Przerzuty nowotworow litych do jadra i
powrozka nasiennego — problem diagnostyczny
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Streszczenie:

Przerzuty do jadra i powr6zka nasiennego stanowig diagnostyczne wyzwanie, poniewaz w wigkszosci
przypadkow brak jest jakiejkolwiek wzmianki o guzie pierwotnym. Najczesciej sg efektem rozsianego
nowotworu uktadu krwiotwdérczego, przerzuty nowotworow litych w tej lokalizacji sg rzadkosciag. W
grupie guzow litych do jadra i powr6zka nasiennego przerzuty najczesciej daja rak stercza, czerniak, rak
phuca, rak nerki oraz rak jelita grubego. Zmiany te najczesciej zajmuja jedno jadro w postaci pojedyncze;j
masy 1 trudno odrézni¢ je od guzow pierwotnych gonady. W matej grupie chorych przerzut do jadra lub
tkanek powrdzka nasiennego jest pierwszym objawem nowotworu, u wiekszosci jednak jest kolejna
manifestacja rozsianej choroby nowotworowej. Ze wzgledu na rzadkos$¢ problemu wazna jest
swiadomos$¢ cech utatwiajacych réznicowanie tych guzéw — w wielu przypadkach dopiero badanie
histopatologiczne, czasem z uzyciem specyficznych barwien immunohistochemicznych, daje ostateczng
odpowiedz co do charakteru i umiejscowienia pierwotnego nowotworu. Podkresli¢ nalezy, ze
stwierdzenie przerzutu w jadrze czy tkankach powré6zka nasiennego, bez wzgledu na umiejscowienie
ogniska pierwotnego, §wiadczy o rozleglosci procesu nowotworowego, ztej prognozie oraz braku
mozliwos$ci radykalnego leczenia onkologicznego.

Summary:

Metastases to the testicles and spermatic cord are a diagnostic issue, because in most cases there is no
mention of the primary tumor. Most are the result of metastatic tumors of the hematopoietic system,
metastatic solid tumors in this location are rare. In the group of solid tumors, metastasis to the testicles
and spermatic cord mainly come from prostate cancer, melanoma, lung cancer, kidney cancer and colon
cancer. These tumors usually are located in one testicle within single mass and are difficult to distinguish
them from primary tumors of the gonads. In a small group of patients metastasis to the testicle or
spermatic cord is the first symptom of cancer, in the majority, however, is another manifestation of
disseminated neoplastic disease. Because of the rarity of the problem it is important to know the
characteristics which will help in distinguishing among these tumors - in many cases only
histopathological examination, sometimes with specific immunohistochemistry, provides a definitive
answer to the nature and location of primary tumor. It should be emphasized that the finding of metastasis
in the testicle or spermatic cord, irrespective of the location of a primary, demonstrates the extent of the
disease, poor prognosis and the lack of radical oncological treatment possibilities.
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Jadro oraz tkanki powr6zka nasiennego najczgsciej zajgte sg przez pierwotne procesy rozrostowe, chociaz
1 te wystepuja stosunkowo rzadko (0,5 — 1,5% nowotworow ztosliwych). W ciagu ostatniej dekady daje
si¢ jednak zaobserwowac¢ powolny wzrost zachorowan. Zachorowalnos$¢ najwigksza jest w wieku
dziecigcym, przedziale 20 — 40 roku Zycia oraz okolo 60 r. z. W grupie wiekowej 20 — 35 lat sg to
najczesciej wystepujace nowotwory u 0sob ptci meskiej. Wiekszo$¢ z nich stanowig nowotwory
zarodkowe, sposrod ktorych okoto 50% to nasieniaki, drugg polowg stanowia nienasieniaki, zawierajace
elementy komorkowe kilku typow histologicznych. Najczestszym objawem jest bezbolesne powickszenie
czesci lub catego jadra (jadro twarde, wyrazZnie cig¢zsze 1 bezbolesne). Diagnostyka chorych podejrzanych
0 nowotwor jadra obejmuje badanie podmiotowe i przedmiotowe, badania biochemiczne (AFP, B-hCG,
LDH), USG moszny i jamy brzusznej, RTG klatki piersiowej oraz KT jamy brzusznej. Rozpoznanie
histologiczne opiera si¢ na orchidektomii z dostepu pachwinowego (biopsja dopuszczalna jest przy
pozagonadalnej lokalizacji nowotwordéw zarodkowych) (6).

