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Suhrn

Kajo K, Kajo M, Machailekova K, Palaj J,
Meciarova I, Zuzak P, Tvrdik E. ,,Burned-
out“ tumor semennika s metastazou do ret-
roperitonealnej lymfatickej uzliny

Pojmom ,burned-out tumour® sa oznacuje
zriedkavd klinicka entita, ktora sa prezentuje
spontdnnou a kompletnou regresiou testiku-

larneho nadoru bez predchadzajucej liecby
pri ndleze metastaz v retroperitoneu, v me-
diastine, v lymfatickych uzlinich, v plucach
alebo v peceni. Opisujeme pripad 55-ro¢ného
pacienta s bolestami v pravej driekovej ob-
lasti, u ktorého bola CT vySetrenim zistena
tumordzna masa v retroperitoneu (velkos-
ti 70 x 55 x 90mm) a ultrasonografickym
vySetrenim boli zaznamenané S$trukturdlne
zmeny v oblasti dolného pélu pravého se-
mennika. U pacienta bola najprv vykonand
orchiektémia s histologickym nélezom jazvo-
vitych alteracii v semenniku, bez jednozna¢-
nych nadorovych zmien. Neskor nasledova-
la radikdlna extirpicia retroperitonedlneho
nadoru, ktory bol charakteru metastazy se-
minému v lymfatickej uzline. Nélez v semen-
niku bol preto prehodnoteny na kompletne
regredovany nador - ,burned-out tumour®
Nasledne pacient podstapil adjuvantnd che-
moterapiu. V etiopatogenéze ,burned-out®
nadorov sa uplatiiuju predovsetkym imunolo-
gické faktory, menej sa zvazuje ucast ischémie.
Prognoéza ,burned-out® tumorov je v pripa-
doch seminomatéznych nadorov porovnatel-
na s pripadmi s primdrnymi testikuldrnymi
nadormi zo zarodo¢nych buniek.
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Summary
Kajo K, Kajo M, Machalekova K, Palaj J,
Meciarova I, Zuzak P, Tvrdik E. “Burned-



out” tumour of the testis with metastasis to
the retroperitoneal lymph node

The term “burned-out tumour” refers to a rare
clinical entity that represents a complete spon-
taneous regression of previously untreated
testicular cancer with metastases in the retro-
peritoneum, mediastinum, lymph nodes, lung
or liver. We describe the case of a 55-year-old
patient with pain in the right lumbar region, in
which the CT scan disclosed a tumour mass in
the retroperitoneum (sized 70 x 55 x 90 mm),
and ultrasonography revealed structural changes
in the lower pole of the right testicle. First, the
patient underwent a right-sided orchiectomy
with histological finding of a scar in the testicle
without distinct tumour changes, followed by

UVOD

Pojmom ,burned-out tumour® sa oznacuje
zriedkava klinicka entita, ktord sa prezentuje
spontannou a kompletnou regresiou testiku-
larneho nadoru bez predchadzajicej liecby pri
néleze metastdz v retroperitoneu, v mediasti-
ne, v lymfatickych uzlindch (LU), v plucach
alebo v peceni (1-4). Opisujeme pripad pa-
cienta s kompletne regredovanym niddorom
semennika, ktory metastazoval do retroperi-
tonealnej LU.

KAZUISTIKA

I§lo o 55-ro¢ného muza s bolestami v pravej
driekovej oblasti. Pri ultrasonografickom vy-
Setreni (USG) brucha bolo vyjadrené podo-
zrenie na objemnu pseudoaneuryzmu brusnej
aorty a odporudené CT vySetrenie. V CT ob-
raze sa v infrarenalnom retroperitoneu vpravo
nachadzal ovalny, ostro a hladko ohrani¢eny
solidny, hypovaskularizovany tumor velkosti
70 x 55 x 90mm, ktory sposoboval tlakova

radical resection of the retroperitoneal tumour,
which histology proved to be a metastasis of
seminoma in the lymph node. Consequently, the
histology in the testis was re-evaluated and de-
termined to be a completely regressed testicular
tumour - “burned-out tumour” Subsequently,
patient underwent adjuvant chemotherapy. The
pathogenesis of “burned-out” tumours are com-
prises mainly of immunological factors, ischemia
represents another, although less probable cause.
Prognosis of “burned-out” tumours in cases of
seminomatous germ cell tumours is comparable
with those of primary testicular tumours.

