“Burned-Out” Testicular com Metastases
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Burned-Out Testicular that Metastasized to
Retroperitoneal Lymph Nodes
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Os tumores de células germinativas retroperitoneais permanecem com origem controversa, podendo corresponder a sitios primarios
extragonadais, ou metdstases de tumores testiculares primarios. A primeira forma de apresentagdo responde por uma pequena
porcentagem, de 1% a 4%, de todos os tumores germinativos. A forma metastdtica é mais freqiiente, e raramente pode ocorrer sem
que haja evidéncia de neoplasia primdria testicular. Esse fendmeno é denominado tumor “burned out” de testiculo, definido pela
presenca de cicatrizes ou fibrose no testiculo, correspondentes a regressdo completa da malignidade. Os autores relatam um caso
de burned-out de seminoma testicular manifestando-se com sintomas referentes a massa retroperitoneal metastatica.
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Extragonadal retroperitoneal germ-cell tumors remains controversial as to whether they develop primarily in the retroperitoneum or
they are metastases of a primary testicular tumor. The first form of presentation accounts for only a small percentage, 1% to 4% of
all germ-cell tumors. The metastatic form is more frequent and rarely occurs without evidence of a primary testicular tumor. This
phenomenon is called burned-out tumor of testis, being defined by the presence of sclerosis or fibrosis in the testis, because of the
complete regression of the tumor. The authors report a case of burned-out of testicular seminoma with symptons related to

retroperitoneal metastatic mass.

Retroperitoneal tumor; Testis tumors; extragonadal germ-cell malignancy; burned-out tumor.

O termo “burned-out” refere-se a uma regressdo com-
pleta espontanea do tumor primdrio, que se apresenta
com metdstases, as quais podem ocorrer nos seguintes
locais; retroperitoneo, mediastino, linfonodos supracla-
viculares, linfonodos cervicais e axilares, pulmdes e
figado."” Os tumores mais freqiientemente envolvidos
neste fendmeno sao os melanomas, sendo o acometi-
mento do testiculo extremamente raro.?
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As hipéteses que tentam explicar a etiopatogenia do
fenomeno fundamentam-se em eventos isquémicos e
imunoldgicos no tumor primdrio.* O estudo desse fend-
meno em tumores testiculares ndo é extenso. Em um
estudo prévio, foi demonstrada a presenga de auto-
anticorpos contra o tumor testicular, porém sdo neces-
sarias maiores evidéncias sobre o assunto.’

Tumores germinativos extragonadais constituem 3-5%
de todos os tumores germinativos e devem ser dife-
renciados entre metadstases de tumor primario testicular
(dentre eles o “burned-out”), e tumor primdrio extrago-
nodal, que tende a localizar-se na linha média.’

A apresentacao clinica é composta basicamente por sin-
tomas ocasionados pela metdstase, sem tumor testicu-
lar palpdvel.® A fibrose ou cicatriz testicular geralmente
sdo ipsilaterais aos linfonodos comprometidos.

O tratamento € similar ao usado em pacientes que
apresentam tumor testicular em estagio avangado*
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Os autores relatam o caso de um paciente com semi-
noma testicular e fendmeno de burned-out, cujo quadro
clinico inicial foi desencadeado pelo tumor metastatico
retroperitoneal.

Paciente masculino, 48 anos, internado com quadro de
tumoracao inguinal direita, edema de membro inferior
direito progressivo e dor neste membro. Paciente etilista
e tabagista (20 cigarros/dia). Com passado cirtirgico de
apendicectomia e sem dados relevantes na histéria fa-
miliar. Ao exame apresentava massa inguinal a direita,
edema de coxa e perna direita, acompanhado de dor a
palpagao. Demais achados do exame fisico eram normais.

Foram realizados exames complementares com os se-
guintes achados:

Ultrassonografia com Doppler colorido dos membros
inferiores: Demonstrou sistema venoso pérvio, com
extensa adenomegalia retroperitoneal colabando a
artéria iliaca externa e determinando importante estase
venosa no membro inferior direito.

