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OZET

Primer testis non-Hodgkin lenfomasi nadir gériilen bir hastaliktir. Tiim testis malignitelerinin %1-9’unu olusturur. Nadir goriimesine ragmen, 60
yasin iizerinde en sik goriilen testis malignitesidir. En sik rastlanan histolojik tipi diffiiz biiyiik B hiicreli lenfomadir. Ozellikle erken evre hastalikta
standart bir tedavi mevcut olmamakla birlikte, evre I ve I hastalikta, orsiektomi sonras1 doksorubisinli kemoterapi uygulamas1 6nerilmektedir. Ileri
evre (evre III ve IV) hastalikta kombinasyon kemoterapisi tercih edilen tedavi modalitesidir. Primer testis lenfomali, 69 yasindaki erkek hasta,
hastaligin klinik 6zellikleri ve tedavi modaliteleri ile birlikte tartismaya sunuldu.

Anahtar Kelimeler: Lenfoma. Testis. Tedavi.

Primary Testicular Lymphoma
ABSTRACT

Non-Hodgkin lymphoma of the testis is an uncommon disease. It accounts for 1%- 9% of all testicular neoplasms. Despite this low overall
incidence, it is the most common testicular malignancy over the age of 60. Diffuse large B-cell lymphoma is the most common histolojical pattern
among primary testicular lymphomas. Although there is not a standart therapy especially for stage I and II disease, treatment with doksorubicin-
based chemotherapy following orchiectomy is recommend in these stages. In advanced stages (III and IV), combination chemotherapy is the
treatment of choise. Here, we report the case of a 69 -year- old man with primary testicular lymphoma and discuss the clinical features and
treatment of this disease.
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Primer testis lenfomas: (PTL) tiim testis tiimdrlerinin
%1-9’unu olusturmasina karsin, 60 yasin iistiinde en stk
goriilen testis malignitesidir." Cogunlukla diffiiz biiyiik
B hiicreli lenfoma (DBHL) tipindedir.! PTL’nin nadir
olmasina karsin yaygin nodal lenfomalarin klinik sey-
rinde testis tutulumuna daha sik rastlanir. Bir otopsi
serisinde yaygin nodal lenfomalt 102 olgunun 19’unda
(%18.6) testis tutulumu saptanmistir.” Internasyonel
Ekstranodal Lenfoma Calisma Grubu (IELCG) verileri-
ne gore, PTL olgularinin %57’si evre I, %22’si I,
%21’ III-IV olarak karsimiza ¢ikmaktadir.® Tiim evre-

ler dikkate alindiginda 5 yillik sag kalim oran1 %12°dir.
Olgularin nadir olmasi nedeniyle prospektif randomize
caligmalar organize edilememis, 6zellikle evre 1 ve II
hastalikta heniiz standart bir tedavi modalitesi belirle-
nememistir. Ayrica tam remisyon saptanan olgularda
rolapslarin sik olmasi, karsi testis ve santral sinir siste-
mindeki roélapslarin 6nlenmesine yonelik tedavilerin
standartize edilmemis olmasi da tedavide yasanan sikin-
tilardir. Nadir goriilen bu malignitede klinik &zelliklerin
ve tedavi modalitelerinin tartigilmasi amaciyla bu olgu
sunuldu.
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Olgu