Key words:
“burned-out”, regression, seminoma, testis, tu-
mour.

deformdciu vena cava inferior a ventrokrani-
alnu dislokaciu duodena v oblasti D3. V dife-
rencialnej diagnostike bola zvazovana blizsie
nespecifikovand lymfadenopatia alebo pri-
marny retroperitonealny tumor. Pacient bol
odoslany na USG semennikov, pri ktorom sa
zistila v oblasti dolného polu pravého testis
neostro ohrani¢end, mierne hypoechogénna
1ézia charakteru pozapalovych zmien (obr. 1).
Z onkomarkerov bol zvyseny fudsky beta-cho-
riogonadotropin (8-HCG) na 11,6 mIU/ml
(norma 0-3 mlIU/ml), ktory v priebehu
dvoch mesiacov dosiahol hladinu 29 mIU/ml.
Ostatné vy$etrené nadorové markery ako kar-
cinoembryonalny antigén, CA19-9, prostatic-
ky Specificky antigén, chromogranin A a alfa-
-fetoprotein (AFP) boli v norme. Vzhladom
na suponovany ,burned-out® nador bola
vykonand ingvinalna orchiektémia vpravo
s klinickou diagnézou atrofického pravého
semennika so $trukturalnymi zmenami a so
suspektnym tumorom. K bioptickému vyse-
treniu bolo zaslané testis velkosti 35 x 25 x
20mm s funiculus spermaticus dlzky 80 mm.
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Obr. 2.

Histologicky ndlez lézie v pravom semenniku potvr-
dil jazvovity parenchym testis s atrofickymi zmena-
mi v okolitych semenotvornych kandlikoch (zvécse-
nie 40x; farbenie hematoxylin — eozin)

Fig. 2.

Histologically, the lesion from the right testis was
composed of scarred testicular tissue with atrophic
changes in surrounding seminiferous tubules (mag-
nification 40x; hematoxylin — eosin staining)

Na rezoch bolo v oblasti dolného pélu pritom-
né neohranicené lozisko belavej farby, tuhsej
konzistencie, do priemeru 1 cm. Histologicky
nalez potvrdil len neostro ohraniceny okrsok
jazvovite alterovaného parenchymu testis bez
jednoznacného nadoru. Okolité semenotvor-
né tubuly vykazovali znamky atrofie (obr. 2).
Nasledne bol realizovany pokus o odber z re-
troperitonealneho tumoru, pricom vo vzorke
bolo zachytené len denzné fibrézne tkani-
vo s lymfoidnymi infiltratmi a makrofagmi.
Vzhladom na nereprezentativnost vzorky
bola v celkovej anestéze cestou strednej lapa-
rotéomie vykonana radikdlna extirpacia nddo-

Obr. 1.

Sonograficky obraz lézie v oblasti dolného pdlu pravého
testis. ISlo o neostro ohranicend, mierne hypoechogén-
nu léziu charakteru pozdpalovych zmien.

Fig. 1.

The ultrasonographic image of the lesion located in the
lower pole of the right testis. It was an ill-defined, slightly
hypoechoic area suspicious of postinflammatory chan-
ges.

Obr. 3.

Makroskopicky obraz nddorovej Iézie z retroperitonea.
Islo o utvar na povrchu opuzdreny, na reze multinodu-
Idrneho solidneho vzhladu a sivobielej farby.

Fig. 3.

Macroscopic image of the retroperitoneal tumour. It
was an encapsulated mass with multinodular solid ap-
pearance and grey-white colour on cut surface.

ru retroperitonea. Makroskopicky islo o tu-
mordzny utvar vyssie uvedenych rozmerov,
ktory bol na povrchu kompletne optzdreny,
na rezoch solidny, multinoduldrnej $truktua-
ry, sivobielej farby, slaninovitej konzistencie
(obr. 3). Histologicky nalez svedc¢il pre meta-
stazu klasického seminému v LU s nalezom
charakteristickych stromalnych lymfoidnych
infiltratov (obr. 4). Pri imunohistochemickej
analyze nddorové bunky boli pozitivne pri
dokaze CD117, placentalnej alkalickej fosfa-
tazy (PLAP) (obr. 5) a OCT3/4 a boli nega-
tivne pri dokaze cytokeratinov (AE1/AE3),
$-HCG, AFP a CD30.



Obr. 4.

