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Eriskin Bir Hastada Testikiiler Regresyon Sendromu/
Kaybolan Testis: Olgu Sunumu

Testicular Regression Syndrome in an Adult Patient: Case Report
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OZET

Amac: Testikiler regresyon sendromu ya da “kaybolan testis” fetal hayatta gelistigi varsayilan sonrasinda atrofiye ugrayarak yok olan testis
durumudur. Testis eklerinin varhginin devam etmesi, fetal hayatin basinda testis oldugunun kanit1 olarak gortlmektedir. Testiktiler regresyon
sendromu kriptorsidizm olgularinin %3-5"inde gorulur ve literattirdeki olgularin hemen hemen tamami neonatal donemdedir.

Olgu: Sag skrotumunda testisini palpe edememesi tizerine poliklinige basvuran 40 yasindaki erkek hastada, yapilan ultrasonografi ve manyetik
rezonans goruntillemelerde skrotumda ve inguinal kanalda testis gortulmedi. Tumor belirtecleri normal olarak saptanan hastaya laparoskopik
eksplorasyon sonrasi inguinal kesi ile geride kalan fibrotik gorintmlia dokularn cerrahi eksizyonu uygulandi. Makroskopik incelemede
fibrokonnektif doku disinda testis yapist izlenmedi. Mikroskopik incelemede fibrovaskiiler konnektif dokular i¢inde bir alanda testiktiler kanal
sistemi ile uyumlu psodostratifiye kolumnar epitelle doseli lumen yapisi goruldii.

Sonuc: Testikuler regresyon sendromu ile basvuran olgularda cerrahi olarak geride kalan yapilarin eksizyonu tartismali olmakla birlikte, bu
dokular icerisinde seminifer ttbtiller, germ hucreleri vb. gortlebildiginden ve bunlar atipi ve malign transformasyon riski tasidigindan cerrahi
eksizyon onerilmektedir. Bu olgu Ingilizce literattirde karsilastigimiz en ileri yastaki ‘Testikiiler regresyon sendromu /kaybolan testis’ olmasi
bakimindan sunulmaya deger bulunmustur.

Anahtar Sozciikler: Testikiiler regresyon sendromu, Testis, Germ hucreli ttmor

ABSTRACT

Aim: Testicular regression syndrome or “vanishing testes” is the condition which is thought to be due to the atrophy of the initially normal
testes in fetal life. The presence of testicular structures is seen as the proof of testes in the beginning of fetal life. Testicular regression syndrome
is seen in 3-5% of cases of cryptorchidism and almost all the cases in the literature are in neonatal period.

Case: A 40-year-old male presented with complaints of not being able to palpate his right testicle in the scrotum. No testes was seen in the
performed ultrasonography and magnetic resonance imaging in the scrotum and inguinal canal. The tumor markers were negative. Surgical
excision of the fibrotic appearing tissue was performed with an inguinal approach following a laparascopic examination. There was no testicular
structure seen in macroscopical examination other than fibroconnective tissue. Microscopic examination revealed a lumen consistent with the
testicular canal system with pseudostratified columnar epithelium in between the fibroconnective tissue.

Conclusion: In cases with testicular regression syndrome, the surgical excision of the remnant tissues is controversial, however the excision is
generally suggested because sometimes there are seminiferous tubules or germ cells seen inside the remnant and these carry the risk of atypia
and malignant transformation. This case was found worth presenting because it is the oldest “vanishing testes” case in the English literature.
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GIRIS

Testisler intrauterin hayatta 8-9. haftalarda Y kromozomundaki
SRY geninin dranu olan testis-determining factor (TDF)
araciligiyla bipotansiyel gonadlarin farklilasmasiyla olusur.
Normal postnatal germ htcre gelisiminin saglanmasi icin
testisler iki asamadan olusan kompleks ve cok asamali bir
skrotuma inis evresinden gecerler. Bu evre temel olarak Leydig
hucreleri tarafindan tretilen insulin-like factor 3 (INSL3)
tarafindan yonetilen transabdominal ve androjenler tarafindan
yonetilen gubernakulumun kasiklardan skrotuma indigi
inguinoskrotal fazlardan olusur (1). Bu fazlardan herhangi
birinde olusan defekt sonucunda kriptorsidizm (inmemis
testis) meydana gelir. Kriptorsidizm patogenezinde familyal,
hipotalamo-hipofizer aksin anormal isleyisi, anormal testikuler
diferansiyasyon, yetersiz androjen ya da AMH dretimi ve
INSL3™n yetersiz salinimi gibi sebepler bulunmaktadir (2).

