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Felsé uregrendszeri myxoid high-grade
urothelialis karcinoma ritka és elorehaladott esete
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OSSZEFOGLALAS

Bevezetés: A hlgydti hameredetli daganatok egy ritka
szOvettani valtozatat mutatjuk be egy esetismertetés kapcsan.
Targyaljuk a klinikai, szévettani szempontokat, illetve az eset
sajatossagait.

Esetismertetés: Id6s, korabban egészséges férfibeteg
vérvizelés, nehéz vizelés miatt jelentkezett uroldgia jarébe-
teg-rendeléstinkdn. Els6 ultrahangvizsgalat soran a hugy-
holyagban egygocu, bal uréterszajadékbol kiinduld ndvedek
és kétoldali felsd tregrendszeri tagulat volt lathatd részleges
vizeletrekedéssel. Gyenge vesefunkcios értékek miatt kont-
rasztanyagos has-kismedence CT nem késziilt, hdlyagkatéter
viselése a vesefunkcios értékeket érdemben nem javitotta.
TUR és TUIP tortént egy Ulésben, a hdlyagtumor low-grade
urothelialis karcinomanak bizonyult. A beteg altalanos alla-
pota romlott, tébbszor kerilt visszavételre vérvizelés, felha-
si-bal oldali hasi fajdalmak miatt. Kontroll-UH-vizsgalat soran
a bal oldali veselregrendszerében tébbgoci daganatos el-
valtozas, a perinephricus tér inhomogén atépiilése és hilusi
tumoros gdcok voltak lathatok, fizikalis vizsgalattal a bal vese
tapinthatova valt. A beteg féjdalmai miatt bal oldali, nyitott
uretero-nephrectomiat végeztlink relativ slirgésséggel. A bal
oldali uretero-nephrectomia korszovettani feldolgozasa so-
ran myxoid high-grade urothelialis karcinéma igazolodott. A
m(itét utani szakban a beteg allapota tovabb romlott, majd
elhunyt. Els6 megjelenés, tlinetek és a beteg elvesztése kozott
alig négy honap telt el

Megheszélés: Myxoid high-grade urothelialis karcinéma
rendkivll alacsony esetszamban kézolt daganat, amelynek
terapidja — legyen az htigyhdlyagban, vagy felsg tiregrendszer-
ben — eddigi tapasztalatok alapjan elsésorban sebészi. Atte-
kintjlik a klinikopatoldgiai jellemzéket, immunfenotipizalast,
diagnosztikus lépéseket, felmerilé differencialdiagnosztikai
nehézségeket, hogy a patologus és klinikus szamara megkony-
nyitstik a betegség felismerését.
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A rare and advanced case of upper tract
high-grade myxoid urothelial carcinoma

Objective: We present a rare histological variant of the
urothelial carcinomas. We describe the diagnostic procedures,
the clinical features, the aspects of the histological investiga-
tion, and the specificity of our case.

Case report: An elderly, otherwise healthy man presented
at our urology outpatient clinic with haematuria and dysuria.
The first ultrasound examination showed an unifocal specimen
originated from the left ureter ostium and bilateral dilation of
the upper urinary tract, with urine retention in the bladder. Due
to the impaired renal function, we omitted the contrast-enhan-
ced abdominal-pelvic CT scan. Continuous wearing of urethral
catheter did not improve the renal function. The patient un-
derwent transurethral resection of the bladder tumour and the
incision of the bladder neck, the result of the histology exami-
nation was low-grade urothelial carcinoma. General condition
of the patient deteriorated and he was admitted to the hospital
with haematuria and upper and left quadrant abdominal pain
on multiple occasions. The repeated ultrasound examination
showed multiplex tumour mass in the renal pelvis, inhomoge-
neous perinephric remodelling and hilar metastases. On physical
examination, the left renal mass was palpable. Since the patient
was in great pain we performed an open uretero-nephrectomy
with relative urgency. The histopathological examination of the
uretero-nephrectomy specimen confirmed a myxoid high-grade
urothelial carcinoma. After the operation the general condition
of patient further deteriorated, and died shortly after. From the
first examination until the death only four months passed.
Conclusion: Myxoid high-grade urothelial carcinoma is a po-
orly reported malignancy. The first line therapy for myxoid high-
grade urothelial carcinoma in the upper and lower urinary tract
— based on limited experience — is primarily surgical. We review
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Kovetkeztetések: Ez iddig dokumentalt esetek szama
igen kevés, leginkabb holyagban leirt urothelialis daganattipus,
egyértelm( konzekvenciakat 6sszegy(jtott adatokbdl nem tu-
dunk levonni. A diagnézis feléllitésa és a radikalis sebészi ella-
tas gyorsasaga életmentd lehet ezen betegek szaméra. Alta-
lanossagban elmondhatd, amennyiben felsé higydti daganat
gyanUja beteglink esetében felmeril, mielébbi diagnosztikus
és terapias torekvéseinket forszirozni kell.

