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Célkitiizés: A kétoldali heredaganatok klinikai jellegzetességeinek vizsgalata a cisplatin-alapti kemoterapia
elterjedése utan. Beteganyag és modszer: 1988. november és 1998. november kézott kezelt 2386 heredaga-
natos beteg kozott 72 kétoldali csirasejt-tipusti heredaganatot észleltink (3%). A kétoldali heredaganatok
el6fordulasi gyakorisagat, klinikai és hisztologiai jellemz6it és az aszinkron heredaganatok kozott eltelt id6-
intervallumokat vizsgaljuk. Eredmények: A tiz év alatt kezelt kétoldali csirasejt-tipust heredaganatokbol 19
szinkron (26,4%) és 53 aszinkron (73,6%) megjelenésti volt. A szinkron daganatok koézott a kétoldali
seminoma el6fordulasa 68,4% volt. Az aszinkron daganatok kozott 9 megegyez6 seminomat és 9 megegye-
76 non-seminomat észleltiink. Az els6 6téves periddusban az aszinkron daganatok 39,6, a masodik és har-
madik otéves periddusban 30,2 és 28,3%-a kerult felismerésre. A seminoma el6forduldsi aranya az elsé
kasztraciot kovet6 5, 10 és 15 éves periodusokban 19, 37,5 és 60,0%. 15 év utan egy masodik heredaganatot
észleltiink. A szinkron és aszinkron heredaganatos betegek 6téves tilélése 84 és 93% volt. Aszinkron here-
daganatoknal a rendszeresen kovetett csoportban a klinikai I-es stadium nagyobb szamban fordult elg,
mint a rendszeres kovetésen részt nem vett betegeknél (p=0,014), a tulélés mindkét csoportban egyarant
jo volt. Az els6 és masodik heredaganatok kozott a non-seminoma fiatalabb korban jelentkezett, mint a
seminoma (p=0,05, p=0,045). A non-seminoma szignifikdnsan révidebb idéintervallummal kovette az el-
s6 heredaganatot, mint a seminoma (p=0,002). Kévetkeztetés: A kétoldali heredaganatok prognozisa a haté-
kony kezelés, a seminoma és a korai stadiumok gyakori el6fordulasa miatt j6. Rendszeres betegkovetéssel
a masodik heredaganatok korai diagnozisa elérheté. Az aszinkron daganatok kozti id6intervallum a beteg
koratol és a masodik daganat szovettani tipusatol fiigg, seminoma esetén hosszabb. Az elsé heredaganat ke-
zelésének hatdsa az aszinkron seminoma megjelenésére és a két daganat kozti intervallumra tovabbi vizs-
galatokat igényel. Magyar Onkologia 45:417-423, 2001

Purpose: To study the clinical characteristics of bilateral testicular tumors in the cisplatin era. Patients and
methods: Between November 1988 and November 1998 2386 testicular cancer patients were treated in our
Department and 72 bilateral germ cell testicular cancer patients were retrospectively explored (3%). The
incidence, the clinical and histological characteristics and, in the case of asynchronous tumor, the interval
between the two tumors were analyzed. Results: During the 10 years 19 synchronous (26.4%) and 53
asynchronous bilateral germ cell testicular cancers (73.6%) were treated. The incidence of bilateral
synchronous seminoma was 68.4%. Among the asynchronous tumors 9 concordant seminomas and 9
concordant nonseminomas were detected. In the first, second and third 5-year follow-up period 39.6, 30.2,
and 28.2% of asynchronous tumors were diagnosed. The incidence of seminoma after the first castration in
the 5, 10 and 15 years was 19, 37.5, and 60%, respectively. The overall survival rates of synchronous and
asynchronous testicular cancer were 84 and 93%. In cases of asynchronous tumor the prevalence of stage I
cancer was significantly greater in a regularly controlled population (p=0.014) than in the not regularly
followed population, but the survival rate was good in both groups. Nonseminoma showed up earlier as first
and second tumor than seminoma (p=0.05, p=0.045). The interval between the two asynchronous tumors
was shorter in the case of nonseminoma than in the case of seminoma (p=0.002). Conclusion: The prognosis
of bilateral germ cell testicular cancer is good because of the high incidence rate of seminoma and the
effective treatment. With regular follow-up the early diagnosis of second testicular tumors is probable. The
interval between the tumors depends on the patients’ age and the histology of the second tumor, in the case
of seminoma it is longer. The effect of the previous treatment on the incidence of seminoma and the
interval between the two asynchronous tumors requires further investigations. Géczi L, Gomez F, Bak M,
Bodrogi I Bilateral germ cell testicular tumors. Hungarian Oncology 45:417-423, 2001
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1. dbra.

Az aszinkron
(primer és szekunder)
és szinkron kétoldali

Bevezetés

A heredaganat 20 és 35 év kozott a férfiak leggya-
koribb rosszindulata szolid daganata. El6fordula-
sa az iparilag fejlett orszagokban folyamatosan
emelkedik, az emelkedés elsédlegesen a fiatal
korcsoportban jelentds (5,12).

