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Testislerde kitle ile basvuran testikuler ve
intraabdominal adrenal rest tumorlu bir
konjenital adrenal hiperplazi olgusu
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0ZET

Konjenital adrenal hiperplazi (KAH) steroid sentezindeki bozukluk sonucu
olugur. Olgularin % 90’indan fazlasinda 21-hidroksilaz enzim eksikligi var-
dir. 21-hidroksilaz eksikliginin tg¢ fakl klinik formu vardir. Bunlar tuz kay-
bettiren, basit virilizan ve klasik olmayan tiplerdir. Enzim eksikligi nedeni ile
steroid sentezi azalir ve adrenokortikotropik hormon (ACTH) diizeyi artar.
Tim adrenal korteks kaynakl hiicreler ¢ogalir. KAH’ll erkek hastalarin %
8.2’sinde testikiiler timor bulunur. Genellikle bilateraldir ve tedavi alma-
yan hastalarda gértiliir. Fonksiyonel ve morfolojik olarak adrenal dokuya
benzedigi igin testikiiler adrenal rest tiimor (TART) olarak isimlendirilir. 20
yasinda erkek hasta bilateral testikiiler kitle ile bagvurdu. Ozgegmisi puberte
prekoks ile uyumlu olarak degerlendirildi. Yapilan tetkikleri sonucu semp-
tomatik olmayan hipoglisemi saptandi. Yapilan ileri tetkikleri sonucu primer
adrenal yetersizlik ve bilateral adrenal hiperplazi , intraabdominal ve testikii-
ler kitleler saptandi. Steroid replasman tedavisi sonrasi bilateral orsiektomi
ve unilateral adrenalektomi ve adrenal bez komsulugundaki kitle eksizyonu
operasyonlari uygulandi.

Anahtar kelimeler: Adrenal rest tiimér, konjenital adrenal hiperplazi, hipog-
lisemi

SUMMARY

A Case of congenital adrenal hyperplasia with testicular and intraab-
dominal adrenal rest tumor presented with testicular mass

Congenital adrenal hyperplasia (CAH) is a disease that occurs with enzyme
defect in steroid synthesis. 21-hydroxylase enzyme deficiency is presented
in over 90 per cent of the cases. 21-hydroxylase deficiency has three differ-
ent clinical forms which are salt wasted, simple virilizing and non-classical.
Because of the enzyme deficiency, steroid synthesis decreases and adreno-
corticotropic hormon release increases. All adrenal cortical cells increase.
% 8.2 of the male patients with CAH have testicular mass. It is presented in
patients with no treatment and generally bilateral. Because of the morpho-
logical and functional similarity with adrenal tissue, it is called testicular ad-
renal rest tumor (TART). A 20 year-old man presented with bilateral testicu-
lar masses. His history is accorded with puberty precocity. Laboratory tests
showed hypoglycemia without symptoms. Further laboratory and imaging
tests showed primary adrenal insufficiency , bilateral adrenal hyperplasia,
intraabdominal and testicular masses. After steroid replacement therapy,
bilateral orchiectomy and unilateral adrenal mass excition performed.
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cemia
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Giris

Konjenital adrenal hiperplazi (KAH), adrenal ste-
roid sentezinin bozuldugu kalitsal bir hastaliktir (1).
Olgularin % 90'inda 21-hidroksilaz enzim eksikligi
vardir (2). Glukokortikoid ve mineralokortikoid ek-
sikligini telafi etmek icin adrenokortikotropik hor-
mon (ACTH) sekresyonu artar. Adrenal bezler uyari-
larak asir1 androjen Onciilleri tiretirler. 21-hidroksilaz
enzim eksikliginin derecesine gore farkli fenotipler
olusur. Glukokortikoid ve aldosteron eksikligi varsa
mineralokortikoid replasmani yapilmalidir. Erigskin
KAH'l1 hastalarda karsilagilan en onemli problemler-
den biri infertilitedir (3-5). En énemli nedeni ise pri-
mer gonad yetmezligine neden olan testis tiimorleri-
dir. Morfolojik ve fonksiyon olarak adrenal dokuya
benzedigi icin testikiiler adrenal rest timor (TART)
olarak isimlendirilirler (1). Lezyonun histopatolojik
olarak Leydig hiicre tiimori ile ayrimi zordur(1). Her
iki testiste kitle ve intraabdominal rest tiimor ile kar-
simiza gelen konjenital adrenal hiperplazili bir olgu
sunulacaktir.

