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OSSZEFOGLALAS

Az urothelialis karcinma leggyakrabban a regionalis nyirok-
csomokba, a tlid6be, a majba és a csontokba ad attétet, a
here érintettsége azonban rendkivill ritka.

Esetlinkben egy 70 éves férfi beteg jobb oldali hydrocele miatt
felvételre keriilt, akinek anamnézisében korabban tobbszoro-
sen kezelt, magas malignitasd, urothelialis higyholyag-karci-
noéma szerepelt. A fizikélis és az ultrahangvizsgalat maligni-
tasra nem utalt, azonban az intraoperativ kép kifejezett heges
dtalakulast mutatott, ezért semicastratio tortént. A szovettani
és immunhisztokémiai vizsgalatok urothelialis eredet(i meta-
sztazist igazoltak, magas PD-L1-expresszidval. A staging soran
tovabbi nyirokcsomadattétek igazolddtak, ezért platinaalapu
kemoterdpia, majd fenntartd immunellenérzépontgatlé-
kezelés indult. A beteg komplex tarsbetegségei miatt onko-
kardiologiai gondozas alatt allt, amely mellett az onkoldgiai
kezelések biztonsagosan elvégezhetdk voltak.

Az eset ravilagit arra, hogy urothelialis karcinémaban évekkel
a primer kezelés utan is megjelenhet szokatlan lokalizacioju
attét, és benignusnak tind scrotalis eltérés hatterében is allhat
malignus folyamat. A pontos diagnozis felallitasaban kulcssze-
repe van az intraoperativ megitélésnek és az immunhisztoké-
miai vizsgalatoknak.
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UROTHELIALIS KARCINOMA, HEREATTET, HYDROCELE, IMMUNTERAPIA, PD-LT,
ONKOKARDIOLOGIA

Rare testicular metastasis of urothelial
carcinoma: case report

Urothelial carcinoma most commonly metastasizes to regional
lymph nodes, lungs, liver, and bone, while testicular involve-
ment is extremely rare.

We present a 70-year-old male admitted due to symptomatic
right-sided hydrocele with a history of previously treated high-
grade bladder urothelial carcinoma. Physical examination and
ultrasound showed no suspicion of malignancy; however,
intraoperative findings revealed extensive fibrotic alteration and
semicastration was performed. Histopathological and immuno-
histochemical analysis confirmed metastatic urothelial carcinoma
with high PD-L1 expression. Subsequent staging detected
additional lymph node metastases, therefore platinum-based
chemotherapy followed by maintenance immune checkpoint
inhibitor therapy was initiated. Due to significant cardiovascular
comorbidities, the patient was managed under cardio-oncological
supervision, allowing safe administration of oncological treatments.
This case highlights that unusual metastatic sites may appear
years after primary treatment of urothelial carcinoma and that
apparently benign scrotal lesions may conceal malignancy.
Accurate diagnosis relies on intraoperative assessment and
immunohistochemical evaluation.

UROTHELIAL CARCINOMA, TESTICULAR METASTASIS, HYDROCELE, IMMUNGTHERAPY,
PD-L1, CARDIO-ONCOLOGY
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Bevezetés

Az urothelialis karcinoma (UQ) leggyakrabban regiondlis nyi-
rokcsomokba, tidSbe, majoa és csontokba ad attétet (1, 2).
A herébe t6rtén6 metasztazis rendkivil ritka, elsésorban eset-
szintl kozlésekben és kis esetsorozatokban szerepel (3, 4). A
testicularis attétek diagnosztikdja kiléndsen nehéz lehet, mivel
klinikailag és a képalkoto vizsgalatok alapjan gyakran benignus
elvaltozasnak tlnnek. Emiatt az ilyen esetek dokumentalasa
kiemelten fontos a differencidldiagnosztika, a terapias dontés-
hozatal és a progndézis szempontjabdl.

Esetismertetés

Betegiink eqy 70 éves férfi, aki jobb oldali, panaszo-
kat okozé hydrocele miatt jelentkezett osztalyunkon. A
beteg kizardlag a hydrocele okozta mechanikus panasz
miatt fordult orvoshoz, amely elsésorban a mindennapi
aktivitasat, kilénésen a jarmdvezetést zavarta.
Anamnézisében pitvarfibrillacio, elektrokardioverzid,
coronarographia és ablacid, hypertonia, 2-es tipusu di-
abetes mellitus, ischaemias szivbetegséqg, készvény és
also végtagi varicositas szerepeltek.