A cisplatin-alapi kemoterdpia bevezetés 6ta a
heredaganatok prognézisa alapvetéen megvalto-
zott (9). Fejlett egészségligyi halozattal rendelke-
z6 orszagokban a csirasejtes heredaganatok -
minden klinikai stadiumot beleértve - 90-95%-a
gyogyithat6 (4).

A gyobgyult heredaganatos betegek kovetése
névekvé feladat, altalanosan elfogadott és ajanl-
hat6 kovetési rendszer nem alakult ki. A késdi
relapszus, a kezelés okozta késéi toxicitas, a ma-
sodlagos daganatok felismerése hosszi tavi
kovetést igényel (17). E betegcsoport a masodik
heredaganat kialakuldsa szempontjab6l rizi-
kocsoportot képez, mivel az ellenoldali heredaga-

heredaganatok nat kumulativ kockazata az életkorban azonos
kormegoszldsa egészséges csoporthoz viszonyitva 5-5,2-szer na-
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1. tabldzat. 1988 és 1998 kizitt észlelt kétoldali szinkron csirasejt-tipust
heredaganatok klinikai adatai

Eletkor 38 (19-71) év
Hisztoldgia

Kétoldali seminoma 13 (68,4%)
Seminoma és ellenoldali nonseminoma 3(15,8%)
Kétoldali nonseminoma 3(15,8%)
Klinikai stadiumok

I/A 8(42,1%)
I/B 5(26,3%)
II/A 1(5,3%)
/B 2(10,5%)
/A 1(5,3%)
/B 2(10,5%)
Kezelés (kasztracio +)

ChT 9 (47,4%)
Rt 4 (21,0%)
RLA és ChT 2(10,5%)
ChT és Rt 1(5,3%)
Wait and see 2(10,5%)
Kezelésre nem jelentkezett 1(5,3%)
ChT. kemoterapia, Rt: radioterdpia, Wait and see: szoros betegkdvetés, RLA: retroperitonealis
lymphadenectomia
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gyobb (15, 22). Magyarorszagon a masodik here-
daganat tébbségét a betegkovetés soran, a nem
kovetett beteg daganatat panaszai alapjan isme-
rik fel.

Az elsédleges kezelés a masodik heredaganat
eléfordulasi gyakorisagat, megjelenési idejét, szo-
vettani tipusat, stb. befolyasolhatja (20, 21), amit
a kovetés soran érdemes figyelembe venni. A rizi-
kotényezok és a masodik heredaganat klinikai jel-
legzetességeinek ismerete segitheti a veszélyezte-
tett betegek kivalasztasat, a masodik heredaganat
korai felismerését. A jelen tanulmany célja cispla-
tin-tartalmu kezelés bevezetését és elterjedését
kovetden osztalyunkon kezelt kétoldali heredaga-
natos betegek klinikai adatainak elemzése, a dup-
lex heredaganatok sajatossagainak vizsgalata, és a
masodik heredaganatok korai felismerését szolga-
16 kovetési stratégia kialakitasa.

Beteganyag és modszer

1988. november és 1998. november kozott oszta-
lyunkon 2386 heredaganatos beteg korlapjanak
retrospektiv feldolgozasa soran 72 kétoldali csi-
rasejt-tipusi heredaganatot kezeltiink. A jelen
tanulmanyban e kétoldali heredaganatok elgfor-
dulasi gyakorisdgat, szovettani megoszlasat, a
klinikai stadiumokat, a kezelést, a tulélést és a ri-
zikotényezoket vizsgaljuk. Aszinkron heredaga-
natoknal a rendszeresen és - a beteg nem megfe-
lel6 egylittmiikodése miatt - nem rendszeresen
kovetett betegcsoportokban statisztikai modszer-
rel hasonlitjuk 6ssze az els6 és masodik daganat
Kklinikai stadiumait, a marker (AFP, 3-hCG) érté-
keket.

Elemezziik tovabba az elsé és masodik here-
daganat hisztologiai jellemz6it, prognosztikai je-
lent6séglik miatt a seminoma, a carcinoma emb-
ryonale komponens, az érbetorés el6fordulasi
gyakorisagat, valamint a korabbi kezelések hata-
sat a seminoma tipust masodik heredaganat el6-
fordulasara. A két daganat kozott eltelt idGinter-
vallumot az életkor, a korabbi kezelések, a szo-
vettani megoszlas és a klinikai stadiumok fiiggvé-
nyében elemezziik.

A szovettani diagnozist az Orszagos Onkologi-
ai Intézetbe bekért patologiai anyag értékelése
alapjan adjuk meg. A szovettani beosztashoz a
WHO (14), a klinikai stddiumok meghatarozasara
a UICC beosztast (18) hasznaltuk. Az elsé daganat
kezelése, a betegek részletes kivizsgalasa és ko-
vetése az Intézetben alkalmazott protokoll sze-
rint tortént (3). Aszinkron masodik heredaganat
kezelését a korabban kozolt elveknek megfelel6-
en végeztilk (10). Statisztikai analizisre szamito-
gépes statisztikai programot hasznaltunk.

