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Germ hticreli tiimdrler testisteki malignitelerin %,95'ini teEkil ederler. Cerm hiicreli testis ttimorleri (GHTT) tek bir histolojik
patem ya da multipl histolojik tiplerin karrgrmrndan olugabilirler. Saf seminomlar ve non-seminomat6z germ hiicreli tiimiirler
olarak iki gruba ayrrlmrglardrr. Btiyiik qogunluf,u saf seminomlardrr(1,2). Germ hiicreli testis tiimorlerinin tanrsr radikal
orgiektomi ile konmaktadrr ve evre I seminomlarrn gof,unda bu iglemle kiir sallanrr. Seminomlar genellikle erken evrede tanr
alrrlar ve prognozlan iyidir (3).
Evre I seminomlar testise stntrlt iken, evre 2 seminomlar testis ve retroperitoneal lenf nodlarrna srnrrlrdrr (4). Evre I saf
seminom hastalanntn qotunlufiu orgiektomi ile ki.ir olabilse de, %o l5-20'si niiks edebilir. Orgiektomi sonrasr takip,
kemoteraPi (KT) ya da radyoterapi (RT) erken evre seminom iqin hasta ve tiimiir iizelliklerine gtire delerlendirilmesi gereken
segeneklerdir (5). Evre lA ve lB hastahk igin <inerilen tedavi aktif izlemdir. Bir veya iki ki.ir adjuvan Karboplatin yiaaZO-
25.5 Gy RT de dnerilebilecek tedaviler arasrndadrr (3,5). Evre I seminomu olan hastalarr kapsayan galrqmalarda adjuvan
radyoterapi, kemoterapi veya aktif izlem segeneklerinin kullanrlmasryla o/o99'a varan kiir oranlarrnrn yakalan tiim tedavi
seqeneklerinin uygun olduf,unu gdstermektedir (5). Orgiektomi sonrasr izlenecek yonteme hastalrk 6zelliklerine, segilen
tedavi ydntemininyan etkilerine ve hastanrn uyumuna g6re karar verilmelidir (3).
Evre lS hastalrk serum tiimdr belirteqleri olan AFP, beta-hCc ve LDH'rn orgiektomi sonrasr persistan olarak yukek olduf,u
evre olarak tantmlanmrgtrr. Serum belirteglerinin persistan yiikseklipi metastatik hastahlr dugiindurmektedir ve bu durumda
6nerilen tedavi kemoterapidir (3).
Evre ll seminomda kur oranr hayli yiiksek bir malignitedir. Evre IIA ve llB seminomlar igin dnerilebilecek tedavi segenekleri
radyoterapi ve 3 ktirbleomisin, etoposid ve sisplatin (BEP) kemoterapisidir. Qeqitli gahEmalarda bu tedavilerin etkinlikleri ile
ilgili fhrklr sonuqlar saptanmr$trr. lki retrospektif, randomize olmayan qalrgmada evre llA seminomdakemoterapi yerine
radyoterapi kullanrlmasr 6nerilirken, Moftensen ve arkadaglarrnrn galrgmasrnda ise evre 2 ve evre 3 seminomda
kemoterapinin relaps orantnt diitiirdiigii gdzlenmigtir (6-8).Evre 28 ve 2C hastalrkta ise rinerilen tedavi segene[i
kenroterapidir (9). Kemoterapi alan hastalarda tedavi sonrasr senrm belirteglerine ve rezidii hastalrk olup olmamasrn a velveya
rezidii boyutuna gcire tedavi kararr verilmektedir (3).
Sonug olarak, erken evre seminom hayli ytiksek oranda ki.ir imkanr olan bir hastalrktrr. Postorgiektomi sonrasr hastalrf,rn
evresine, ttimor belirteqlerine, retroperitoneal tutuluma, olasr yan etkilere ve hasta uyumuna baf,h olarak aktif izlem,
radyoterapi veya kemoterapi karan veri lmektedir (3,5,6-8).
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TESTiS cERM HilcRELi rttntOnLsniNoe RisK FAKToRLERi, srNtFLnMn, EvRELEME vE
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ESKi$EHiR OSMANCAZi UNiVERSiTESi rIP PETULTESi, TIBBi ONKOLOJi BiLiMDALI