Histologicky obraz nddoru z retroperitonea svedcil pre
metastdzu semindmu do lymfatickej uzliny, s typickymi
zhlukmi svetlych atypickych buniek s jasnymi bunkovy-
mi membrdnami, oddelenymi fibrovaskuldrnymi septa-
mi s lymfoidnymi infiltrdtmi (zvécSenie 100x; farbenie
hematoxylin — eozin)

Fig. 4.

Histologically, retroperitoneal tumour represented
a metastasis of seminoma into lymph node and was
composed of clusters of atypical large cells with clear
cytoplasm and distinct cell membranes, separated by
fibrovascular septa with lymphoid infiltrates (magnifi-
cation 100x; hematoxylin — eosin staining)

Poopera¢ny priebeh bol u pacienta bez
komplikacii. Pacient podstupil $tyri cykly ad-
juvantnej chemoterapie v rezime EP (etopozid
s cisplatinou) a kontrolné CT vySetrenie nedo-
kazalo rezidualne onkologické ochorenie.

DISKUSIA

Fenomén spontannej parcidlnej alebo kom-
pletnej nadorovej regresie bez predchadzajtcej
terapie je znamy pri nadoroch obli¢iek, prsni-
ka, malignych lymfémoch a melanémoch (5).
V testikularnych nadoroch zo zarodoc¢nych
buniek (,germ cell tumour® - GCT) bol tento
fenomén prvykrat zaznamenany v roku 1927
Prymom, ktory pri pitve nasiel jazvu v testis
u pacienta s retroperitonedlnym GCT (1, 6,
7). V roku 1951 Friedman pozoroval regre-
sivne zmeny alebo evidentné testikuldrne na-

Obr. 5.

Imunohistochemicky dékaz placentdlnej alkalickej
fosfatdzy v nddorovych bunkdch seminému v meta-
statickom loZisku v retroperitoneu (zvicsenie 100%;
PLAP)

Fig. 5.

Immunohistochemical staining of placental alkali-
ne phosphatase in neoplastic cells of seminoma in
the retroperitoneal lymph node metastasis (magni-
fication 100x; PLAP)

dory u 23 z 29 pacientov, ktori mali pévodne
diagnostikovany primérny retroperitonealny
GCT (6, 8). Nasledne Azzopardi et al. prestu-
dovali niekolko pripadov pacientov s palpaéne
normalnymi semennikmi, v ktorych nasli jazvy
alebo malé naddorové loziska pri va¢sich meta-
statickych neseminomatéznych GCT, a zalo-
zili tak koncept ,burned-out testikuldrneho
nadoru (1, 8). Tym sa otvorila otazka, ¢i pri-
najmenej ¢ast primarnych extragonadalnych
GCT by nemohla predstavovat metastatické
loziska pri skrytych, resp. regresivne zmene-
nych testikularnych nddoroch. Aj na zaklade
tychto prac sa v sti¢asnosti primarne retroperi-
tonealne GCT povazuju za extrémne zriedkavé
a viaceri autori dokonca pochybuju o ich exis-
tencii (6). Preto vSetky retroperitonealne GCT
sa v sicasnosti pokladajt skor za metastatické
pri primarnom testikularnom poévode (8, 9).
Dokazom tejto hypotézy bola praca Scholza et
al., ktori vo vsetkych pripadoch extragonadal-
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nych retroperitonealnych GCT potvrdili pato-
logicky nélez v testis a azZ v 76 % pripadov bol
v testis zachyteny viabilny tumor alebo jazva.
Na zaklade tychto poznatkov by pri retroperi-
tonealnych nadoroch s normélnym palpa¢nym
nalezom na testis mali byt ultrasonograficky
vySetrené semenniky a do avahy by mal byt
brany ,,burned-out® syndrom (2, 6). Na druhej
strane vacsina extragonadalnych GCT mimo
retroperitonea vzniknutych v mediastine
a v centralnom nervovom systéme je povazo-
vanych za primdrne neoplazmy (3, 9). Vznik
tychto nadorov vysvetluji dve embryologické
hypotézy. Prva z nich je zaloZena na tedrii, Ze
tieto nadory vznikaju z primordidlnych (em-
bryondlnych) zirodo¢nych buniek lokalizo-
vanych pozdiz stredovej linie tela. Ide najskor
o endodermalne $truktury, ktoré sa v priebehu
vyvoja nedostali do skrota. Druhd hypotéza
navrhuje, Ze ide o nadory, ktoré vznikajui z pri-
mitivnych totipotentnych buniek uvolnenych
v §tadiu moruly alebo blastuly, ktoré sa neskor
transformovali do zarodo¢nych buniek (1).
»Burned-out nddory sa zriedkavé a pred-
stavuju priblizne 2% vsetkych testikularnych
GCT (Fabre, 2004). Metastdzy v retroperito-
neu su Castejsie lokalizované na ipsilateralnej
strane, ako je ,burned-out tumor (1, 8). Aj
ked presnd etiopatogenéza ,burned-out“ na-
dorov nie je doteraz znama, predpokladaji sa
niektoré imunologické a ischemické mecha-
nizmy, ktoré by mohli byt zodpovedné za ich
vznik a priebeh (10). Zo $tadia regresie malig-
nych melanémov sa ukdazali byt najpravdepo-
dobnej$imi imunologické mechanizmy (11).
Jedna z hypotéz poukazuje na to, Ze nadorové
antigény mozu byt pri opakovanej expozicii
rozpoznané cytotoxickymi T-lymfocytmi, ¢im
dochddza k masivnej infiltracii nadoru T-lym-
focytmi a naslednej likvidacii nddorovych bu-
niek, ¢o vedie k vystupiiovanej fibréze (10).
Pacienti s extragonadalnymi GCT spoje-
nymi s ,burned-out® fenoménom sa vacsi-
nou stazuju na neurcité priznaky stvisiace
najmé s extragonadalnou nddorovou masou,
ako st bolesti chrbta a abdominalna rezisten-
cia, zriedkavo byvaju aj skrotalne bolesti (2).
Casté st vSeobecné prejavy neoplazie, ako s
chudnutie, no¢né potenie a strata chuti do jed-
la. Zriedkavo boli opisané pripady, ktoré sa
prezentovali krvdcanim z gastrointestinal-
neho traktu pri infiltracii steny duodena (4).
Niektoré z pripadov s ,burned-out” nadorom
st dokonca uplne asymptomatické (7). Kedze
palpa¢né vysetrenie semennikov nie je zvycaj-