69 yasinda erkek hastaya, sag testisinde tesadiifen fark
ettigi yaklasik 1 cm biyiikliigindeki, sert ve agrisiz bir
kitle nedeniyle, Eyliil 2000 tarihinde bagvurdugu bir tip
merkezinde sag yiiksek inguinal orsiektomi yapilmis.
Operasyon Oncesi yapilan skrotal ultrasonografide, sag
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testis parankiminde 30 X 23 mm boyutlarinda, lobiile
konturlu, hipoekoik bir lezyon tesbit edilmis. Sol testi-
sin goriiniimi normal bulunmus. Ayni merkezdeki
histopatolojik degerlendirme ile testis lenfoma tanisi
alan hasta adjuvan kemoterapi amaciyla merkezimize
refere  edilmis.  Merkezimizde  testis  dokusu
histopatolojik olarak tekrar degerlendirildi ve hastaya
non-Hodgkin diffiiz biiyiik B hiicreli lenfoma tanisi
konuldu (Resim 1, 2). Hastanin fizik muayenesinde
periferik lenfadenomegali, hepatosplenomegali yoktu.
Oro-nazofarenks muayenesi normaldi. Laboratuvar
degerlerinde hemoglobin 10.6 gr/dI (MCV 84 fL, MCH
29 pg, MCHC 35 g/dl), I6kosit 5600/mm’ (%76 notrofil,
%20 lenfosit, %4 c¢omak), trombosit 350000/mm”,
sedimentasyon hizi 29 mm/h, LDH 244 UI/L (norma-
1i:190-380) seklindeydi. idrar ve diger biyokimyasal
degerleri normaldi. Abdominopelvik BT de bobrek orta
pol diizeyinden gegen kesitlerden baglayip infrarenal
kesitlere dek uzanim gosteren, aortakaval alan1 doldur-
mus, yaklasik 9X7 cm boyutlarinda, vena kava inferidre
onden bast yapan konglomere lenf nodlari mevcut olan
hastanin toraks ve kranial BT’si normaldi. Bilateral
kemik iligi biyopsisi normaldi. Testisde boyutu 3 cm’ye
varan primer kitlenin bulunmasi, testis primerinin bol-
gesel yayilim paternini gosterecek sekilde aortakaval
lenf nodu tutulumlarimin olmas: ve bunlarm disinda
nodal veya eksranodal tutulumun bulunmayisi nedeniyle
Ann Arbor evreleme sistemine gore evre IIE primer
testis lenfomasi1 olarak kabul edilen olguya CHOP
(siklofosfamid, doksorubisin, vinkristin, prednizon)
kombinasyon kemoterapisi baglandi. Dort sikliis sonrasi
abdominal BT de lenf nodlarinin tamamen kayboldugu
gozlendi. Kemoterapi alti sikliise tamamlandi ve Mart
2001°de sona erdi. Skrotal, pelvik ve paraaortik radyote-
rapisi planlanmakta olan hasta, son kemoterapi
siklusundan 30 giin sonra, yeni ortaya ¢ikan ates yiik-
sekligi ve hipotansiyon tablosu ile basvurdu.
Laboratuvar incelemelerinde, 10kositoz, transaminaz,

billiiribin, iire ve kreatinin diizeylerinin yiiksek saptan-
mas1 lizerine sepsis On tanisi ile hasta klinigimize yati-
rildi. Uygun tibbi destek ve tedavi saglandi. Enfeksiyon
odag: tesbit edilemedi. Abdominal USG’de karacigerde
iki adet izoekoik paternde, birbirine komsu, periferinde

Resim 1:
Testiste seminifer tubiiller arasindaki intersitisyel alan-
da difiiz lenfoma infiltrasyonu (HE x 100)
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hipoekoik halosu olan nodiiler lezyonlar ve lezyonlarin
komsulugunda sag portal ven {iist kesimde 49 x 48 mm
boyutlarinda, c¢eperi kalin ve diizensiz, periferinde
hipoekoik alan gosteren ve ¢eperinde yer yer
nodiilasyonu bulunan kitle lezyonu izlendi. Batin iginde
lenf nodlar1 yoktu. Radyolojik goriintiileri ile metastaz
imaj1 veren karacigerdeki lezyonlar igin, tani amaglh
biyopsi planlanan hasta yatiginin ikinci gilinlinde
multiorgan yetmezlik tablosu ile eksitus oldu.
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Resim 2:

Epididimisdeki bir tubiil ¢cevresinde diffiiz atipik lenfoid
hiicre infiltarsyonu (HE x 100)