Olgu Sunumu:

20 vasinda erkek hasta testislerde kitle sikayeti ile
basvurdu. Uroloji servisinde orsiektomi i¢in operas-
yon hazirligi sirasinda semptomatik olmayan hipog-
lisemi saptanmas: tizerine endokrinoloji servisine
danisildi. 10-12 yaslarinda hizli boy uzamas: ve viri-
lizasyon meydana gelmis ve sakal-biyik trasi olmaya
baslamisti. Fizik muayenesinde cilt ve mukozalarda
yaygin pigmentasyon artis1 mevcuttu. Her iki testis
skrotumda ve sert olarak palpe edildi. Biyokimyasal
tetkiklerin sonuglari: B-HCG 0.1 miu/ml (0-2.6 miu /
ml), a-fetoprotein 2,5 ng/ml (0-7 ng/ml), 17-hidrok-
siprogesteron 800 ng/dl (32-307 ng/dl), 17-ketostero-



idler 102 mg/dl (10-25 mg/dl), ACTH 583 pg/ml (0-46
pg/ml), aldosteron 977 ng/dl (29-313 ng/dl), testoste-
ron 13,8 ng/dl(2.8-8.0 ng/dl), dihidroepiandosteron
siilfat (DHEAS) 858 mcg/1 (211-492 mcg/1), plazma re-
nin aktivitesi 22 (0.5-1.9) , aclik kan glukozu 33 mg/
dl (60-10 mg/dl), serum kortizol 12.6 mcg/dl (10 - 25),
liiteinize hormon (LH) 0.27 miu/ml (1.5-7.6), folikiil
stimule edici hormon (FSH) 0.68 miu /ml (1.5- 12.4
miu/ml) idi. Kisa ACTH ile uyarn testine yeterli kor-
tizol yaniti alinamadi, 17-hidroksiprogesteron ilimlh
yanit mevcuttu (Tablo 1).

Skrotal ultrasonografide (USG) her iki testis paran-
kimini tama yakin dolduran sagda 34x23 mm., solda
26x22 mm. boyutlu mikrokalsifikasyon iceren, renkli
doppler ultrasonografide belirgin vaskiilarite izlenen
heterojen karakterde kitleler izlendi. Batin magnetik
rezonans incelemesinde (MRI) her iki adrenal bez
hiperplazik, sag bobrek tist pol ve karaciger segment
6 arasinda bulunan postkontrast serilerde heterojen
kontrastlanma gosteren 54x57x60 mm. boyutlarinda
kitle lezyonu izlendi(Sekil 1). Ilk olarak steroid replas-
mani sonrast sag orsiektomi operasyonu uygulandi.
Histopatolojik incelemede testis parankiminin biiyiik
kismini Leydig hiicresi/ leydig hiicresi benzeri hiicre-
lerden olusan nodiiler lezyon izlendi. Bu hiicrelerdeki
Ki-67 proliferasyonindeksi % 1’in altinda idi. Reinke
kristali izlenmedi. Cevre testis parankiminde ve semi-
nifer tiibillerde atrofi bulgulart mevcuttu. Vaskiler
invazyon nekroz mevcut degildi. Leydig hiicreli ti-
mor ile adrenogenital sendromun testis timori ara-
sinda ayirim yapilamadi. Daha sonra sag adrenal bez
komsulugundaki kitle eksize edildi. Bu kitlenin his-
topatolojik incelemesinde adrenal kortikal neoplazi,
lezyon igerisinde kemik iligi alanlari iceren ossetz ve
adipoz metaplazi odaklan goriildii. Adrenal kortikal
adenoma ve karsinoma ayirict tanisinda kullanilan
histolojik kriterlere gore maliniteye daha yatkin ol-
makla birlikte kesin ayirim yapilamadi. Yaklasik 4 ay
sonra yapilan kontrol tomografisinde sag adrenal bol-
ge komsulugunda 60x55x22 mm. boyutlu bir 6nceki
gorlintiileme ile benzer 6zelliklere sahip yeni bir kit-
le meydana geldi. Bu stire icerisinde ACTH hep yiik-
sek seyretti. Yeni olusan kitle de eksize edildi. Eksize