1. ABrA: (A) HUGYHOLYAG PRIMER HIGH GRADE (GRADE 3)
PAPILLARIS UROTHELIALIS KARCINOMAJA. A NYILAK A ROSSZUL
DIFFERENCIALT HAMMAL FEDETT PAPILLAKAT MUTATJAK (H&E
20x). (B) A PRIMER HOLYAGRAK MELYEBB TERULETEIN A LA-
MINA PROPRIA TERULETI INVAZIOJA LATHATO KIFEJEZETT GYUL-
LADAST MUTATO KORNYEZETBEN. A NYILAK AZ INFILTRALO
HAmoOT JELZIK. (H&E 25x). (C) Kis NAGYITASU KEP JOBB
FELSO RESZEBEN A METASZTATIKUS UROTHELIALIS RAK LATSZIK
(CSILLAG), A BAL ALSO FELBEN PEDIG A HERECSATORNACSKAK
ATMETSZETEI MUTATKOZNAK. A KET TERULET KOZT INTENZIV
LYMPHOPLASMOCYTAS BESZURODES VAN. (H&E 5x). (D)

A HERECSATORNAKBAN TERJEDO RAKOT DEMONSTRALJAK A
NYILAK. (H&E 25x) ForrAs: SUk6sp FARKAS
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Urologiai el6zményként urothelialis hugyholyag-karcind-
mat diagnosztizaltunk, amely miatt ésszesen ét alkalom-
mal tortént transurethralis resectio (TUR). A TUR-m(ité-
tek szévettani feldolgozasa tébbszér high-grade (grade
3) urothelialis karcinomat igazolt (1. abra), eqy esetben
mikropapillaris morfolégiai formaval. A patolégiai stadi-
ummeghatarozas azonban tébbszér bizonytalan maradt
(pTx, illetve minimum pT1), mivel a vizsgalt metszetek-
ben nem volt vildgosan eldénthetd, hogy az észlelt kes-
keny simaizomkétegek a muscularis mucosae-hoz vagy
a muscularis propriahoz tartoztak (5, 6). A klinikai és
endoszkopos kép, valamint az ismételt, high grade da-
ganatmeqjelenés alapjan utdreszekcio tértént, és a folya-
matot legalabb pT2 stadiumtnak véleményezték, ezért
cystectomia javaslata mertdilt fel.

Az onkoteam déntése alapjan neoadjuvans kezelés utan
radikalis cystectomia javaslata sziletett, amely terapias
irénnyal az uroldgiai team is egyetértett (7).

A neoadjuvans kezelés lezarasa utan a beteg a tovabbi
onkoldgiai terdpiat — sajat megfogalmazasa szerint —
elutasitotta, kijelentve, hogy megqyogyult, és tovabbi
kezelést nem kivan elfogadni. Hosszas megbeszélés
utan véqil a radioterapiaba egyezett bele. A kezelés
utan majdnem eqy éven keresztil rendszeres uroonko-
I6giai kontrollon vett részt, amely cisztoszkdpiat és ké-
palkoto vizsgalatokat (mellkas-, has- és kismedence-CT)
is magaban foglalt. Bar a szakmai ajanlasok hosszu tavd,
rendszeres utankévetést javasolnak (8), a beteq ezutan
a gondozasbdl kiesett.

Négy évvel késébb jobb oldali hydrocele miatt tértént
felvétel. A fizikalis vizsgalatkor és a scrotalis ultrahan-
gon malignus folyamatra utalé jel nem volt; a here ho-
mogén echoszerkezet( volt, tumorgyanus eltérés nem
volt azonosithato, igy nem tamasztotta ala malignitas
gyanujat. Intraoperativan azonban a here kifejezetten
hegesnek és torzult megjelenésinek bizonyult. Nem
klasszikus tumoros képet lattunk, inkabb kiterjedt
heges atalakuldsra emlékeztetett, amelyet a beteg
fajdalmanak lehetséges okaként értelmeztiink. A dén-
tés meghozatalakor a déntés meghozatala mérlege-
lést igényelt, mivel a semicastratiot el6zetesen nem
beszéltik meg részletesen a betegqgel, ugyanakkor
életkora és funkcionalis igényei alapjan a a definitiv
meqoldas mellett déntéttink. Osztalyvezetdi konzili-
um utan jobb oldali semicastratio tértént. A heretu-
mormarkerek negativak voltak (AFR 3-hCG, LDH).

A szévettani vizsgalat soran malignus epithelialis tumor
igazolodott (1. abra). Az immunhisztokémiai vizsgalatok
alapjan a daganat cytokeratin- (AET/AE3, CK7) poziti-
vitast mutatott, mig a csirasejtes tumorokra jellemzé
markerek negativak voltak. A GATA3-expresszio kiemelt
Jjelentéséggel bir a differencidldiagnosztikaban, mivel
segit elkdléniteni az urothelialis eredet( metasztatikus
daganatokat a primer here- és eqyéb lagyrészdagana-
toktdl (9). A GATA3-festés erds pozitivitasa, valamint a
beteg ismert anamnézise alapjan a daganat urothelialis
karcindma attétének felelt meq.
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A PD-L1 immunhisztokémiai vizsgalata soran a tumor-
sejtek TPS- (tumor proportion score) értéke 100%, mig
a CPS (combined positive score) szintén 100% volt, ami
kifejezetten magas PD-L1-expressziot jelez. Ez a lelet
klinikai szempontbdl kiilénés jelentéséggel bir, mivel
a magas PD-L1-expresszié urothelialis karcindmaban
prediktiv biomarkernek tekintheté az immunellenérzd-
pontgatlo-terapiak hatékonysagara, és megalapozza az
immunterapia késébbi alkalmazasat.