Germ hiicreli tiimtirler (CHT) premordial germ hiicrelerinden kdken alrrlar. Olgularrn %o90'ndatiim6r gonadlarda (testis ve
overler) yerlegimli iken; %10'unda mediasten, retroperiton, sakral b6lge, big-boyun bdlgesi ve ozJttikte pediatrik yag
gurubunda pineal glandgibi ekstragonadal b6lgelerde bulunurr.
GHT. testis tiim<irlerinin 7o95'inden ve erkeklerdeki tiim kanserlerin %l ,inden sorumludurl. Erkeklerde 20-35 yag arasl en
srk g0riilen solid tiimdrlerdir ve 60 yagrndan sonra ikinci pikini yapar. Celigmiq iilkelerde srklrf,r artmakla birlikte yrllrk
insidanst 7-8l100'000 civartndadrr. Anrerika 2018 verilerinde yrlirk'9310 yeni vaka ve 400 tilim tespit eAifir[enliOii'fiirkiye verilerinde yrllrk 3544 yeni vaka ve 300 6liim saptanmrgtrrr. Yetmigli yrllara kadar 25-35 yag arasr erkeklerde
kansere ba$fr tiliimlerde testis ttimcirleri %l l'lik paya sahipii. Ayni donemde 5 yilhk slrvi o/,64 iken, gintimiizde 5 yrllrk
sUrvi o/o95' lere ulagmaktadrra.
Risk faktdrleri arastnda kriptorqidizm <inemli bir yer almakta ve GHT geligme riskini l0 kat arttrrmaktadrrs. yeni tanr alan
hastalann %l-2'sinde aile dykiisii bulunmaktadrr. Kiginin erkek tarOe-ginAe varsa risk 8-10 kat, babasrnda varsa 4-6 kat
artmaktadrrs'6. Dif,er risk faktorleri arasrnda beyaz rrk, dzgegmiginde_ testis ttimorii oykiisti, testikiiler disgenezis ve
Klinefblter sendromu 47 ,xxy (mediastinal yerlegim srktrr) yer ilmakiadrrT.
Testis tlimdrleri srnrflamastnda seminom, nonseminomatdz GHT (NSCHT) ve mikst ttimdrler olgulann biiyiik qopunlulunu
olugturmaktadrr. Diler GHT tipleri Tablo l'de gdriilmektedirs. lntratiibiiler germ hiicreli neoplazi-(lfCgNitu.6rlerde 6nc{ilezyon olarak kargrmtza grkmaktadrr. Seminifer tiibiillerde atipik gein hiicreleri vardrr.Genellikie retroperitoneal
yerlegimlidir. ITGHN insidansr 7o0,5 iken kriptorqidiznr ve kontralateral testis r1imdrii varlr[rnda o/a-5 orantnda
gdrillmektedir. Tedavisiz olgularda vakalann yarrsr ortalama 5 yrlda cHT'e d6niigmektedirn ,o. Tesis ttir,irl..lnin % +0-
50'sinde histolojik tip seminomdur. En srk 30-40 yag arasr gdriilmektedirr r. Klasik (7o85), anaplastik ve spermatositik olmak
[izere 3 f'arklr tipi olmakla birlikte prognozlarr benzerdir. Alfa fbtoprotein (AFp) norrnui ik.n, beta human koryonik
gonadotropin (PHCG) hafif yiiksek olabilir. Preoperatif drinemde BHCG'deki artrq metastatik potansiyelin yiikseklipinden
ziyade yiiksek tiimdr ytiktinii yanstttr.Metastaz dnce .lenfatiklere; ilerleyen d<inemde ise hematojen yolla iaEta akcifiere
olmaktadrr. Embriyonel karsinom GHT'in o/o20-25'ini,.olugturmaktadrr. Olgularda nekroz ve"hemoraji belirgin olup
undiferansiye bir ttimtir olarak kargrmtza qrkmaktadrrlarr2. srklrkla 20-30 yaglirrnda g6riilmekte ve erken"evrede olsa bile
rnikroskopik metastatik hastalrk potansiyeli tafrmaktadrrlar. AFP ve BHCG'ien biri veya ikisi birdennormal veya yuksek
olabilmektedirr'. Yolk sac ttlmortl pediairik ya$ grubunda en srk gdrtiien testis tiimririidiir. Bu ddnemde srklrkla piir formda
g<iriili.irken eriSkin yaE grubunda genellikle mikst cHT'un bir komponentiolarak saptanmaktadrr', i;- olgriurJa nep yuksek,pHCc ise diistiktiir. Mediastinal yerleqim srktrr. Koryokarsinomlar GHT'in o/ol'den azrnr olugtumraktadrr. Agresit, erken
hematolo.iik yayrlrm gosteren hemora.iik tiimdrlerdirlr'r2. AFP normal iken BHCG yi.iksektir. Teratomlar olgularrn yo5-
l0'undan sorumlu olan en az iki germ tabakasrndan somatik hucre iqeren igrnorl..dir',. cHT'le;i; t;0'r mikst GHT(NSCHT kendi aralarrnda veya seminomla olan birliktelikleri) lgkl!1de kargrmrza grkmaktadrr. Genellikle teratom ve
embriyonel karsinom kombinasyonundan oluEan teratokarsinomlardir I r. | 2.