Tartisma

Testisde en sik germ hiicreli tiimorler goriilmesine kar-
sin, 60 yas iizerinde lenfoma 6n plana gegmektedir.
Hastalarin %5-30’unda bilateral testis tutulumu olabilir.
En sik rastlanan belirti agrisiz skrotal sigliktir. Ates, kilo
kayby, istahsizlik, gece terlemesi, halsizlik ve istahsizlik
gibi konstitiisyonel semptomlara hastalarin %25-40’1nda
rastlanir. Fizik muayenede g¢ogunlukla testisden tam
ayirt edilemeyen, hassas olmayan sert bir kitle tesbit
edilir. Skrotal ultrasonografi tanida oldukga yararli olup,
normal testis dokusu homojen hiperekoik, lenfoma
tutulumu ise hipoekoik olarak izlenir. Lenfoma, lokal
olarak epididim, spermatik kord ve skrotum cildini
invaze edebilir. Tan1 aninda veya hastaligin seyri sira-
sinda ekstranodal metastaz gelisebilir. En sik merkezi
sinir sistemi (MSS), Waldeyer halkasi, cilt ve akciger;
daha nadir olarak prostat, bobrek, karaciger, kemik iligi,
plevra ve kemik tutulumu goriilmektedir.

Hastaligin prognozunu belirleyen en 6nemli faktorler
evre ve histolojik graddir. Yasa bagl yetersiz organ
fonksiyonlari, konstitiisyonel semptomlarmn varligi,
primer tiimoriin 9 cm’den biiyiilk olmasi, epididim ve
spermatik kord tutulumu, bilateral testis tutulumu ve
LDH diizeyinin yiiksek olmasi prognozu olumsuz yonde
etkiler'.

Hastaligin nadir olmasi nedeniyle standart bir tedavi
modalitesi heniiz mevcut degildir. Evre IE ve IIE hasta-
likta orsiektomi ile tedaviye baglanmalidir. Ileri evre
olgularda orsiektomi, sistemik tedavi ile tam remisyon
elde edilinceye dek ertelenebilir. Evre I hastalik sadece
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orsiektomi ile tedavi edildiginde, ilk iki y1l icinde hasta-
larin biiyiik bir kismmda uzak rélapslar olusmaktadir'.
Evre IE ve IIE’de retroperitoneal bolgeye uygulanan
adjuvan radyoterapiye (RT) ragmen %70’e varan siklik-
ta rolaps gorilmektedir. Bu rolapslar c¢ogunlukla
sistemik olmaktadir’. Nadiren bildirilen retroperitoneal
rélapslarin nedeni olarak uygulanan RT dozunun 3500
¢Gy’den az olmasi gosterilmektedir*>. Connors ve ark,’
CHOP  (siklofosfamid, = doksorubisin,  vinkristin,
prednizolon) veya BACOP (Bleomisin, doksorubisin,
siklofosfamid, vinkristin, prednizon) kemoterapi rejimi
uyguladiklar1 olgulardan evre I olanlarda skrotuma 30
Gy, evre Il olanlarda skrotum, tiim pelvis ve paraaortik
alana 35 Gy radyoterapi uygulamis ve orsiektomi ve
radyoterapi uyguladiklari historik hasta grubuyla karsi-
lastirmigtir. 44 aylk izlemde toplam yasam siiresinin
(%93’e karsilik %50) ve hastaliksiz yagam siiresinin
(%93’e karsilik %50) kemoterapitradyoterapi uygula-
nan hastalarda daha iyi oldugunu bildirmistir. Zietman
ve ark,’ 21 evre IE olgudan, 10’una doksorubisinli ke-
moterapi (6 hastada CHOP, 2’sinde CHOP- Bleomisin,
1’inde  metotreksat, doksorubisin, siklofosfamid,
vinkristin ~ ve  bleomisin, 1’inde  prokarbazin,
metotreksat, sitarabin, bleomisin ve vinkristin) uygula-
mig, diger 11 hastayr orsiektomi (6 hasta) veya RT (5
hasta) ile tedavi etmistir. Randomize olmayan bu calig-
mada, besinci yilda hastaliksiz sagkalim kemoterapi
alanlarda %75, digerlerinde %50 olarak belirlenmistir.
Liang ve ark® CHOP + paraaortik RT uyguladiklar1 12
hastanin (7 IE, 5 IIE) ortalama yasam siiresini 40 ay
olarak bildirmistir. Tourotoglou ve ark,” evre IE 10
hastaya doksorubisinli kombinasyon kemoterapisi (£
radyoterapi) uygulamis ve ortalama yasam siiresi 50 ay
olarak bildirmistir. Alt1 hasta sirasiyla 42, 50, 113, 141,
143 ve 153 ay tam remisyonda kalmistir. Bu veriler
erken evre (IE ve IIE) hastalikta doksorubisinli kemote-
rapi rejimlerinin standart olarak kullanilmasinin uygun
bir yaklasim oldugunu diisiindiirmektedir.