Przerzuty nowotworowe do jadra albo tkanek powrdzka nasiennego najczgsciej sa efektem rozsianego
nowotworu uktadu krwiotwdérczego. Przerzuty nowotwordw litych w tej lokalizacji sa rzadkosciag (7 — 9).
Ze wzgledu na brak jednorodnosci w okreslaniu czestotliwo$ci wystepowania zmian tego rodzaju w
populacji, nie ma do konca wiarygodnych danych w tym zakresie. Rozpoznawane sg przede wszystkim w
wyniku badania sekcyjnego u pacjentéw zmartych z powodu nowotworu — w badaniu autopsyjnym
czestos¢ wystepowania waha si¢ od 0,02 — 2,5% (dla poréwnania czgstos¢ przerzutow do jajnikéw waha
si¢ od 5 —30% w poszczegdlnych opracowaniach). Liczby te moga by¢ zanizone — standardowo nie bada
si¢ jader w trakcie sekcji, chyba ze wywiad wskazuje na ich chorobe, dodatkowo czgsto opracowania nie
precyzuja, czy badania autopsyjne kobiet wylaczone byty z analizy (5, 8, 10 — 12). Drugim co do
czestosci momentem rozpoznania przerzutu w jadrze sg terapeutyczne orchidektomie wykonywane w
przypadku zaawansowanego raka prostaty (10). Czasami pacjenci zglaszaja si¢ takze z powodu zmiany
guzowatej w jadrze, bolu gonady czy wodniaka (11).

Rzadko$¢ zmian przerzutowych w jadrze uzasadnia si¢ wzglednie niekorzystnymi warunkami do rozwoju
guza ze wzgledu na nizszg temperature panujacag w mosznie (14). Postuluje si¢ kilka szlakow
przerzutowania do jader. Naciek przez cigglos¢ wystepuje rzadko ze wzgledu na anatomiczne usytuwanie
jader. Jednym z podstawowych szlakow wydaje si¢ droga krwiopochodna, gtéwnie poprzez zyty nerkowa
ijadrowa (8, 12). Inna z teorii, dotyczaca przede wszystkim raka prostaty, mowi o wstecznym rozsiewie
poprzez nasieniowod 1 jego $wiatto badz bezposrednio poprzez jego $ciang. Mozliwy jest takze szlak
przezotrzewnowy poprzez pierscienie pachwinowe - przetrwaly wyrostek pochwowy (wedzidetko
Hallera) (5, 11, 12). Ta droga wydaje si¢ mie¢ znaczenie jesli przerzut odnajdujemy w niezstagpionym
jadrze przy wspotistniejacej przepuklinie pachwinowej (11).

Ze wzgledu na rzadkos$¢ poruszonego problemu czesto$é przerzutéw do jader z poszczegolnych ognisk
pierwotnych przedstawia si¢ r6znie w analizowanych doniesieniach. Usredniajac, ze wszystkich rakow do
jadra najczesciej przerzutuje rak stercza. Na dalszych miejscach znajduja si¢ rak ptuca (przede wszystkim
posta¢ drobnokomdrkowa), rak nerki oraz rak jelita grubego (8 — 11, 13 — 17). Znacznie rzadziej do jadra
przerzuty dajg rak zotadka, rak przejsciowokomoérkowy (pecherz i drogi moczowe), a takze rak przetyku i
trzustki (w tym rak endokrynny). Z innych nowotwordw litych przerzuty daja najczesciej czerniak,
neuroblastoma, najczesciej z nadnercza, medulloblastoma oraz miedzybtoniak (8 — 11, 18 —21). Pamictad
nalezy, ze przy podejrzeniu przerzutu czerniaka do jadra odrozni¢ go nalezy od melanotic hamartoma
(ang.), rownie rzadkiego, ale niezto§liwego nowotworu, rozwijajacego si¢ najczesciej w najadrzach, ale
takze w jadrach (11). Przerzuty rakéw sygnetowatokomoérkowych z przewodu pokarmowego do jader
okresli¢ mozemy pojeciem ,,jadrowych guzéw Krukenberga” (11).
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Przerzuty do tkanek powrdzka nasiennego naleza do jeszcze wigkszej rzadko$ci. We wspolczesnej
literaturze opisano jedynie kilkadziesigt przypadkéw. Stanowig one ok. 8,1% ztosliwych guzdw tej
okolicy 1 wigzg si¢ z bardzo zl3 prognoza — $rednia przezycia od diagnozy wynosi 9 miesiecy. Moga to
by¢ przerzuty izolowane do tkanek powrozka, jak réwniez przerzuty do jadra i powrozka. Najczestszymi
nowotworami przerzutujacymi do tkanek tej okolicy sa rak jelita grubego, rak zotadka i trzustki (7, 11,
22, 23). Guzy przewodu pokarmowego dajace przerzuty do tkanek powrdzka nasiennego czy jadra
spetniaja podobne kryteria jak tzw. guzy Krukenberga u kobiet (12).