Evreleme, tedavi planr ve prognoz tayini iqin gereklidir. Evrelemede TNM s sistemi kullanrlmaktadrr. S (serum
marker) operasyon rincesi ve sonrast AFP, BHCG ve Laktat dehidrogenaz (LDH) iqermektedir. Baqlangrgta ayrrntrlr bir 6ykiive fizik muayenenin ardrndan skrotal USc (heterojen ve h*ipoekoik lo.iintiry, akciger grafisi ve bilgisayarltomografi(bdlgesel metastaT" ilk 6nce retroperitoneai LN'larrnda ortaya grkar) istenriesi "gereken 

g<iri.intiileme
tetkiklerindendir. Tanr anrnda PET-BT'nin evrelenre amaqlr kullanrmr yuirn.,'negatifliginin yiik-sek olmasr nedeniyle



srnrrlrdrr. Qalrqmalarda pozitif prediktif de$eri BT'den iisttin,negatif prediktildeleri ise benzer bulunmugturr5,r6. Seminomda
kemoterapi sonrast rezidti >3cm ise canlr ttinriirfi gOsterebilir. Preoperatif marker yiiksek olgularda postopeartif marker
diigiigti beklenenden yavaqsa nletastatik hastahga igaret edebilir. Beyin MRG n6roloiik semptom, postoperatif
HCC>50001U/L veya yaygrn akciger metastaz r varlrlrnda faydalr olabilir.

AFP yolk kesesi hiicrelerinden salgrlanrr. Yarr <imrti 5-7 giin kadardrrrT. PUr seminomlarda AFp yiiksekligi
gtizlenmez' NSGHT'de Evre I'de %10-20, Evre III 0/40-60 ytiksektir. AFP yuksekliSi hepatoseltiler karsinom,
gastrointestinal sistem tiimtirleri ve karaciger hasarr(siroz, hepatit ilag veya alkol)'nda da tespit idil"bllir,t. HCC,nin o ve B
subiiniteleri mevcuttur. Alfa subiinitesinin FSH, LH ve TSH benzerli[inden dolayr testis tiimdrlerinde B zinciii
kullanrlmaktadrr. Sinsityotrofoblastik hiicrelerden salgrlanmakta olup serum yan 6mrti l8-36 saattir. Piir seminomlardao/ol5-
20 oranrnda yiiksek saptanrrken NSGHT (6zellikle embriyonel karsinom ve koryokarsinom)'deEvre I'deo/ol0-20, Evre lll,de
%30'40 orantnda yukseklik tespit edilebilmektedirrs. Testis tiim<irti drgrnda hipogonadizm, hipertroidi, heterofil antikor
varlrErnda, gastrointestinal. genitouriner, baE-boyun ve akciger kanserlerinde de pH-G delerlerinde artrg gtiriilebilmektedir.
Ancak lObin IU/L tizerindeki deperler CHT drgrnda nadiren mide v-e-.akciger kanserinin troloblastik difleransiasyonu,
hamilelik ve gestasyonel trofbblastik ttimdrlerde tespit edilebilmektedirr8-2r. Orgiektomi sonrasr normale gelmesi cevap iken
yiiksek kalmasr rezidti hastalrf,a igaret eder. LDH kas, karaciger, beyin, bdbrek gibi pek gok dokuda ekspiese edilir ve testis
tiimdrti igin spesifik defildir. Daha gok ttimdr yiikii, biiytme hrzr ve hticre proliferasyonunu gristerir. Serum LDH seviyesi
testis CHT'in 0/o40-60'nda yuksektirr8.Genel olarak serum markerlan tiimiirun klinik davranrginrn belirlenmesinde, tedaviye
cevabrn gdsterilmesinde ve rezidii/ntiks hastalrgrn tespitinde kullanrlmaktadr122.