Eredmények

A retrospektiv feldolgozas soran 10 év alatt 2386
heredaganat miatt osztalyunkon kezelt beteg ko-
z0tt 72 kétoldali csirasejt-tipusi heredaganatot ta-
laltunk (3%, CI 95%: 2,3-3,7), 19 szinkron (0,8%,
CI 95%: 0,4-1,2) és 53 aszinkron (2,2%, CI 95%:
1,6-2,8) megjelenést volt.
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Szinkron kétoldali heredaganatok

A kétoldali heredaganatok korszerinti megoszlasat
(atlagos életkor: 37,6 év, 19-71 év) az 1. dbra, a
szinkron heredaganatos betegek klinikai adatait az
1. tabldzat mutatja be. Konkordans seminoma el6-
fordulasi gyakorisaga 68,4% volt. Hirom esetben
seminoma és ellenoldali non-seminoma és 3 eset-
ben kétoldali non-seminoma egytittes el6fordulasa
igazolédott. Harom betegnél (15,8%) retinealt he-
re hypoplasia (egy kétoldali) miatt orchidopexia
tortént. Az els6 kasztracio idején 3 beteg volt 30 év
alatti. Csaladi el6fordulast nem észleltink. Az el-
sodleges kezelést kovetden 17 (89,5%) komplett
remissziot (CR) és egy parcidlis remissziét (PR)
észleltiik. Egy beteg a kasztraciot kovetéen nem
jelentkezett. A betegek koziil 15 daganatmentesen
€1 (78,9%). Az elsédleges kemoterapia (ChT) haté-
sara PR-t elért konkordans anaplasztikus semino-
mas beteg daganatos progresszio, egy konkordans
seminomads beteg radioterdpia (Rt) utan kialakult
CR-t koveto recidiva utan exitdlt. Egy beteg nem
daganatos betegség miatt végzett sebészeti beavat-
kozas szovédményében hunyt el, a boncolas daga-
natot nem igazolt. Az atlagos betegkévetés 93 ho-
nap (31-150 hénap). A tulélést Kaplan-Meier-mod-
szerrel a 2. dbra mutatja.

Aszinkron kétoldali heredaganatok
rizikotényezoi, klinikai megjelenése

A 72 bilaterdlis heredaganat kozétt 53 (73,6%)
aszinkron megjelenési volt. Két csaladi el6fordu-
last észleltiink (3,8%), egyik beteg testvérnél ké-
toldali, egy masik testvérnél egyoldali heredaga-
nat fordult el6. Hét esetben here hypoplasia
(13,2%), 5 orchidopexia, 1 azospermia, egy beteg-
nél Little-kor szerepelt a kortorténetben. Az elsé
heredaganat eltavolitasakor 30 beteg volt 30 év-
nél fiatalabb (56,6%).

A betegek atlagos életkora az els6 és masodik
kasztracio idején 28 (16-41 év) és 35 (21-52 év)
év volt (1. dbra). A két daganat kozott atlagosan
76 (18-203 hénap) honap telt el. Az elsé kasztraci-
ot kovetd 6t éves id6szakban 21 (39,6%), a maso-
dik és harmadikban 16 (30,2%) és 15 (28,3%)
aszinkron heredaganat keriilt felismerésre. 15 év
utan egy seminomat észleltiink.

Az aszinkron kétoldali heredaganatok klinikai
stadiumai, az AFP- és 5-hCG-értékek

Az aszinkron kétoldali heredaganatok klinikai ada-
tait a 2. és 3. tabldzat mutatja be. Masodik hereda-
ganat esetén tobb klinikai I-es stadiumot észlel-
tiink, mint az elsé daganat felismerése soran, a kii-
loénbség statisztikailag nem jelentés (Fisher exact
teszt). A rendszeresen kovetett betegek masodik
daganatainal a Kklinikai I-es stadium nagyobb
szamban fordult el6, mint a rendszeres kovetésen
részt nem vett betegeknél, a kiilonbség statisztika-
ilag jelentds (Fisher exact teszt). Az elsé daganat
felismerésekor a markermeghatarozasok 10
(18,9%), a masodiknal 18 (34,0%) esetben segitet-
ték a diagnozist. A markervizsgalatok diagnozist

KETOLOALI HEREDAGANATOK

segit6 értéke az elsé és masodik daganat diagnozi-
sa (McNemar-teszt), valamint a mésodik daganat
felismerésekor a rendszeresen és nem rendszere-
sen kovetett betegcsoportban statisztikailag nem
kiilénbozott (Fisher exact teszt, Chi-négyzet-teszt).

Az aszinkron kétoldali heredaganatok kezelése,
a kezelés eredménye, a betegek tiilélése

Az elsé heredaganatnal alkalmazott kezeléseket a
2. tdbldzat mutatja. Egy II/B stadiumu semino-

2. dbra.

Kétoldali szinkron
heredaganatok tulélése
Kaplan-Maier-
modszerrel
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Atlagos betegkdvetés: 93 honap. Az 5 és 8 éves tulélés 84%.