Sekil 1. Abdominal kitlenin MRI goriinttsu

edilen yeni kitlenin histopatolojik incelemesinde
adrenokortikal hiperplazi gozlendi. Hastaya ayrica,
somatostatin reseptor pozitron emisyon tomografi-
de (PET) yapilda, sol testiste artmis aktivite tutulumu
gozlendi (tetkik sag tarafa orsiektomiden sonra yapil-
mistir). Son olarak sol orsiektomi operasyonu uygu-
landi. Orsiektomi materyalinin histopatolojik incele-
mesi diger testis dokusu ile benzer rapor edildi .

Tartisma:

KAH'l1 erkek hastalarin %8.2'sinde testikiiler kitle
gelisebilir. Genellikle bilateraldir ve tedavi edilme-
mis hastalarda goriiliirler. Buna testikiiler adrenal rest
timor(TART) adi verilir. Yiiksek miktarda ACTH'ya
maruz Kkalan testis dokusundaki kalint1 adrenal ben-
zeri hiicrelerden olustugu distinilmektetdir(1).
Artmigs ACTH diizeylerini baskilayacak dozda steroid
tedavisi ile timOr boyutlarn kiiciilebilir. Testikiiler ad-
renal rest tiimorler (TART) rete testisten kaynaklandi-
g1 icin 2 cm.’nin tizerindeki tiimorler palpe edilebilir
(5). Goruntiilemek icin en uygun metodlar USG ve
MRI'dir(1). Bizim olgumuzda her iki testis timori
palpe edilebilmistir. Kolay ve ucuz olmasi nedeni ile
timoriin yerini ve niteligini belirlemek icin skrotal
USG tercih edilmistir.

21-hidroksilaz eksikliginde kortizol ve aldosteron
dretimi azalir. Diisiik kortizol seviyeleri ACTH fiire-

Tablo I. Kisa ACTH uyan testi.

0. DAKIKA 30. DAKIKA 60. DAKIKA 120. DAKIKA
KORTIZOL (MCG/DL) 13.2 14.1 14.85 16.22
17-(OH) PROGESTERON (NG/DL) 546 606 634 878
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timini arttirir. ACTH uyarisina maruz kalan adrenal
bezlerde hipertrofi gelisir. Sonug olarak eriskin déne-
me ulasan hastalarda baslica progesteron, 17-hidrok-
siprogesteron, dehidroepiandrosteron siilfat ve daha
diisiik miktarlarda androstenedion ve testosteron iire-
timi meydana gelir (6). Heterozigot hastalarda ACTH
uyar1 testine 17-hidroksiprogesteron yaniti normal
bireylere yakin veya hafif artmisken konjenital adre-
nal hiperplazili hastalar 1500 ng/dL'nin tizerine ¢ikan
belirgin yanit goriilmektedir . 21-hidroksilaz eksikligi-
nin tuz kaybettiren, basit virilizan ve klasik olmayan
¢ farkh klinik fenotipi vardir(1). Hasta 6zge¢misinin
puberte prekoks ile uyumlu olmasi, hipertansiyon
olmamasi, serum elektrolitlerinin normal bulunmasi
ve adrenogenital sendromun testis timorii dislana-
mamasl bize bu vakada heterozigot basit virilizan tip
adrenogenital sendromunu distindirmiistiir.