GHT'de prognozu belirlemede ttmdr histolojisi, klinik evre ve risk srnrflamasr onemli bir yer tutar. Bazr
galrgmalarda Evre I seminomdatiim6r qapr relaps igin baf,rmsrz bir prediktdr olarak tespit edilmiqtir23-25. Hiler yumuEak doku,
rete testis boyunca uzanan adipoz konnektif dokudur. Pek gok qalrgmada hiler yumugak doku ve rete teitis invazyonu,
metastaz varlr[r ile iligkili bulunmuEtur2a-28.Bu.qalrgmalar dof,rultusunda 2017"de evrelemede bazr de[igiklikler yapilarak
A.ICC 8. versiyonu (Tablo 2) yaytnlanmrgtrr2e. pTis, germ hiicreli neoplazi in situ olarak yenid-en adlandirrimrgtrr.
Seminomlar igin Tl,3cnr altr ve iistii olmak lizere ikiye ayrrlmrEtrr. Epididim tutulumu Tl'den T2'ye tagrnmrgtrr. Hiler
yumuqak doku tutulumu T2'ye eklenmigtir. Lenfbvasktiler invazyon olsun/olmasrn spermatik kord yumuEak dokunun direkt
invazyonu T3 iken, lenfovaskiiler invazyon (LVI) ile spermatik kordun devamlr olmayan tutulumu Mla hastalrk olarak
tantmlanmtqttr. N srnrflamasrnda ekstranodal yayrhm varlrSryeni srnrflamada N2'de yer almaktadrr.
Prognoz tayininde amacrmrz iyi-kdti.i prognozlu hastalan bagtan belirlemek ve iyi prognozlu grupta a$rn tedaviye baltr
kronik morbiditeden kaqrnmakdrr. Prognostik fakttirler arasrndahistolojik alt tip, evre, LVl, serum markerlar ve ttim6r
lokalizasyon-uyer almaktadrr. Intemational Germ Cell Cancer Collaborative Croup'un ileri evre hastalrktaki risk srnrflamasr
da(Tablo 3)30prognozun belirlenmesinde Onemli rol oynar. Orgiektomi sonrasr yiiksek marker seviyesi, primer mediastinal
yerleqim ve akcif,er drgr visseral metast.v varlr$r ileri hastalrkta kdti.i prognostik faktorler arasrnda yei almaitadrr.
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Tablo l. Germ Hiicreli Tiimiirlerde Srnrflama
intratubuler germ hiicreli neoplazi
Seminom
Nonseminomatciz GHT

Embriyonel karsinoma
Koryokarsinoma
Yolk sac tiimcir (endodermal sini.is tiimdr)
Teratoma
MiKst GHT

Spermatostik Tiimdr
Seks kord-stromal tiimOr

Sertoli hiicreli tiimdr
Leydig hiicreli tiimrir
C rantiloza h iicrel i tiimcir
Mikst tipler

Mikst germ hiicreli ve stromal ttimdrler
Gonadoblastoma

Adneksiyal ve paratesti kiiler tiimdrler
Rete testis adenokarsinomu
Epididim adenokarsinomu
Mezoteliyoma
Malign mezoteliyoma
Adenomatoid tiimiir