2. tdbldzat. 1988 és 1998 kozott észlelt kétoldali aszinkron heredaganatok klinikai

adatai
Elsé daganat Masodik daganat P
Eletkor 28 (16-41) év 35 (21-52) év
Klinikai stadiumok
I/A 14 (26,4%) 26 (49.0%)
I/B 21 (39,6%) 16 (30,2%)
/A 15 (28,3%) 3(5,7%) 0,296
/B 2 (3,8%) 1(1,9%)
11l/B 1(1,9%) 7 (13,2%)
Kezelés (kasztracio +)
RLA 10 (18,9%) 1(1,9%)
ChT 4(7,5%) 33 (62,2%)
RLA és ChT 19 (35,8%) 3(5,7%)
Rt 14 (26,4%) 0(0,0%)
Rt és ChT 1(1,9%) 2 (3,8%)
RLA, ChT és Rt 2 (3,8%) 0(0,0%)
Wait and see 3(5,7%) 14 (26,4%)
AFP
Koéros 9(17,0%) 15 (28,3%)
Normalis 22 (41,5%) 38 (71,7%)
Ismeretlen 22 (41,5%) 0 (0,0%) 1,0
B-hCG
Koros 4 (7,6%) 9(17,0%)
Normalis 26 (49,0%) 44 (83,0%)
Ismeretlen 23 (43,4%) 0 (0,0%) 0,549
AFP: alfa-foetoprotein, B-hCG: béta human choriogonadotropin hormon,
RLA: retroperitonealis lymphadenectomia, ChT. kemoterapia, Rt: radioterdpia,
Wiait and see: szoros betegkovetés
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3. tabldzat.

1988 és 1998 kézott
észlelt mdsodik
heredaganatos betegek
klinikai adatai

a rendszeresen és nem
rendszeresen kovetett
betegcsoportok szerint

mas beteg a retroperitonealis Rt-t kovetéen prog-
redialt (III/A), majd ismételt (supraclavicularis
és fels6 mediastinalis tertilet) Rt utdn stabilizalo-
dott (SD). Elsddleges kezeléssel 52 betegnél
(98,1%) értlink el CR-t. ChT-t 26 (49,0%) esetben
alkalmaztunk. A két heredaganat észlelése kozott
a betegeknél az alapbetegséggel kapcsolatos re-
lapszus nem fordult el6.

A masodik heredaganat kezeléseként 14 eset-
ben (26,4%) wait and see kovetést alkalmaztunk
(2. tablazat). Elsédleges kezeléssel 52 (98,1%), ma-
sodlagos kezeléssel egy betegnél értiink el CR-t.

Rendszeresen Nem rendszeresen P
kévetett csoport  kdvetett csoport

Klinikai stadiumok

I/A 16 (48,5%) 10 (50,0%)

I/B 14 (42,5%) 2 (10,0%) 0,014
/A 2 (6,0%) 1(5,0%)

/B 0(0,0%) 1(5,0%)

/8 1(3,0%) 6 (30,0%)

Kezelések (kasztracio +)

RLA 1(3,0%) 0(0,0%)

ChT 24 (72,7%) 9 (45,0%)

RLA és ChT 1(3,0%) 2 (10,0%)

Rt és ChT 0 (0,0%) 2 (10,0%)

Wait and see 7 (21,3%) 7 (35,0%)

AFP

Koéros 7 (21,2%) 8 (40,0%)

Normalis 26 (78,8%) 12 (60.0%)

Ismeretlen 0 0 0,160
B-hCG

Koéros 5(15,2%) 4 (20,0%)

Normaélis 28 (84,8%) 16 (80,0%)

Ismeretlen 0 0 0,719

AFP: alfa-foetoprotein, B-hCG: béta human choriogonadotropin hormon,
RLA: retroperitonealis lymphadenectomia, ChT. kemoterapia, Rt: radioterapia,
Wiait and see: szoros betegkovetés

3. dbra. Aszinkron mdsodik heredaganatok tulélése Kaplan-Maier-modszerrel
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A masodik kasztracié utan eltelt hénapok

Atlagos betegkdvetés a masodik kasztracid utan: 42 hénap.
Az 5 éves tulélés a masodik daganat eltavolitasa utan: 93%.
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Az atlagos betegkovetés 42 honap (27-121 hénap)
volt. ChT-t 38 betegnél (71,7%) haszndltunk. A
masodik kasztracio utan, a kovetés soran két alap-
betegséggel kapcsolatos relapszust észleltink.
Egy beteg kombinalt ChT és a maradék tumor se-
bészi eltavolitasa utan CR-ba keriilt. A masodik
beteg, aki sem a kovetés, sem a kezelések soran
nem kooperalt, kiterjedt hasi- és tiidéelvaltozasok
miatt exitalt. Egy beteg - akinél az els6 kezelésnél
részletezett Rt tortént - I1I/B stadiumu masodik
heredaganat miatt ChT-t, majd az als6 mediasti-
nalis tertiiletre Rt-t kapott. A beteg CR-t kévetéen
16 honapos betegkovetés utan primer hasnyalmi-
rigy-daganat miatt exitalt. ChT-t a rendszeresen
kovetett betegek 75,8 (25 beteg), a nem rendsze-
resen kovetettek 65,0%-a (13 beteg) kapott. A be-
tegek tulélését Kaplan-Meier modszerével a 3. db-
rdan mutatjuk be.