Testikuler regresyon sendromu (TRS) ya da “kaybolan testis”
fetal hayatta varligi kabul edilip, sonrasinda atrofiye ugrayarak
yok olan testis durumudur. Testis eklerinin varhginin devam
etmesi, fetal hayatin basinda testis oldugunun kanitidir.
Kaybolan testis terimi tirolojik bir kavramdir (3) ve bunun
patolojide karsihgi TRS'dir (4). Genellikle unilateral olup,
olgular normal 46 XY fenotipindedir. Patogenez tam olarak
bilinmemekle birlikte, intrauterin veya perinatal donemde
cogunlukla vaskiiler nedenler; torsiyon ya da infarkt sonucu
olustugu dustinilmektedir (5). TRS kriptorsidizm olgularinin
%3-5'inde goralur ve literaturdeki olgularn hemen tamami
neonatal donemdedir (6).

OLGU SUNUMU

40 yasindaki erkek hasta sag testisini sag skrotumda palpe
edememesi uzerine turoloji poliklinigine basvurdu. Hasta
durumun c¢ocukluktan beri farkinda oldugunu ancak bunu

Sekil 1: Manyetik rezonans gortntustnde defektif inguinal kanal.
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normal sandig icin daha énce basvurmadigini belirtti. Alnan
anamnezde hasta inguinal, skrotal agrn tariflemedi. Yapilan
fizik muayenede sol testis sol skrotum icinde normal anatomik
pozisyonda ve normal buyuklikte, parankimi homojen
sekilde palpe edilirken, sag testis skrotum icinde ve inguinal
kanalda palpe edilemedi. Kanda bakilan p-HCG, AFP ve
LDH degerleri normal simirlardaydi. Yapilan ultrasonografide
sag inguinal alanda testis ile uyumlu olabilecek gortinim
saptanmazken manyetik rezonans goruntilemede sag testis
normal lokalizasyonda izlenmezken, sag inguinal kanal icerigi
defektif olarak goruldid ve bu gorunumiin ektopik atrofik
testis ile uyumlu olabilecegi belirtildi (Sekil 1). Sol testis ise
goruntilemelerde skrotumda ve normal boyutta izlendi.
Hastaya laparoskopik eksplorasyon uygulandi. Sag inguinal
bolgede vas deferens ve damarsal yapilarin inguinal kanala
girdigi hiatusun kapali oldugu izlendi, ardindan laparoskopik
prosedur sonlandirlip sag inguinal insizyon ile girilerek sag
vas deferens distalinde izlenen yagh ve testis ekleri benzeri
yapilar barindiran doku eksize edildi.

Makroskopik incelemede 6,5x2x1 cm boyutlarda cogunlukla
olgun yag dokusu gorantumunde yer yer vaskuler ve
fibrokonnektif doku yapilarinin secilebildigi spesimende testise
ait doku izlenmedi. Mikroskopik incelemede fibrovaskuler
konnektif dokular i¢inde bir alanda psodostratifiye kolumnar
epitelle doseli ltmen yapist dikkati cekti (Sekil 2). Uygulanan
immunhistokimyasal belirteclerden keratin AE1/3 ve CD10
pozitif idi (Sekil 3-4). Bu da soz konusu alanin testikuler
kanal sistemi, 6ncelikle vas deferensle uyumlu olabilecegini
destekledi. Canh germ hiicresi ya da seminifer ttbul yapist
izlenmedi. Olgu “kaybolan testis” ile uyumlu olarak raporlandu.
Klinikopatolojik konseyde olguya biyokimyasal hormonal
testler ile izlem karari alindi. On iki aylik izlem stiresinde bir
ozellik gorulmedi.