Diger tUmOrler
Karsinoid
Lenfoma
Metastatik tlimorler



Tablo 2. Evreleme
T Kriter
pTx Prinrertlim<irdeflerlendirilemez
pTO Primer tiintdr kanrtr yok
pTis Cerm hiicreli neoplazi in situ
pTl LVI olmaksrzrn ttintor testiste srnrrlr (rete testis invazyonu dahil)

pTla* Ttimdr <3 cnr
pTlb* Ttimdr> 3 cnr

pT2 LVI ile ttimdr testiste stntrlr (rete testis invazyonu dahil) veya + LVI ile hiler yunruEak
albugineanrn drg ytizeyini saran visseral mezotelyal tabakanrn invazyonu
pT3 + LVI ile spernratik kord yumuqak doku invazyonu
pT4 . I-Vl ile skrotunr invazlonu
N(patolo.iik) Kriter
pNx B0lgesel LN de[erlendirilemez
pN0 Btilgesel LN metastazr yok
pNI En biiyiik gapr<2 cnr tek LN metastazr veya higbiri 2 crn den biiyiikolmayan 2-5 LN
pN2 En biiyiik gapr 2-5 cnr tek LN metastazr veya higbiri 5 cm den btiy0k olrnayan 5'den lazla [-N
yayr I r nr

cN3 F.n biiyiik gapr > 5 cnr L.N nretastazr
N(klinik) Kriter
cNx Bdlgesel LN def,erlendirilemez
cN0 B6lgesel LN metastazr yok
cNl En bilyiik gapr < 2 cm tek [-N nretastazr veya hiqbiri 2 cm den biiytik olmayan multipl LN
cN2 En biiy0k qapr 2-5 cm tek LN metastazr veya en azbiri 2-5 cm multipl LN
cN3 En biiyiik gapr > 5 crr LN nretastazr
M Kriter
cMO Uzak metastaz yok
cM I Uzak metastaz var

cM la Non-retroperitoneal nodal veya pulmoner metastaz
cM lb Non-pulmoner visseral ntetastaz

pM I Mikroskopik olarak dof,rulannlg uzak nretastaz
pM la Non-retroperitoncal nodal veya pulnroner ntetastaz
pM lb Non-pulmoner visseral ntetastaz

S Kriter
Sx Marker qalrgllmamrg
S0 Normal
S I l-DH< 1.5 x N ve bHCG < 5000 lU/L ve AFP < 1000 ng/ml
52 LDH I .5 - l0 x N veya bHCG 5-50 bin IU/t. veya AFP 1000- l Obin ng/ml
53 LDH> l0 x N veya bllcC > 50bin ILJ/L veya A[]P > lObin ng/nrl.
x PTI'in alt stntllarnasr sadece sal'seminorl igin gcqerlidir.LVl: [-enlbvaski.iler invazyon: LN: Lenl'nodu

Evre 0 pTis N0 M0 S0
Evre rA Tl N0 M0 S0
Evre IB T2-4 N0 M0 S0

Evre IS Herhangi bir T N0M0S l -3
Evre IIA Herhangi bir T N I M0 S0/l
Evre llB Herhangi bir T N2 M0 S0/l
Evre IIC Herhangi bir T N3 M0 S0/l
Evre lllAHerhangi bir 1've N M la S0/l
Evre IIIB Herhangi bir T/N M la 52 veya Herhangi bir'l N l-3 M0 52
[,vrelllCllerhangi birTNl-3M053veyaHerhangi birT/NMla53veya Herhangi birT/N/SMlb

doku/epid id inr/t.

veya extranodal



Tablo Risk Srnrflamasr
Risk Seminom Non-seminom

ivi

Primer ttimdr herhangi bir yerde
+

AkciSer drgr visseral metastaz yok
+

AFP N

HCG ve LDH herhangi bir deflerde

Prirner tiinrrir testis veya retroperitonda
+
Akciger drgr visseral metastaz yok
+
Postorgiektomi Tiimdr markerlarrndan hepsi
AFP < 1000 ng/ml
HCG < 5OOO IU/L
LDH<l.5xN

Orta

Prirner tiim6r herhangi bir yerde
+

Akciger drgr visseral metastaz var
+

AFP N
HCG ve LDH herhangi bir de[erde

Prinrer tiim0r testis vcya retroperitonda
+

Akci[er drgr visseral r-netastaz yok
+

Postorgiektomi Ttimdr markerlarrndan herhangi biri
AFP 1000-l0bin ng/ml
[]CG 5-50bin lU/L
LDFI | .5- l0 x N

KOtU yok

Mediastinal prinrer
+
Akcif,er drgr visseral ntetastaz var
+

Postorgiektomi T[.imdr markerlanndan herhangibiri
AFP > l0bin nglnrL
HCG > 50bin IU/t,
LDH> l0xN
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