Terapia és korlefolyas

A m(tét utdn a beteg allapota stabil volt, laztalan maradt,
spontan vizelt, a drén eltdvolitdsa utan otthonaba bocsatot-
tuk. A posztoperativ stadiummeghatérozas céljabdl végzett
kontrasztanyagos mellkas-, has- és kismedence-CT patolégias
mediastinalis és paraaorticus nyirokcsomé-megnagyobbodast
igazolt, amely attétes betegségnek felelt meg. Az onkoteam
dontése alapjan attétes urothelialis karcindma miatt szisztémas,
platinaalapu kemoterapia indult.

A beteg gemcitabin-ciszplatin (GC) kombinalt kemoterapidban
részesult, gemcitabin 1250 mg/m?2 ddzisban az 1. és 8. napon,
valamint cisplatin 70 mg/m? dézisban az 1. napon, 21 napos
ciklusokban. Osszesen négy ciklus GC-kezelést alkalmaztunk. A
kemoterapia méasodik ciklusa utan febrilis allapot és pneumo-
nidra utalé klinikai és radiologiai eltérések jelentkeztek, amelyek
konzervativ kezelés mellett javultak. Irodalmi adatok alapjn
a kemoterdpia soran az infekciés szévédmények (kulbnosen
a neutropeniaval tarsuld pneumoniak) nem ritkak urothelialis
karcindbma kezelése soran (10, 11).

A kemoterdapia utan, stabil betegség mellett, fenntarté kezelés-
ként immunellenérzépontgatio-terdpiat inditottunk avelumab
alkalmazasaval, 800 mg ddzisban, kéthetente intravénds infuzid
forméjaban, a jelenlegi terapias iranyelveknek megfeleléen (12).
A soron kovetkezd képalkotd vizsgalat a felsé mediastinumban
progredidld lymphadenopathiat irt le, mig a hugyhdlyag jobb
oldali faldnak rétegzédése valtozatlan maradt, egyéb attét nem
igazolédott.

Makroszképos haematuria miatt cisztoszkdpia tortént, amely
soran malignitasra utald eltérés nem volt észlelhets. A tovab-
bi kontroll CT vizsgalatok soran a mediastinalis nyirokcsomaok
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mérete valtozatlan maradt, Ujabb progresszié nem igazolédott.
A beteg jelenleg is fenntarté avelumab-immunterdpidban ré-
szesUl, amelyet jol toleral. Mellékhatasként a kezelés soran ve-
sefunkcié-romlas jelentkezett, feltehetéen immunterapia-me-
didlta nephritis kovetkeztében. Ennek megfeleléen szisztémas
szteroidkezelés indult, amelyre a vesefunkcié javuldst mutatott.
A beteg éllapota jelenleg stabil, az immunterdpia folytatasa
szoros nefrolégiai és onkoldgiai kontroll mellett torténik.

Onkokardiologiai vonatkozasok

A beteg kiterjedt kardiovaszkularis anamnézise miatt a teljes
onkoldgiai kezelési folyamat soran onkokardioldgiai gondozas
alatt allt. A szisztémas onkolégiai kezelések megkezdése el6itt
és azok soran rendszeres kardiologiai kontrollvizsgalatok tor-
téntek (13). Az echokardiogréfias vizsgalatok enyhén csokkent
balkamrafunkciét igazoltak (ejekcids frakcid ~49%), elséfoku
mitralis és tricuspidalis regurgitaciéval, valamint mérsékelten
emelkedett pulmonalis nyomassal. Tartos antikoagulans ke-
zelés inditasa valt szikségessé. A beteg szivelégtelenségnek
megfelelt gydgyszeres terdpidban részesult, amely mellett a
tervezett platinaalapu kemoterdpia, majd késébb az immun-
ellenérzépontgéatlo-kezelés kardioldgiai kontraindikacidja nem
merdilt fel (14). A kezelések alatt kardiovaszkularis dekompen-
zaci6 nem jelentkezett, a kardialis statusz végig stabil maradt,
ami lehet6vé tette az onkolégiai terapia folytatasat.

Osszefoglalas

Esetlink ravilagit arra, hogy urothelialis karcinoma esetén még
évekkel a primer kezelés utan is el6fordulhat ritka lokalizacioju
attét (3, 4). A hydrocele jelen esetben masodlagos jelenség volt,
amely egy testicularis metasztazis felismeréséhez vezetett. A
vér—here gét elvileg védett a hematogén metasztazisképz&dés-
sel szemben, ami tovabb ndveli az eset ritkasagat és meglepd
jellegét. Az alapos anamnézis, az intraoperativ éberség, valamint
az immunhisztokémiai vizsgalatok kulcsszerepet jatszanak a
helyes diagnozis feldllitdsaban és a megfelelé onkoldgiai keze-
lés megvalasztasaban. Az eset jol példazza az onkokardioldgiai
egyUttmUkodés jelentéségét komplex, tdbb tarsbetegséggel
rendelkez& onkoldgiai betegek biztonsagos ellatasaban.
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