UROTHELIALIS KARCINOMA, FELSG UREGRENDSZERI UROTHELIALIS DAGANATOK,
RITKA DAGANATTIPUSOK, MUTETI TERAPIA, MYXOID HIGH-GRADE UROTHELISLIS
KARCINOMA

Bevezetés

A urolégiai gyakorlatban vérvizelés pontos kivizsgalasa min-
dennapi rutinja a gyakorld urolégusnak. Cisztoszkdpiaval iga-
zolt hiigyvezeték szajadék kodrnyéki daganat esetében — a nor-
malis felsé higyuti UH morfoldgia ellenére — nem tekinthetiink
el a fels6 hugyutak pontosabb képalkotd vizsgalatatdl. Idedlis
esetben kontrasztanyagos has-kismedence CT-vizsgalat szUk-
séges. Amennyiben ennek elvégzését a beteg vesefunkcios ér-
tékei, kontrasztanyag-allergidja nem teszik lehetévé, Ggy nativ
has-kismedence CT-vizsgdlat, has-kismedence MRI-felvétel is
sz6ba johet.

A hugyutakat érint6 leggyakoribb malignus elvaltozas, hugy-
Uti hdmbal kiinduld, un. urothelialis karcindmak 10%-a a fels6
higyutakban manifesztalodik. A felsd Uregrendszeri tumoros
megbetegedések 17%-dban hugyhdlyagi fioktumor is jelen
van.

A felsd és alsé hugyuti urothelialis tumorok esetében a CT-
urografia szenzitivitdsa 96%-0s, specifitdsa pedig a 99%-ot
eléri. Az MRI-urogréfia szenzitivitasban jocskan elmarad, mint-
egy 69%, specificitasa azonban magas, 97%. Hasonldan j6 ér-
tékeket 96%-0s specificitast és szenzitivitast még a retrograd
urografiaval érhetlink el, mig a kivalasztasos urogréafia 80%-0s
szenzitivitasa és 81%-0s specifitasa joval alacsonyabb (7).

A vizelet citolégiai vizsgalatanak is van jelentésége, bar tudjuk,
hogy felsé Uregrendszerben elhelyezkedd tumorok esetében a
pozitiv citolégia aranya alacsonyabb a hugyhdlyag-tumoroké-
hoz képest. Fels6 hugyuti daganatok esetében a pozitiv ese-
tek szelektiv citoldgia soran eredményesebben kimutathatok.
Tovabba elmondhatd, hogy a citoldgiai vizsgdlat a high-grade
daganatokat nagyobb eséllyel azonositja szemben a low-grade
varianssal. A legutébbi kutatasok szerint a Barbotage-citoldgia
soran a fels¢ Uregrendszeri tumorok mintegy 91%-a detektal-
hato, illetve a low-grade tumorok kimutatasara is szenzitiv a
vizsgalat (2).

A mindennapi betegellatds soran az urothelialis karcindbmak
megszokott eseteivel taldlkozunk, amelyek legtdbbszor a sz6-
vettani gradus besorolasnak és TNM-stadiumnak megfelelé
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the dlinicopathological features, the immune phenotypisation, the
diagnostic steps, and the difficulties of differential diagnostic. Our
aim is to make the diagnosis of the disease easier for urologists
and pathologists. Only a few cases have been reported most of
which are about urothelial carcinoma in the bladder. No dlear
conclusion can be made based on these limited data. Early diag-
nosis and surgical treatment can be life saving for these patients.
We can condude that in the suspicion of upper urinary tract car-
cinoma, fast diagnostics and treatment should be forced.

UROTHELIAL CARCINOMA, UPPER URINARY TRACT MALIGNANCY, RARE MALIG-
NANCY, SURGICAL THERAPY, MYXOID HIGH-GRADE UROTHELIAL CARCINOMA

lefolydst mutatnak és ennek megfeleld ellatast és kovetést
igényelnek. A hugyutak urothelialis karcindmdja a felszini epi-
theliumbal kiinduld megbetegedés, a felsé-htgyutakban felfe-
dezett daganatok 2/3-a, a diagnézis pillanataban mar invaziv
terjedést mutat.