Az aszinkron duplex heredaganatok szovettani
jellegzetességei

A masodik heredaganatok szovettani jellegzetes-
ségeit a 4. tdbldzat mutatja be. Az anaplasztikus
seminomat a seminoma csoportba soroltuk. Az el-
s6 és masodik heredaganatok megoszlasa a két
nagy szovettani csoport tekintetében statisztikai-
lag nem kiilénbozott (McNemar-teszt). Kilenc
esetben megegyezé seminomat, kilenc esetben
megegyez6 non-seminomat észleltink. A kétolda-
li megegyezd szdvettani tipusu daganat aranya
34,0% volt. A carcinoma embryonale komponens
jelenléte és az érbetorés eldfordulasa az elsé és
masodik heredaganatban statisztikailag nem tért
el (McNemar-teszt). Seminoma, mint masodik tu-
mor el6fordulasi gyakorisaga RLA és/vagy kaszt-
racié (mitét), mitét és ChT, vagy miitét és Rt,
mint elsédleges kezelés utdan nem kiillonbozott
(Fisher exact teszt). A non-seminoma, mint elsé
daganat fiatalabb [4tlag 27 éves (16-38 év)] korban
jelentkezett, mint a seminoma [atlag 31 év (21-41
€év)], a kiilénbség statisztikailag jelentds, p=0,05
(Mann-Whitney-teszt). A seminoma, mint maso-
dik daganat, késdbbi korcsoportban fordult el6 [at-
lag 38 év (25-49 év)], mint a non-seminoma [32 év
(21-52 év)), statisztikailag jelentds kiilénbséggel,
p=0,045 (Mann-Whitney-teszt). Aszinkron maso-
dik heredaganatok kozott a seminoma eléfordula-
si aranya a kasztraciot kovet6 5, 10 ill. 15 éves pe-
riddusban 19,0%, 37,5% és 60,0% volt.

Az aszinkvon heredaganatok kézétt eltelt ido-
intervallum vizsgdlata

Az els6 heredaganatnal alkalmazott kezelések ha-
tasa a két heredaganat kozt eltelt idGintervallum-
ra a kezelés tipusai szerint statisztikailag nem kii-
lénbozott (5. tdblazat). Mitéti beavatkozas utdn
56, mitét és ChT utan 76, mtitét és Rt-t kovetGen
87 honap volt az atlagos intervallum. Két beteg-
nél ChT és Rt tortént. A beteg els6é és masodik
kasztraciokor észlelt életkora és a két daganat ko-
zott eltelt idGintervallum kozott statisztikai ossze-
fiiggést nem taldltunk (y=0,104, Pearson reg-
resszios modell).
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Az els6 és masodik heredaganatok hisztologi-
ai tipusai és a két daganat kozt eltelt id6 6sszefiig-
géseit a 6. tdbldzat mutatja be. Els6 non-semino-
ma tipusd heredaganat utan a masodik non-semi-
noma tipus jelentkezett leghamarabb. A két daga-
nat kozti intervallum seminoma és non-semino-
ma esetén 86, seminoma és seminoma esetén
120 és non-seminoma és seminoma esetén atla-
gosan 121 hoénap volt. Megallapitjuk, hogy a non-
seminoma tipusi masodik heredaganat szignifi-
kansan kisebb id6intervallummal kévette az elsé
heredaganatot [4atlag 50 hénap (21-180 hénap)),
mint a seminoma [4tlag 121 honap (18-203 ho-
nap)], p=0,002 (Mann-Whitney-teszt). Bar a
rendszeresen kovetett betegek masodik hereda-
ganatait atlagosan 6t honappal korabban ismer-
tilk fel, az atlagos idéintervallum 72 (18-203 ho-
nap) és 77 honap (21-180 honap) volt, a rendsze-
res kovetés hatasa a két daganat kozott eltelt in-
tervallumra statisztikailag nem jelentés, P=0,7
(Mann-Whitney-teszt). Az elsé és masodik daga-
nat klinikai stddiumai és a két tumor kozotti in-
tervallum kozott osszefiiggést nem talaltunk,
p=0,7 (Mann-Whitney-teszt).

Megbeszélés

A masodik heredaganatok klinikai jelent6sége a
heredaganatok novekvo el6fordulasi gyakorisaga
és a gyogyult heredaganatos betegek novekve
szama miatt n6 (13, 20). Az utébbi 10 év kézlemeé-
nyei alapjan (1) a kétoldali heredaganat eléfordu-
lasi gyakorisaga 2,8% (1,7-4%). Osztalyunkon 10
év alatt kezelt 2386 heretumoros beteg kezelése
soran - az irodalmi adatokkal egyezéen - 3%-ban
észleltiik kétoldali csirasejt-tipusi heredaganat
el6fordulasat, melynek 2,2%-a aszinkron megje-
lenést volt. Magyarorszagon évente kb. 310-320
Uj heredaganatos beteggel szamolva kb. 6-9 1j
aszinkron heredaganatos beteggel szdmolhatunk.