ne prinosné, velmi doélezité a rozhodujuce je
ultrasonografické vysetrenie (3, 7), ktoré od-
hali hypoechogénne loZiskd a mikrokalcifika-
cie, bez jednozna¢ného nalezu tumoriformne;j
masy (1, 3). Pri retroperitonealnej nadorovej
mase by dalej mali byt vySetrené sérové na-
dorové markery, ako st AFP, 8-HCG a laktat
dehydrogenaza, pretoze ich zvysena hladina
moze napomdct v diagnostike a naslednom
manazmente testikulairnych GCT. ZvySend
hladina jedného alebo viacerych markerov
je pritomna az v 80% metastatickych GCT
(4). Aj v nasom pripade bola vyssia hladina
B-HCG, ktory byva zvyseny v priblizne 10%
seminomov (7). Niektori autori odporucaju
navy$e aj testikuldrnu biopsiu pri akejkolvej
suspekcii a/alebo pri rizikovych faktoroch pre
in situ malignitu (3).

Histologickymi nalezmi v semenniku pri
»burned-out® tumore su tvorba jazvovitého
loziska, intratubulérne kalcifikacie, lymfoplaz-
mocelularny infiltrat, nalez siderofagov a testi-
kularna atrofia (2, 10). Jednym zo $pecifickych
znakov svedciacich pre regresiu GCT je nalez
okolitej intratubuldrnej neoplazie zo ziro-
do¢nych buniek v kombindcii s testikularnou
jazvou a atrofiou aj pri chybani metastatické-
ho loziska (12). Poc¢etné malé cievy pritomné
v jazvovitom tkanive pravdepodobne odra-
zaju predchadzajucu nadorovu angiogenézu
a pretrvavanie neovaskularity aj po nddorovej
regresii (7). Podla niektorych prac st medzi
»burned-out” nadormi najéastejsie zastipené
seminomy, a to az v 50-62% (8, 12). Chirur-
gické odstranenie primarneho testikuldrneho
nadoru, aj pri jeho kompletnej regresii, je ne-
vyhnutnou poziadavkou pred zahdjenim che-
moterapie, nakolko sa predchadza moznému
relapsu po liecbe (6, 7, 9). Hrozi totiz, Ze pri
ponechani nadorového loZiska v testis najcas-
tejsie pouzivané liecebné chemoterapeutika
nie su schopné prekonat krvno-testikularnu
bariéru. Preto pri extragonaddlnych nadoroch
GCT ostava 50% riziko perzistencie nadoro-
vych buniek v testis, aj ked toto nemusi byt
pravdou pri kompletnej regresii (7). Orchiek-
tomia by mala byt zrealizovana dokonca aj pri
suspektnom ultrasonografickom naleze v tes-
tis (7). Seminomatézne extragonadilne GCT
su senzitivne na chemoterapiu podobne ako
primdrne semindmy a najcastejsie pouzivanou
chemoterapeutickou schémou je kombindcia
bleomycin, etoposid a cisplatina (tzv. BEP re-
zim) (2, 6). Na druhej strane neseminomatoz-
ne extragonadalne GCT su castejsie chemore-