Jesli przerzuty tworza zlokalizowane zmiany guzowate w jadrze to podstawowym problemem
diagnostycznym staje si¢ odroznienie zmiany przerzutowej od nowotworu pierwotnego. Az do 62%
chorych nie ma stwierdzonego ogniska pierwotnego w momencie zdiagnozowania przerzutu w jadrze.
Najczesciej zdiagnozowane jest ono przy raku stercza, najrzadziej przy raku nerki i raku okreznicy (10).
Histologicznie przerzuty do jader czg¢sto wygladaja bardzo podobnie do guzéw pierwotnych. Szczegdlnie
problematyczne okazuja si¢ przypadki (do 20 %), w ktérych przerzut nowotworu do jadra charakteryzuje
si¢ wzrostem $rédmigzszowym, mi¢edzycewkowym, bez tworzenia wyraznej masy guzowatej (7 — 11).
Problemy w réznicowaniu patologicznym sprawia takze obecno$¢ nacieku naczyn limfatycznych, ktora,
cho¢ charakteryzuje nowotwory pierwotne jadra, to w az 70% wystepuje takze przy zmianach
przerzutowych (10). Ze wzgledu na kastracj¢ farmakologiczng inng kwestig jest czesto brak mozliwosci
dla wspotczesnych patologdw ogladania raka stercza przerzutujacego do jadra (10). Kwestie sporne
wyjasni¢ powinny barwienia immunohistochemiczne preparatu pod katem ekspresji specyficznych biatek
— PSA, poszczego6lne cytokeratyny, inhibina, chromogranina A, synaptofizyna, enolaza specyficzna dla
neuronow, S-100, HMB45, Melanina A (8, 10, 16). Jesli nowotwor pierwotny o lokalizacji pozajadrowe;j
zostat juz wczedniej rozpoznany, to wysung¢ nalezy podejrzenie zmiany przerzutowej (5).
Problematyczne staja si¢ przypadki, gdy pomigdzy stwierdzeniem ogniska pierwotnego i zmiany
przerzutowej mija dhuzszy okres czasu, np. od 2,5 do az 15 lat w przypadku raka prostaty. Dodatkowo
zdarza sig, ze w takich przypadkach poziom PSA pozostaje w normie (10).