A myxoid (high-grade) urothelialis karcinéma egy ritka megje-
lenése a hugyuti daganatoknak, amelyrél a nemzetkdzi szak-
irodalomban is ritkan tesznek emlitést. Az altalunk bemutatott
esetben az elsé megjelenés, a tlinetek és a beteg elvesztése
kozott alig négy hénap telt el.

Esetismertetés

A lényegi alapbetegségben nem szenvedd, 79 éves
férfibeteg 2021 augusztusaban szakrendelésiinkén je-
lentkezett vizeletinditaskor megjelené néhany csepp
vér, k6zepes foku dysurids panaszok miatt. Panaszai Uj-
keletlek voltak, azokat 2-3 hete vette észre. 2021 janu-
arjaban a jobb oldali emlé érzékenysége és tapinthatod
duzzanata miatt jart kivizsgalason, elvégzett mammo-
gréfia korosat nem irt le, gockutatas nem tértént.

Els6 megjelenés soran készllt hasi UH-felvételen jobb
oldalon mérsékelt, bal oldalon kézepes foku veselreg-
rendszeri taqulat abrazolddott, a bal szgjadék magas-
sagaban egy 20 mme-es intralumindlis névedék volt
[athatd. 4-500 mi-es reziduummal vizelt, laborsoréban
besziikilt vesefunkciok (Se kreatinin: 158 umol/l, eGFR
35 miimin/1,73 m?) voltak. Tovabbi diagnosztikus és
terdpids lépésektél a beteg kezdetben csaladi okokra
hivatkozva tartézkodott.

A beteg 2021. szeptember végén elfogadta az allandd
holyagkatéter-behelyezést, és a kivizsgalast, ami okto-
ber elsé hetében cisztoszkdpiaval folytatodott. A bal
szdjadékbol ,kilégo” 20 mm-es papillaris tumor volt
lathatd. A kontroll vesefunkcios értékek katéterbehe-
lyezést kbvetben sem javultak, iqy miel6bbi TUR + TUIP
mellett déntéttink.
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2021. oktober 15-én végzett beavatkozas soran papil-
laris tumor kerdilt eltavolitasra, a reszekcid az uréter-
szajadékot és az intramuralis uréterszakaszt is érintette.
A mUtét soran a bal oldali uréterszajadékot vélhetden
nem siker(ilt felszabaditani, vizeletes akcio hosszas va-
rakozast kévetéen sem volt lathatd. A kdrszdvettani
vizsgalat eqy low-grade papillaris urothelialis karcind-
mat (lapham metaplasztikus terliletekkel) mutatott.
Hazabocsdjtast kbvetden 2 nappal massziv haematuria
miatt jelentkezett, amely konzervativ terdpia mellett
megszlnt. Hazabocsatasa utan 2 nappal vizelete el-
akadt, ismét katétert kapott.

2021. november 8-an haematuria és epigasztrialis-bor-
daiv alatti fajdalom miatt osztalyos felvétel tortént,
kontrollultrahang soran a bal veseliregrendszerében
mar lathato volt a felsé és a kézépsé kehelyrendszer-
ben is endophyticus tumorszaporulat. Ekkor a fizikalis
vizsgalat soran a bal oldali vese mar tapinthatova valt
és érzékeny volt. A beteg fajdalmait és allandd hanyin-
gerét, protonpumpa-gatlokkal, minor és maior opiopid
fajdalomcsillapitokkal és egyéb tineti terdpiaval ered-
ményesen csillapitani nem tudtuk. A beteg altalanos
allapota szemmel lathatéan 3 honap alatt jelentésen le-
romlott, teststlya mindegy 15%-at elvesztette, preope-
rative 2 E vérdsvértest transzfuzidjara volt sziikséq.

A bal oldali nyitott uretero-nephrectomia indikacidja-
nak a beteqg hasi fajdalmait tekintettik, a beavatkozasra
2021.11.18-an kertilt sor. Az uréterszajadék endoszkdpos
koérbevagasa soran a holyagban Ujabb makroszkdpos
tumort nem taldltunk. A vese kemény terimébe volt
foglalva, szamos ponton a Gerota-fasciat meghalado,
peritoneumot, a m. psoast, a rekeszizmot infiltrald lo-
kélisan el6rehaladott tumoros folyamatot talaltunk.
A hilusi erek izoldldsa tumoros nyirokcsomok kézott
tortént. Makroszkdposan egy rendkivil adherens, fe-
kete-lilds tumorosan atéplilt vese és feszesen kitoltétt
proximalis uréterszakasz volt lathatd. Az uréter men-
tén tompan preparaltunk a kismedencében, a reszekalt
termindlis urétert eléemelve a prepardtumot egyben
eltavolitottuk.