A CIS, a csirasejtes heredaganatokat megeld-
z6 allapot (2, 19) eléfordulasa heredaganatos be-
teg ellenoldali heréjében (7) kb. 5% (4-13,6%).
Jelenléte esetén a heredaganat kialakuldasanak
valészintisége 7 éven belil kb. 70% (6-8). Ma-
gyarorszagon a Német Urologus Tarsasag altal
bevezetésre javasolt herebiopsia rutinszerd el-
végzése ellenoldali CIS korai kimutatdsara (23)
nem terjedt el. Az ellenoldali herebiopsia kb.
95%-0s negativ eredménye, az aszinkron here-
daganatok alacsony eléforduldsi gyakorisaga
(2,2%), a mésodik heredaganatok kedvezé kime-
netele, valamint az a tény, hogy nem minden
CIS-bdl alakult ki masodlagos heredaganat, az el-
lenoldali herebiopsia bevezetését Magyarorsza-
gon nem indokolja. Megjegyezziik, hogy az ajan-
1as ellenére a biopsia Németorszagban sem rutin-
szer(i eljaras, Franciaorszaghan pedig nem java-
soljak.

Anyagunkban igazolhat6, hogy a seminoma, a
korai stadiumok gyakori el6fordulasa és a haté-
kony kezelés miatt a kétoldali heredaganatok
prognoézisa jo (13). Az aszinkron daganatoknal a
seminoma gyakorisaga, a carcinoma embryonale
komponens és az érbetorés jelenléte az elsé és
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masodik daganatban nem kiilénb6zott, igy meg-
allapithato, hogy e paraméterek tekintetében a
két heredaganat biologiai természete nem tért el.
A tulélés seminoma és nonseminoma esetén egy-
arant kedvez6 volt.

Elsédleges kezelés utan két szinkron és két
aszinkron heredaganatos betegnél jelentkezett
relapsus, a masodlagos kezelés itt 50%-ban volt
eredményes. Az észlelt pancreasdaganat nagy va-
16szintiséggel a korabban alkalmazott Rt kés6i ko-
vetkezménye, és a beteg rizikotényezoihez adap-
talt kezelési stratégia alkalmazasa mellett jelen-
leg mar valoszinileg elkeriilhets, mivel ilyen
esetekben mar ChT-t alkalmazunk.

4. tabldzat.
Az aszinkron kétoldali
heredaganatok szévet-
tani jellegzetességei

Elsé daganat

Maésodik daganat P

Hisztolégia

Seminoma 16 (30,2%) 20 (37,8%)
Nonseminoma 37 (69,8%) 33(62,3%) 0,481
Carcinoma embryonale

Jjelenléte

Igen 33(62,3%) 29 (54,7)

Nem 20 (37,7%) 24 (45,3%) 0,523
Erbetérés jelenléte

Igen 10 (18,9%) 21 (39,6%)

Nem 27 (50,9%) 28 (52,8%)

Ismeretlen 16 (30,2%) 4 (7,6%) 0,18
Seminoma el6forduldsa

az elsé kezelés szerinti

csoportokban

MUtét 1 1

Mtét és ChT 1 9 0,259
MUtét és Rt 14 8 0,055
M(tét, Rt és ChT 0 1

Wait and see 0 1

Rt: radioterdpia, Wait and see: szoros betegkovetés

MUtét: kasztracio és/vagy retroperitonealis lymphadenectomia, ChT. kemoterapia,

5. tdbldzat. A két heredaganat kizt eltelt iddintervallum az elso heredaganat

kezelése szerint (honap)

Elsédleges kezelés Betegszém Intervallum
Mtét 13 (24,5%) 56 (18-140)
M(itét és ChT 23 (43,4%) 76 (21-180)
M(itét és Rt 15 (28,3%) 87 (31-170)
MUtét, ChT és Rt 2(3,8%) 123 (42-203)
ChT. kemoterapia, Rt: radioterapia

6. tabldzat. A ket heredaganat kozt eltelt iddintervallum a szévettani megoszlds

szerint (honap)

Betegszam Elsé daganat Maésodik daganat Intervallum
9(17,0%) nonseminoma nonseminoma* 45 (21-180)
17 (32,0%) nonseminoma nonseminoma** 50 (21-140)
7 (13,2%) seminoma nonseminoma 86 (31-183)
9(17,0%) seminoma seminoma 120 (39-170)
11 (20,8%) nonseminoma seminoma 121 (18-203)
* megegyez6, ** nem megegyez
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Irodalmi adatok szerint a fiatalabb életkorban
(30 év alatt) jelentkezd elsé heredaganat utdn a
masodik heredaganat korabban jelentkezik és
prognozisa is rosszabb (22). Anyagunkban az elsé
heredaganat felismerésekor észlelt életkor és a
masodik heredaganat megjelenési ideje kozott
Osszefliggést nem talaltunk. A betegek tulélése az
elsé heredaganat diagnozisakor rogzitett életkor-
tol fliggetlentl jo volt, annak ellenére, hogy a
nonseminoma tipust masodik daganat el6fordu-
lasi aranya fiatalabb korban nagyobb.