W rozroznianiu zmian pierwotnych (nowotwory zarodkowe) i przerzutéw istotne znaczenie ma wiek
pacjenta — przerzuty pojawiaja si¢ u chorych ze $rednig wieku ok. 45-60 lat, nowotwory zarodkowe
stwierdzamy u chorych og6lnie mtodszych (Srednia okoto 30 lat) (8, 9, 11, 12). Z kolei u pacjentéw
powyzej 50 r.z. az 60% zmian w jadrze to przerzuty nowotworow litych (8). Dodatkowe znaczenie ma
lokalizacja choroby. Zaj¢cie obu jader ktore stwierdzi¢ mozna w 8 — 20 % przypadkoéw (generalnie
znacznie rzadziej niz przy przerzutach do jajnikow), wskazuje raczej na zmiany przerzutowe —
nowotwory pierwotne zajmuja zwykle jedng gonade. Wigkszy odsetek obustronnego zajgcia gonady
stwierdzi¢ mozna po wiaczeniu do analizy przypadkow rozsianych nowotwordw uktadu krwiotworczego
(8, 10, 11). W niektorych badaniach autopsyjnych wykazano rowniez, ze lewe jadro zajete jest przez
przerzuty cze¢sciej niz prawe (8, 10). Inne opracowania wskazuja przeciwng sytuacje (11). W diagnostyce
réznicowej istotne okazujg si¢ takze poziomy markerow, przede wszystkim AFP i B-hCG, jednak przy
nieznanym ognisku pierwotnym mogg one takze wprowadza¢ w btad — ich ekspresje wykazuja réwniez
guzy nie wywodzace si¢ z jadra (9,11). Zdarza si¢, ze B-hCG jest podwyzszone takze przy zmianach
przerzutowych do powrdzka nasiennego, np. przy przerzucie raka zotadka. W przypadku tego nowotworu
podwyzszone wartosci B-hCG zdarzajg si¢ relatywnie czesto w poréwnaniu z innymi guzami o lokalizacji
pozajadrowej. Wzrost poziomu moze pojawi¢ si¢ takze w specyficznych sytuacjach, takich jak rozpad
guza, jatrogenny hipogonadyzm, dysfunkcja watroby, produkcja w zespole parancoplastycznym (np. przy
leiomyosarcoma powrdzka nasiennego) (7). Istotne w tym momencie stajg si¢ takze poziomy innych
markerdw, takich jak PSA (rak stercza), CA 19-9, ktére wskazywac¢ moga na proces rozrostowy
wywodzacy si¢ z poza jadra (7). Dane literaturowe w tym zakresie, przeciwnie do przerzutow do jajnika,
sg raczej skape. Problem w réznicowaniu zmian pierwotnych i przerzutowych w jadrze napotka¢ moze
takze histopatolog. Przerzuty poszczeg6lnych nowotworéw w rézny sposdb morfologicznie przypominad
moga pierwotny nowotwor gonady. Szczego6lng trudnos¢ sprawia mikroskopowe odroznienie przerzutéw
raka jelita grubego od pewnych rzadkich, gruczotowych odmian yolksac tumor oraz rakéw wywodzacych
si¢ z potworniakow (10).
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U czgs$ci chorych przerzut do jadra jest pierwszym objawem nowotworu, wymagajacym roéznicowania z
pierwotnym procesem rozrostowym (najczesciej w raku nerki 1 jelita grubego). U wigkszo$ci jednak jest
kolejna, statystycznie jednak bardzo rzadka, manifestacja rozsianej choroby nowotworowej (8, 10, 11).
Czegsto z powodu duzego zaawansowania procesu rozrostowego guzy te ze wzgledu na pogarszajacy si¢
0golny stan chorego nie zostaja zauwazone w klinicznym przebiegu choroby. Z sytuacjg taka szczegdlnie
czesto do czynienia mamy w przypadku czerniaka, gdzie przerzuty do jadra prawie zawsze w badaniu
autopsyjnym okazuja si¢ objawem rozsiewu choroby. Specyficznym objawem, ktory moze wystapi¢ w tej
sytuacji jest melanospermia. Stwierdzenie zmian przerzutowych w jadrze swiadczy o ztej prognozie (5).
Leczenie przerzutow, czesto wykonywane w celach diagnostycznych to orchidofunikulektomia z dostepu
pachwinowego (12).

Podsumowujac, przerzuty do jadra, stanowig diagnostyczne wyzwanie, poniewaz w wigkszosci
przypadkow brak jest jakiejkolwiek wzmianki o guzie pierwotnym. Zmiany te najczesciej zajmuja jedno
jadro w postaci pojedynczej masy i trudno odrézni¢ je od guzéow pierwotnych gonady. Ze wzgledu na
rzadko$¢ problemu wazna jest Swiadomos$¢ cech ulatwiajacych roznicowanie tych guzéw. Dopiero
badanie histopatologiczne, czasem z uzyciem specyficznych barwien immunohistochemicznych, daje
ostateczng odpowiedz co do charakteru i umiejscowienia pierwotnego nowotworu. Dodatkowo podkresli¢
nalezy, ze stwierdzenie przerzutu w jadrze czy tkankach powrdzka nasiennego, bez wzgledu na
umiejscowienie ogniska pierwotnego, $wiadczy o rozleglo$ci procesu nowotworowego, zlej prognozie
oraz braku mozliwosci radykalnego leczenia onkologicznego.
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