A m(itéti prepardtum patologiai feldolgozdsa megtér-
tént. A daganat nyakos jellege mar az inditds soran is
megfigyelheté volt. Mikroszképos vizsgalattal urothe-
lialis hamsejtekre emlékeztetd daganatsejt-proliferacio
latszott. A szolid terlileteket, fészkeket és kdtegeket
képezd tumorsejtek magjai kézepes-sulyos mértékd
atipiat és polimorfiat mutattak. Citoplazmajuk gyakran
béséges, eozinofil festédést volt (1. dbra). Az intercel-
luldris térben alcian-kékkel festédé nydkos anyag sza-
porodott fel (2. abra). Immunhisztokémiai vizsgalattal
a daganatsejtek erés p63 (3. abra) és CK7-pozitivitast,
fokalis GATA3-pozitvitast (4. abra), valamint CK20-ne-
gativitast mutattak.

A mikroszképos morfoldgia és az immunhisztokémi-
ai vizsgalatok eredményének egylittes értékelésével,
myxoid high-grade urothelialis karcinoma diagndzisat

MAGYAR

1.

ABRA: A KOTEGEKBE RENDEZODO DAGANATSEJTEK

KOZOTT NYAKOS ANYAG JELENIK MEG (HEMATOXILIN-EOZIN
FEsTEs, 200x)

2.

ABRA: ALCIANKEK-FESTESSEL MEGJELENITETT MYXOID

ALAPALLOMANY (200x)

3.
KEMIAI REAKCIOVAL (200x)

(5

ABRA: ERGS POZITIV MAGI JELOLODES P63 IMMUNHISZTO

allitottak fel. A daganat a vesemedencére és a veseal-
lomanyra, az uréterre, a perinephricus és peripelvicus
zsirszovetre, valamint az azonos oldali mellékvesére is
kiterjedt.

A beteg dltalanos allapota a beavatkozast kdvetden
nem javult tartdésan, hasi panaszai kezdeti enyhlilés
utan visszatértek mas jelleggel Vesefunkcidja javulast
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mutatott, igy has-kismedence kontrasztos CT-felvételt
kértiink tovabbra is fennalloé diffiz hasi fajdalmai mi-
att. A 2021.11.30-an elvégzett vizsgalat bal oldalon a
retroperitoneumban nagy kiterjedés(i tumormasszat
irt le, amely az aorta falaval volt ésszefliggd. Tumoros
nyirokcsomok jelentek meg a bal rekeszszar mégoétt,
a retroperitoneumban, multiplex tumoros peritonedlis
gocokkal. Kétoldali szegmentalis pulmonalis embdlia is
leirasra kerdlt (5. abra, 6. abra).

A palliativ mdtét a beteg fajdalmait tartdsan nem eny-
hitette. Beavatkozast kévetd atmeneti javulas ellenére a
beteg altalanos allapota rapidan hanyatlott, 12.04-én a
beteget elvesztettik.

Megbeszélés

Az urothelialis karcindbma a hugyutakat érintd leggyakoribb
malignus daganat. Az esetek tobb mint 90%-aban a hugy-
hélyagban fordul elé. Mikroszkopos megjelenése igen valto-
zatos lehet. Jellegzetes szdveti kép esetén specidlis variansok
kulonboztetheték meg, amelyek pontos azonositasa gyakran
prognosztikus és prediktiv jelentéséggel bir.

A myxoid urothelialis karcindma a 2016-ban kiadott hugyti
és férfi nemi szervek daganatait klasszifikald WHO-kiadvany-
ban 6nallé entitasként nem szerepel. Kiilonalld hisztoldgiai va-
riansként els¢ként Tavora és Epstein vizsgaltak 2009-ben (3).
Ezt kovetben tobb, kis esetszamu kézlemény is foglalkozott
a témaval (4, 5). Vesemedencei kiindulasu nyakos urothelialis
karcinémarol e cikk megirasaig minddssze egyetlen kozlés
szlletett (6). A 71 éves n6beteg esetében a primer daganat
legnagyobb atméréje 32 mm volt, a radikalis nephro-ureter-
ectomia kurativnak bizonyult. A 16 hdnapos utankdvetés so-
ran a betegség nem tért vissza. Az eddigi sz(kds irodalmi
adatok, amelyek leginkabb a hugyhdlyagban leirt eseteket
vettek szamitasba, arra engednek kdvetkeztetni, hogy a be-
tegség tobbnyire a férfiakat érinti. A betegek életkora 4ltala-
ban meghaladja a 60 évet (3).