Sekil 2: Psodostratifiye kolumnar epitelle doseli, vas deferensle
uyumlu lumen yapist (H&E x40 ve x400).
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Sekil 3: Epitelyal huicrelerde keratin AE1/3 pozitifligi (x200).

TARTISMA

Insanlarda erkek gonadal gelisiminin ilk asamasi Sertoli
htcrelerinin  diferansiyasyonunu saglayan SRY ve SOX9
ekspresyonudur. Bu asamada germ hucreleri primitif seks
kordlara goc ederler. Epididim, vas deferens ve seminal
vezikul ise Leydig htcrelerinden uretilen testosteronun
etkisiyle Wolf kanalindan ayr olarak gelisirler. Germ hiicre
gelisiminin tamamlanmasi asamasinda testisler skrotuma
inise gecerler. Transabdominal ve inguinoskrotal fazlardan
olusan bu kompleks gelisimin tamamlanmasinda hormonal
ve mekanik bircok faktor rol oynar (2,7).

Testikuler inisteki yetmezlik siddetli oldugunda gonadal
kalintilar cok az gorulur ya da hi¢ gorilmez ve bu durum
“kaybolan testis (TRS)” olarak tamimlamir. Kriptorsidizm
olgularnin %5’inden azinda gortilen ve non-palpabl testis
olarak klinik bulgu veren TRS genellikle tek taraflidir. Tanist
retroperitonda ya da kapali bir internal inguinal halkanin
ucunda lokalize ‘kor sonlanan’ bir spermatik kord gortlmesine
dayahdir. Bu kor sonlanan kordun ucunda siklikla fibrotik bir
nodul gorulur ve bazen rudimenter epididim gibi testikuler
ya da paratestikuler yapilar icerebilir. Ik olarak ge¢ antenatal
ya da erken perinatal donemde gecirilen tromboz gibi bir
vaskuler olay patogenezde dustntlmusse de torsiyon ya da
fetal bir endokrinopatiye bagh olabilecegini bildiren gortsler
de bulunmaktadir (7,8). Testisin intraabdominal alanda gecici
olarak bulunmasimin artan sicaklik sebebiyle germ htcre
dejenerasyonu ve kaybina yol acabilecegi ve skrotuma inis
sirasinda torsiyona ugramastyla tim testisin geride yogun
fibrozis ve distrofik kalsifikasyon birakarak kaybolabilecegi
dustinceleri de mevcuttur. Eksternal genital yapilar normaldir
(8). Sunulan olgu troloji klinigine ileri donemde basvurmus
olup, radyolojik incelemelerde ektopik atrofik testis ile
uyumlu olabilecek bir alan tespit edildi.
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Sekil 4: Epitelyal hiicrelerde CD10 pozitifligi (x200).