fleri evre hastalikta tedavi sekli sistemik kemoterapi
olmakla birlikte, hastalarin ¢ogunun ileri yasta olmasi,
timor yiikiiniin fazlaligi, asirnt kilo kaybi, eslik eden
hastaliklarin mevcudiyeti gibi faktorler kemoterapinin
optimal dozda uygulanmasini sinirlamaktadir.

Biitlin evreler géz oniinde tutuldugunda, olgularin %5-
35’inde kars testisde rolapsin goriilmesi nedeniyle bazi
merkezlerde erken evre olgularda, profilaktik skrotal RT
rutin olarak uygulanmaktadir. Bir seride'® profilaktik
skrotal radyoterapi uygulanan 26 hastada karsi testisde
rolaps olmamis, buna karsin profilaksi yapilmayan 24
hastanin 3’iinde (%12.5) rolaps gelismistir. Rutin olarak
uygulanan RT, testikiiler niiksii azaltmakla birlikte,
Ozellikle geng hastalar ig¢in problem olan, gonadal
disfonksiyona neden olmaktadir. Fonseca ve ark’m'’
olgularmin %32’inde MSS’de niiksiin saptanmis olmasi
(bu olgularin %38’i evre IE), santral sinir sistemine
yonelik profilaksinin de gerektigini diisiindiirmektedir.
Ozellikle diffiiz biiyiik B hiicreli lenfomada MSS tutu-
lumu riski daha fazladir. Uygun olan profilaksi sekli
heniiz belirlenmemistir. Niikslerin ¢ogunlukla beyin

parankiminde olusmasi nedeniyle intratekal tedaviler
yeterli olmayabilir. Profilaktik kranial RT nin etkinligi-
ni ortaya koyacak randomize ¢aligsmalar heniiz yapila-
mamistir. Ayrica ileri yas grubundaki bu hastalarda
kranial RT ciddi norotoksisiteye neden olabilir. MSS
profilaksisi, evresi ne olrsa olsun primer tedaviden sonra
tam remisyona giren hastalarda diisiiniilebilir. ELCG,’
373 PTL olgusunu analiz etmis, olgularin %34’ine
profilaktik skrotal radyoterapi, %18’ine profilaktik
intratekal kemoterapi uygulanmis oldugunu ve skrotal
radyoterapinin hem total hem de hastaliksiz yasam siire-
sini, intratekal kemoterapinin ise hastaliksiz yasam
siiresini uzattigimi belirtmistir.

Sonug olarak, optimal tedavi modalitesi heniiz belirlen-
memis bu hastalikta, erken evre olgularda orsiektomiyi
takiben uygulanan antrasiklinli kombine kemoterapi (+
radyoterapi) uygulamasi ile total ve hastaliksiz yagsam
stiresi uzamaktadir. Bu nedenle erken evre olgularda da
sistemik kemoterapi uygulanmalidir. Bunun yaninda
profilaktik intratekal kemoterapi ve/veya radyoterapi ve
skrotal radyoterapinin etkinligi olgu saymin azlig1 nede-
niyle gosterilememis olmakla birlikte eldeki mevcut
veriler, karsi testis ve kraniumda yiiksek rolaps olasiligi
nedeniyle profilaktik tedavilerin uygulanmasinin uygun
bir yaklagim olacagi izlenimini vermektedir.
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