TART ile malign Leyding hiicre timorlerinin his-
tolojik olarak ayrimini yapmak giictiir. Ancak Kkli-
nik Ozelliklerine gore ayirim yapmak miumkindir.
TART’l1 olgularin %80’den fazlasi1 bilateraldir ve
Leydig hiicre tiimorlerinde gortilen Reinke kristalleri
bulunmaz(1). Leydig hiicre tiimorlerinin % 3’4 bila-
teraldir ve %25-40 oraninda Reinke kristalleri gorii-
lir(1). Bizim olgumuzda testisteki kitlenin malign
karakterde olabilecegi degerlendirilmis ve oncelikle
tan1 koymak amaclh sag orsiektomi uygulanmaistir.
Orsiektomi materyalinin histopatolojik incelemesin-
de Reinke kristali gortilmemistir. Leydig hiicre timo-
ri ile TART arasinda ayirim histopatolojik olarak ya-
pulamamuastir. Klinik ve laboratuar bulgular adrenoge-
nital sendromu disiindiirdiigi icin testisteki kitleler
TART olarak degerlendirilmistir.

Yapilan calismalarda KAH’Ih hastalarin testislerin-
de adrenal beze 6zgii enzimler bulundugu ve adre-
nal beze 6zgi steroidler urettigi gosterilmistir (7,8).
ACTH ve anjiotensin II reseptorleri bulunmustur (8).
Bizim olgumuzda somatostatin reseptor pozitron
emisyon tomografide (PET)sol testiste artmis tutulum
gozlenmistir (tetkik sag tarafa orsiektomiden sonra
yapilmistir). Bu bulgu, TART'1n somatostatin resepto-
riine sahip olabildigini disindiirmektedir.

TART’ I1 olgularin tedavisinde glukokortikoid kulla-
nilmasi yararli olabilir. Yiiksek glukokortikoid dozlar1
ile olgularin bir kisminda testikiiler ttimor kiictilebilir.
Olgularin bir kisminda testis dokusu invazyonu fazla
degilse testis koruyucu cerrahi uygulanabilir. Testis
dokusu invazyonu fazla ise TART ileri evre kabul edi-
lir ve bu hastalarda glukokortikoid dozu artirilsa da
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timor kiciilmez. Bu ylizden bu olgulara glukokorti-
koid tedavi yararsizdir (1,9). Testikiiler hipofonksi-
yon gelismemis TART’l hastalarda testis koruyucu
cerrahi uygulanabilir ancak ileri evre olgularda orsi-
ektomi operasyonu tercih edilir ileri evre TART testis
dokusunun ¢ogunu kaplayan tiimorler olarak deger-
lerndirilir (1, 6). Bizim olgumuzda da testisin tamama
yakin kismini dolduran tiimor saptanmuis , ileri evre
TART oldugu distiniilerek steroidden yarar gormeye-
cegi distinilmistir. Bu ytizden bilateral orsiektomi
tercih edilmistir.

Ge¢ tant konmus ve TART gelismis bu hastada
adrenal yetmezlik bulgularinin, adrenal bez disin-
da fonksiyon goren zona fasikiilata ve glomeruloza
hiicrelerince maskelendigi dustunilmistir. Bizim
olgumuzda oldugu gibi TART olusumundaki muhte-
mel mekanizma ile benzer sekilde, adrenal bez kom-
sulugundaki kitlenin adrenal benzeri kalinti 6nci
hiicrelerden gelisebilecegi diistiniilmiistiir. Adrenal
bez komsulugundaki bu kitle intraabdominal adre-
nal rest timor olarak yorumlanmistir ancak kitlenin
histpatolojik 6zellikleri TART’dan farklidir. Kitlenin
Eksizyonundan sonra muhtemelen yiiksek miktarda
ACTH'’ya maruz kalan adrenal benzeri kalint1 hiicre-
lerden, kisa stire icerisinde adrenal bez komsulugun-
da yeni kitle olusmustur. KAH'l1 hastalarda testikiiler
rest timoriin yani sira, intraabdominal yerlesimli ad-
renal rest timor gelisebilecegi akla gelmelidir.
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