Makroskopik olarak bir ucta hafif sert, fibrotik, nodtler bir
yapt iceren spermatik kord izlenir. Histopatolojik olarak
fibrozis, hemosiderin depozitleri, distrofik kalsifikasyon gibi
neonatal dénemden geriye kalan erken ya da gec iskemik bir
olaya ait bulgular gozlenebilir. Yapilan calismalarda bu tur
olgularda siklikla seminifer tubuller ya da normal testikuler
elemanlar olmaksizin yogun fibrovaskuler doku goralmustir.
Normal spermatik kord elemanlarimin varhginda canh
testikuler dokunun gortlmemesi ve distrofik kalsifikasyon ve
hemosiderin birikiminin saptanmast oncesinde gerceklesmis
bir infarkttisi destekler niteliktedir. Hastalarin siklikla genc
olmast ve dogumdan itibaren testis yoklugu ¢ykiistt bu olayn
intrauterin bir sebepten kaynaklandigini gostermektedir
(8). Kaybolan testise ait yaymlanan serilerde testikiiler
kalintilarda seminifer tibillerin gorilme orani %0 ila %40,
canli germ hticrelerinin gortlme orani ise %0 ila 14 arasinda
degismektedir (9-12). Rezidt seminifer tubul varhigmma
ragmen bugine kadar hicbir olguda atipik tubuler germ
hticresine rastlanmamistir. Seminifer tubul olan olgularin da
cogunda yalnizca Sertoli hticre komponenti gorulmus olup,
germ htcrelerine rastlanmamistir. Bilindigi gibi kriptorsidizm
varhiginda testikuler germ hiicreli neoplazi riski artar fakat
literatirdeki TRS olgularinda bugtne kadar saptanan bir
germ hiucreli neoplazi in situ ya da invaziv germ hucreli tamor
bulunmamaktadir (10-11). Olgumuzda da canli germ hticresi,
seminifer tubtl yapist ya da malignite izlenmedi.

Fizik muayenede palpe edilemeyen testis olgularnin
yonetiminde ilk mtidahele olarak laparoskopik eksplorasyon
tercih edilmektedir. Internal inguinal halkadan gecen
spermatik damarlar izlendiginde inguinal eksplorasyona gecis
yapilir. Gonadal venler ve pampiniform pleksus olmayan
bir yerde testis de olamayacagindan gonadin vaskuler
drenajinin nereden saglandigini gormek oldukca onemlidir
ve vas deferens ve epididim gorillemese dahi testisin olmast
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gereken yeri gosterir (13). TRS olgularinda cerrahi eksizyon
gerekip gerekmedigi tartismal bir konudur. Literatiirde bu
konuda en genis calisma olan Bader ve ark. yaptigi 206 olgu
bulunduran calismada, 180 olguda testiktiler/paratestikuler
doku, 27 olguda seminifer tubtller ve 19 olguda germ
hticreleri izlenmis ve yazarlar germ hiticrelerinin gorilme
olasiligi bulunmasinin bu dokularin eksizyonunun gerekliligi
konusunda yeterli oldugunu sonucuna varmuslardir (14).
Olgumuzda da laparoskopik eksplorasyon sonrast inguinal
kesi ile kalan dokular eksize edildi.

Spermatik  kord varlig intrauterin donemde  testisin
de varligina kanit olarak kabul edilir (6). Olgumuzun
makroskopik spesimeni oOzellik gostermeyen, yer yer
fibrokonnektif alanlar iceren yag dokusu ile uyumlu idi.
Mikroskopide psodostratifiye epitelle doseli luminal yapi, bir
testikuler kanal sistemi kalintisini yansitmakta idi. Bu alan
epitelyal nattri daha belirgin gostermesi acisindan keratin
AE1/3 ile boyanarak manifest hale getirildi. Ayrica ayni
zamanda bir Wolf kanali belirteci olan CD10 ile de pozitif
reaksiyon izlendi (15). Kaybolan testis olgularina ait yapilan
histomorfolojik ve klinik bir calismada 2 kriptorsidik testiste
sertoli hucreleri SOX9, inhibin ve WT-1 ile pozitif iken, Oct
3/4, PLAP ve CD117nin negatif sonuc verdigi bildirilmistir.
Bu calismada germ hucrelerinin hicbir belirtecle reaksiyona
girmedigi belirtilmistir (11).

Sonu¢ olarak sunulan olguda radyolojik ve fizik muayenede
skrotum ve inguinal kanalda testis izlenmemis; histolojik
olarak testikuiler kanal sistemi ile uyumlu rudimenter liimen
varhigr yani sira fibrotik nodiler doku taniyr desteklemistir.
Karst taraf testis olagan goriunumdedir. Ingilizce literatirde
karsilastigimiz en ileri yastaki olgu 26 yasindadir (6).
Olgumuz bugtine kadarki en ileri yas TRS/kaybolan testis
olmast bakimindan sunulmaya deger bulunmustur.
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