Anyagunkban masodik heredaganat megjele-
nési idejét elsédlegesen a heredaganat szévettani
tipusa befolyasolta. A seminoma idésebb korban
fordult el6 mind az els6, mind a masodik dagana-
toknal és a seminoma mint masodik tumor hosz-
szabb idGintervallum utan jelentkezett mind
seminoma, mind nonseminoma tipust daganatot
kovetéen. Ennek megfeleléen a beteg koraval és
a kovetés idejének novekedésével a nonsemino-
ma, mint masodik tumor valdszintisége csékken.
Anyagunkban tiz éven beliil a masodik heredaga-
natok 69,8%-at ismertiik fel és a tiz év utan felfe-
dezett masodik heredaganatok 62,5%-a semino-
ma volt. Tizenot év utan egy masodik daganat
(seminoma) fordult elé.

Az els6 daganat kezelési tipusai és a semino-
ma, mint masodik tumor el6fordulési gyakorisa-
ga, valamint a két daganat kozti intervallum ko-
z0Ott statisztikailag osszefiiggést kimutatni nem
tudtunk. Bar kemoterapia és féleg radioterapia
utan a két daganat kozott nagyobb intervallumo-
kat figyeltiink meg, a kiillonbség statisztikai igazo-
lasara nagyobb betegszam, tovabbi adatgytijtés,
illetve nagy nemzetkozi centrumok hasonld be-
teganyaganak kozos feldolgozasa szitkséges. Iro-
dalmi adatok felvetik a ChT preventiv hatasat a
masodik tumor megjelenésére, de ez nagy beteg-
szdmu tanulmanyban statisztikailag még nem
igazolt.

Az ellenoldali CIS kialakulasara hajlamosito
rizikotényez6k vizsgalata nem elégséges a maso-
dik heredaganatra veszélyeztetett betegcsoport
kivélasztasara (6). A herében észlelt mikrokalcifi-
kéci6 djabban felvetett, addig nem igazolt riziko-
tényez6, ami gyakran észlelhet6 heredaganat
mellett az ép hereszévetben is. Eddig minddssze
5 esetet kozoltek, mikor a mikrokalcifikaci6 bizo-
nyitottan megel6zte a masodik heredaganat meg-
jelenését (11). Aszinkron heredaganatos bete-
geink korabban végzett here-ultrahangvizsgalati
eredményei csak néhany esetben alltak rendel-
kezésre, igy a mikrokalcifikacio el6fordulasa a
masodik heredaganat megjelenése el6tt anya-
gunkban nem vizsgalhato.

Anyagunk alapjan igazolhat6, hogy rendsze-
res betegkovetéssel a masodik heredaganatok ko-
rai diagnoézisa javithaté. Rendszeres betegkove-
téssel a masodik heredaganatok korabbi stadium-
ban (p=0,014) és atlagosan 5 honappal kordbban
kertltek felismerésre, mint a rendszeres koveté-
sen részt nem vett csoportban, a két csoport til-
élése - a kétoldali heredaganatok kedvez6 prog-
nozisa miatt - egyarant jo volt. A wait and see
aranya a két kovetési csoportban nem tért el, ami
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az l.-es stadiumban alkalmazott szigora kezelési
kritériumainkkal magyarazhat6. Az elsé hereda-
ganatok felismerésekor a wait and see kovetésre
lehet6ség még nem volt, a diagnosztikus eszkoz-
tar fejlodésével késébb keriilt bevezetésre.

A korai stadiumok és a seminoma gyakori
el6fordulasa miatt a markermeghatarozasok diag-
nozist segité értéke korlatozott (16). A diagndzist
a fizikalis tapintds és az idejében végzett ultra-
hangvizsgalat biztositja. A rendszeres herednvizs-
galat és tapintott elvaltozas esetén az azonnali
here-ultrahangvizsgalat segitheti a korai diagno-
zist, melynek tanulmanyozasara prospektiv vizs-
galatot inditottunk.

Adataink alapjan megallapithat6, hogy a cis-
platin-alapt kezelés elterjedése ota a kétoldali
heredaganatos betegek életkimenetele nem rosz-
szabb az egyoldali heredaganatos betegek varha-
to tulélésénél. Rendszeres betegkovetéssel az
aszinkron heredaganatok korai diagnézisa javit-
haté. Az aszinkron daganatok kézti idéinterval-
lum els6sorban a masodik daganat szovettani ti-
pusatol fiigg, seminoma esetén hosszabb. Az els6
heredaganat kezelésére hasznalt terapia és a két
aszinkron daganat kozti intervallum statisztikai
vizsgélatara tovabbi adatgyijtés illetve hasonl6
nagy centrumok anyaganak egytittes, nemzetko-
zi feldolgozasa sziikséges. A betegek - elsé kaszt-
raciotol szamitott - 15 év utani rendszeres kove-
tésének haszna a masodik heredaganat korai fel-
ismerésére nem bizonyitott, bar kozoltek maso-
dik heredaganat kialakuldsat 44 évvel az els6 he-
redaganat felismerése utan is (8).