zistentné a 5 rokov preziva priblizne len 65%
pacientov (2).

Celkovo je progndza pacientov s extragona-
dalnymi GCT s charakteristikami seminému
vybornd v porovnani s pacientami s nesemi-
nomatéznymi extragonadalnymi GCT, ktoré
v8ak prevazuju (7, 8, 10). Preto je potrebnd
véasnd diagnostika a lie¢ba retroperitonedl-
nych metastaz, ¢o napomaha k zniZenej mor-

ZAVER

Napriek tomu, Ze ,,burned-out® tumory pred-
stavuji  zriedkavy klinicko-patologicky fe-
nomén, je potrebné nan mysliet u pacientov
s retroperitonedlnou nadorovou masou aj
pri klinicky nemom néleze na semennikoch
a dolezité je odporucit ultrasonografické vyse-
trenie testis.

talite (4).

Podakovanie

Autori sa touto cestou chcu podakovat Lige
proti rakovine, ktora podporuje Projekty tka-
nivovej nadorovej banky a FISH diagnostiky
na Ustave patolégie SZU a OUSA v Bratislave.

LITERATURA

10.

11.

12.

. Fabre E, Jira H, Izard V, et al. Burned-out primary testicular cancer. BJU Int 2004; 94(1):

74-78.

. Balalaa N, Selman M, Hassen W. Burned-out testicular tumor: A case report. Case Rep Oncol

2011; 4: 12-15. doi: 10.1159/000324041.

. Yucel M, Kabay S, Saracoglu U, et al. Burned-out testis tumour that metastasized to retrope-

ritoneal lymph nodes: a case report. ] Med Case Rep 2009, 3: 7266. doi: 10.1186/1752-1947-3-
7266.

. Kar H, Kamer E, Ekinci N, et al. Upper gastrointestinal bleeding as initial presentation of bur-

ned-out testicular tumor. Int ] Hemat Oncol 2011; 21 (4): 245-248. doi: 10.4999/uhod.09113.

. Saleh FH, Crotty KA, Hersey P, Menzies SW, Rahman W. Autonomous histopathological

regression of primary tumors associated with specific immune responses to cancer antigens.
J Pathol 2003; 200: 383-395.

. Gaytan-Escobar E, Muioz-Islas E, Colorado-Garcia A, et al. Burned-out testicular tumor

with pulmonary and retroperitoneal metastases: a case report. Rev Mex Urol 2010; 70(5): 301-
304.

. Gurioli A, Oderda M, Vigna D, et al. Two cases of retroperitoneal metastasis from a comple-

tely regressed burned-out testicular cancer. Urologia 2013; 80(1): 74-79.

. Scholtz M, Zehender M, Thalmann GN, et al. Extragonadal retroperitoneal germ cell tumor:

evidence of origin in the testis. Ann Oncol 2002; 13: 121-124.

. Bohle A, Studer UE, Sonntag RW, Scheidegger JR. Primary or secondary extragonadal germ-

-cell tumors? J Urol 1986; 135: 933-943.

Kontos S, Doumanis G, Karagianni M, et al. Burned-out testicular tumor with retroperitone-
al lymph node metastasis: a case report. ] Med Case Rep 2009; 3: 8705. doi: 10.4076/1752-1947-
3-8705.

Tefany FJ, Barnetson RS, Halliday GM, McCarthy SW, McCarthy WH. Immunocytochemi-
cal analysis of the cellular infiltrate in primary regressing and non-regressing malignant mela-
noma. ] Invest Dermatol 1991; 97: 197-202.

Balzer BL, Ulbright TM. Spontaneous regression of testicular germ cell tumors: an analysis of
42 cases. Am ] Surg Pathol 2006; 30: 858-865.

Ces Urol 2014; 18(2): 138-143

strana 143



