüştür. Bu nedenle frozen 
incelemesinde nekroz saptanan hastalara parsiyel 
kemik rezeksiyonu tercih edildi. Frozen inceleme-
sinde teratom saptanan hastalarda öncelikle komp-
let kemik rezeksiyonu tercih edildi (%67 hastada 
komplet, %33 hastada parsiyel kemik rezeksiyonu). 
Frozen incelemesinde canlı tümör hücresi saptandı-
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kemik rezeksiyonu uygulanan ve nekroz saptanan 
hastalarda ve komplet rezeksiyon yapılan teratom 
saptanan hastalarda terapötik etkinlik gözlenmiş-
tir. Hasta üzerinde her zaman bütünsel bir yakla-
şım kemik rezeksiyonu tipleri arasındaki seçimde 
göz önünde bulundurulmalıdır. Ancak çalışma-
mızda bazı sınırlamalar vardır. Güvenlik ve etkin-
liği teyit etmek için daha yüksek sayıda ve daha 
uzun takip gereklidir. Ancak çalışmamızın avantajı 
tek bir merkezde yapılmasıdır. Son olarak dene-
yimli bir ürolog ve ortopedist tüm işlemleri ger-
çekleştirdi. 

6. YORUM
Kemik metastazı testis tümörlü hastalarda nadir 
görülür ancak progresif seyreder. Bu nedenle te-
davide etkin yöntemlerin ortopedistlerle birlikte 
yapılması sağkalımda önemli olur. Bu çalışmada 
hasta sayısının azlığı ve takip süresinin kanser-
li hastalar için yetersiz olması sınırlayıcıdır. Daha 
yüksek sayıda hasta ve uzun süreli takipli çalışma-
ların yapılması bu hastaların tedavisinde daha iyi 
yol gösterici olacaktır.

siyonunun ötesinde gerçekleştirilen ek cerrahi pro-
sedürlerin tipi ve sayısı ile açıklanabilir.
 Histolojik bulguların türüne göre hastaları sınıf-
larken, teratom saptanan hastalara güvenli olduğu 
sürece her zaman komplet kemik rezeksiyonu ya-
pılmalı. Gerçekten de teratom saptanan ve parsiyel 
kemik rezeksiyonu yapılan hastaların tümünde re-
kürrens ve ölüm gerçekleşti. Buna karşılık komplet 
kemik rezeksiyonu yapılan bütün hastalar ise rekür-
renssiz olarak halen yaşıyor. Nekroz saptanan hasta-
ların ise hepsine parsiyel kemik rezeksiyonu yapıldı 
ve yalnız 1 (%33) hastada rekurrens ve ölüm gerçek-
leşti. Canlı tümör saptanan hastalar incelendiğinde 
ise kemik cerrahisi yaklaşımından bağımsız olarak 
hastalık progresyon ve ölüm gerçekleşti. Bu neden-
le nekroz durumunda parsiyel kemik rezeksiyonu 
tavsiye edilir. Teratomda ise en iyi tedavi komplet 
kemik rezeksiyonudur. Canlı tümör varlığında ise 
her iki tipte kemik rezeksiyonunun tedavide etkin-
liğinin eşit olduğu anlaşılmaktadır. 

5. SONUÇ
Bu gözlemler PC-RPLND ve her tip kemik rezeksi-
yonunun güvenliğini desteklemektedir. Parsiyel 