Ez a munka a Széchenyi Istvan Osztondij Alapit-
vany, a Soros Alapitvdany és a Magyar Rdkellenes
Liga tamogatdsdval késziilt. Ez tton mondunk ko-
szonetet az osztalyunkkal egyiittmiikédo onkologiai,
urologiai €s sebészeti kozpontoknak, mert ez teszi le-
hetévé a heredaganatos betegek egységes elvek sze-
rinti kezelését é€s gondozdsdt.

Roviditések  jegyzéke: AFP: alfa foetoprotein,
B-hCG: béta human choriogonadotropin hormon,
ChT: kemoterapia, CR: komplett remisszid, PR:
parcialis remissz6, RLA: retroperitonealis
lymphadenectomia, Rt: radioterapia

Irodalom

1. Albers P, Gol A, Bierhoff E, et al. Clinical course and
histopathology risk factor assessment in patients with
bilateral testicular germ cell tumors. Urology 54:714-
718, 1999

2. Berthelsen GJ, Skakkebaek EN, Mogensen, Sorensen LB.
Incidence of carcinoma in situ of germ cells in
contralateral testis in men with testicular tumours. Br
Med J 2:363-364, 1979

3. Bodrogi I, Esik O, Géczi L, et al. Heredaganatok In:
Onkoterapias protokoll. Ed: Kasler M. Spinger Hungarica,
Budapest 1994, pp 427-442

4. Bosl GJ, Motzer RJ. Testicular germ cell cancer. N Engl
J Med 337:242-253, 1997

5. Buetow SA. Epidemiology of testicular cancer.
Epidemiol Rev 17:433-449, 1995

6. Coogan CL, Foster RS, Simmons GR, et al. Bilateral
testicular tumors. Cancer 83:547-552, 1998

© MAGYAR ONKOLGBUSOK TARSASAGA



10.

11.

12.

13.

14.

15.

Dieckmann KP, Loy V. Prevalence of contralateral testic-
ular intraepithelial neoplasia in patients with testicular
germ cell neoplasma. J Clin Oncol 14:3126-3132, 1996
Dieckmann KP, Skakkebaek NE. Carcinoma in situ of
the testis: Review of biological and clinical features. Int
J Cancer 83:815-822, 1999

Einhorn LH. Testicular cancer: An oncological success
story. Clin Cancer Res 3:2630-2632, 1997

Géczi L, Bodrogi I. Gyogyult heredaganatos betegeink
ultrahangvizsgalattal és hereonvizsgalattal kiegészitett
kovetése masodik heredaganat korai felismerésére. Ma-
gyar Onkologia 43:163-170, 1999

Golash A, Parker J, Ennis O, Jenkins BJ. The interval of
development of testicular carcinoma in a patient with
previously demonstrated testicular microlithiasis. J Urol
163:239, 2000

Harding M, Hole D, Gillis C. The epidemiology of non-
seminomatous germ cell tumours in the west of
Scotland 1975-89. Br J Cancer 72:1559-1562, 1995
Kristianlund S, Fossa SD, Kjellevold, WF. Bilateral malig-
nant testicular germ cell cancer. Br J Urol 58:60-63, 1986
Mostofi FK, Sesterhenn 1A, Davis CJ. Germ-cell tumors II.
In: World Health Organization International Histological
Classification of Germ Cell Tumors of the Testis. Eds: Jo-
nes WG, Ward MA, Anderson CK. Oxford, Pergamon,
1986, pp 1-23

Osterlind A, Berthelsen JG, Abildgaard N. Risk of
bilateral germ cell cancer in Denmark: 1960-1984. J Natl

KETOLOALI HEREDAGANATOK

16.

17.

18.

19.

20.

22.

23.

Cancer Inst 83:1391-1395, 1991

Park DS, Prow DP, Amato RJ, et al. Clinical characteris-
tics of metachronous bilateral testicular tumors in the
chemotherapeutic era. Yonsei Med J 40:137-143, 1999
Petersen PM, Hansen SW. The course of long-term
toxicity in patients treated with cisplatin-based chemo-
therapy for non-seminomatous germ-cell cancer. Ann
Oncol 10:1475-1483, 1999

Sobin LH, Wittekind Ch. (eds). UICC TNM Classification
of Malignant Tumors. New York, Wiley-Liss Inc pp 174-
179, 1997

Skakkebaek NE. Abnormal morphology of germ cells in
two infertile men. Acta Path Microbiol Scand Section A
80:374-378, 1972

Thompson J, Williams JC, Whitehouse JMA, Mead GM.
Bilateral germ cell tumors: an increasing incidence and
prevention by chemotherapy. Br J Urol 62:374-376, 1988
van Basten JP, Hoekstra HJ, van Driel MF, et al.
Cisplatin-based chemotherapy changes the incidence of
bilateral testicular cancer. Ann Surg Oncol 4:342-348,
1997

Wanderas EH, Fossa SD, Tretli S. Risk of a germ cell
cancer after treatment of a primary germ cell cancer in
2201 Norwegian male patients. Eur J Cancer 33:244 -
252, 1997.

Weissbach L, Bamberg M, Schmoll HJ. German
Interdisciplinary Consensus Conference of Germ Cell
Tumors. Urologe A 36/4:362-368, 1997

MRAGYAR ONKOLGGIA 45 VFOLYAM 5. SZAM 2001