Fontos megemliteni, hogy a myxoid urothelialis karcindma
diagnézisanak felallitasdhoz egyéb, extracellularis nyakter-
meléssel jaré entitasok kizarasa szUkséges. A primer és sze-
kunder mucinosus adenocarcinomak lehetéségére minden
esetben gondolni kell. Emellett kizarandd az invaziv urot-
helialis karcindbma sarcomatoid variansa is, valamint egyéb,
mesenchymalis eredetl entitdsok (pl. myoepithelioma,
chordoma).

Az elkllonité diagnodzishoz szamos immunhisztokémiai re-
agens all rendelkezésre (pl. GATA3, CK7, CK 20, p63, p40,
uroplakin Il és lIl), amelyek kombinalt alkalmazasa lehetévé te-
szi a tumorsejtek urothelialis eredetének igazolasat.

Ezen daganatforméra is érvényesek az EAU-irdnyelvekben
megfogalmazott diagnosztikai Iépések, azonban végleges
szOvettani diagndzist itt a primer tumor patoldgiai vizsgalati
eredménye ad, ahogy az az éltalunk bemutatott esetben is ol
lathato. Esetlinkben sajnos a beteg utankdvetésérdl és a tumor
hosszabb tavu viselkedésérél nem tudunk nyilatkozni.
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4. ABRA: GYENGE POZITIV MAGI JELOLODES GATA3 M-
MUNHISZTOKEMIAI REAKCIOVAL (200x)

5. ABRA: A KITERJEDT RETROPERITONEALIS TERFOGLALAS JOL
LATHATO A SZAGITTALIS CT-FELVETELEN A M. PSOAS MENTEN

Hugyholyagban el6forduld azonos tipust daganatok kérlefo-
lyasardl vannak korlatozott adatok, azonban a betegség ag-
resszivitasa vita targya. Azon kevés vizsgalati eredmény alapjan,
ami jelenleg rendelkezéstinkre 4ll, csupan arra tudunk kévet-
keztetni, hogy malignitasa alacsonyabbnak tekintett a szokva-
nyos high-grade urothelialis karcindmaétol. Jelen beteg eseté-
ben azonban ez a feltevés megcafolhato.

Kovetkeztetések

Esetlink kapcsan néhany tanulsagot megfogalmaztunk.

Gynecomastia miatt részletes kivizsgalas, gdckutatds nem tor-
tént, itt mar egy hasi UH, altalanos laborvizsgalat eredményei ko-
rabbi diagndzishoz vezethettek volna, kedvezébb életkilatasok-
kal. Ugy, mint a betegek nagy t&bbsége éltalanos laborvizsgalat,
sz(révizsgdlat nem tortént idészakosan alapellatas keretein belll
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A felvételi statuszban egy retencios holyag, kétoldali Gregrend-
szeri tagulat kerdilt leirasha, ami dnmagaban magyarazhatja a
postrenalis veseelégtelenség klinikai képét. llyen esetben so-
sem szabad elfelejteni, hogy egy eltérés mdgott tobb szerv
megbetegedése is allhat.

A csokkent vesefunkcié ellenére is ragaszkodni kell a ponto-
sabb, reprodukélhatéd képalkotd vizsgalathoz, akar nativ CT-
vagy MRI-vizsgalat formajaban. Alsé higyUti beavatkozas so-
ran ilyen esetben retrograd uretero-pielogréfia is szolgaltathat
hasznalhaté morfoldgiai informéaciot. Kérdéses esetben a sze-
lektiv fels¢ higyuti vizeletminta citoldgiai vizsgdlata is hasznos
lehet, baresetlinkben valészinlleg nem lett volna konzekven-
cidja.

Szem el6tt kell tartani, hogy a hélyagbdl eltavolitott tumor
sz6vettana nem minden esetben egyezik meg a primer (vagy
szinkron) felsé Uregrendszeri tumoréval, altalunk lekdzolt pél-
dankban is egy low-grade urothelialis daganat kerlt diagno-
zisra a TUR soran, ennek ellenére a primer tumor szbvettana
megleps eredményt hozott.

Osszességében elmondhatd, hogy egy késén diagnosztizalt
esettel alttunk szemben. Meg kell emliteni, hogy a szokdasos
betegutak a jarvany alatt atépultek, lelassultak, illetve bizonyos
részei teliességgel felborultak. A mitéti indikaciénak a beteg
panaszait tekintettdk.

Minden makroszképosan ,érdekes” prepardtumot do-
kumentalni kell, hiszen most is utélag derdlt ki, hogy ritka
korképet kezeltiink. Sajnos intraoperativ fotéanyagot nem
tudunk mellékelni. Tekintettel a beteglnk el6rehaladott
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