Tomografia Computadorizada (TC) de abdomen total:
Evidenciou lesdo expansiva, de aspecto heterogéneo,
com reforco apds a administracao de contraste e areas
de necrose no seu interior, localizada no retroperitonio,
na topografia da fossa iliaca direita, sem plano de
clivagem com o musculo ileo-psoas. Extensas linfono-
domegalias nas cadeias inter-aorto-caval, para-caval
direita e inguinal, formando um conglomerado linfo-
nodal na regido inguinal que envolve e encarcera os
vasos iliacos direitos.

Tomografia computadorizada de abdome: lesao expan-
siva, de aspecto heterogéneo, com reforco apés a administracao de
contraste e areas de necrose no seu interior, localizada no
retroperitonio, na topografia da fossa iliaca direita, sem plano de
clivagem com o musculo {leo-psoas e comprimido os vasos iliacos.
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Tomografia computadoriza apés administracao de con-
traste endovenoso, demonstrando massa heterogénea na pelve, a
direita, envolvendo os vasos iliacos.

Anélise microscépica e imuno-histoquimica: A: Presen-
¢a de células redondas com citoplasma eosinofilico palido, tendo
de permeio infiltrado plasmocitario. B: Células neopldsicas positi-
vas para Fosfatase Alcalina Placentdria.

Radiografia de térax: Lobulagao do mediastino superior,
na regiao para-traqueal direita com discreto desvio da
traquéia para a esquerda, compativel com adenopatia
mediastinal.

Bidpsia de linfonodos inguinais: o exame anatomo-
patoldgico confirmou seminoma.

Marcadores tumorais: Desihidrogenase Latica (DHL):
2238 U/L Gonadotrofina Coriénica Humana (3-HCG):
15,51 mUl/ml.

Na Ultrassonografia, o testiculo direito apresentava
volume discretamente reduzido e contornos levemente
irregulares, de ecogenicidade diminuida e ecotextura
difusamente heterogénea. O testiculo esquerdo nao
apresentava alteragdes.

O paciente foi submetido a orquiectomia direita, cuja
andlise histopatolégica da peca cirtrgica evidenciou
nédulos hialinizados, tibulos atréficos com moderada
proliferacao fibrobldstica com areas focais de hialini-
zagdo. Sem espermatozdides no interior dos ductos, com
vasos congestos e dilatados no cordao espermatico.
Com diagndstico final de fibrose testicular, congestao
do epididimo e cordao espermatico, compativeis com
regressao de tumor primdrio, caracterizando o
fendmeno “burned out”.

O paciente foi posteriormente submetido a trés ciclos de
quimioterapia com BEP (Bleomicina, Etoposide e Cispla-
tina) com 6tima resposta clinica e tomogréfica.



BURNED-OUT" TESTICULAR COM METASTASES LINFONODAIS RETROPERITONEAIS

O primeiro caso do fenomeno de “Burned-out” foi
relatado em 1927 por Prym, que descreveu uma area de
fibrose sem tumor no testiculo de um homem que
apresentava coriocarcinoma disseminado.> O tipo de
tumor que mais comumente desenvolve esse fendmeno
€ 0 melanoma e a maioria dos estudos sdo embasados
neste tumor."'

O mecanismo fisiopatolégico da regressao espontanea
do tumor primdrio nado foi plenamente elucidado.
Diversos mecanismos imunoldgicos e isquémicos foram
sugeridos para explica-la, sendo os mecanismos imuno-
légicos os mais aceitos.”

Uma hipétese € a producao de antigenos pelo tumot, os
quais sdo reconhecidos pelas células imunes apds
exposicao repetida. Saleh et a/ investigou a expressao
de antigenos comuns em melanomas metastaticos de 17
pacientes que apresentaram regressdo completa do
tumor primdrio e detectou uma perda significativa de
antigenos tumorais em comparacdo com pacientes que
apresentavam metdstases sem regressdo do tumor
primdrio. Essa diminuicdo de antigenos foi relacionada
com a presenga de linfécitos T citotdxicos especificos
para estes antigenos na corrente sanguinea. Portanto, a
regressdo tumoral parece estar associada a vigilancia
imunolégica do paciente.'?

Nao hd muitos estudos em tumores germinativos, mas
uma reacdo auto-imune foi descrita em um paciente que
apresentava carcinoma in situ testicular e metdstases;
enquanto outros autores relacionaram a reagao infla-
matéria no testiculo a uma reagdo imunoldgica. Anti-
corpos atipicos contra a espermatogonia também foram
associados a esta doenga.

Os sintomas sdo habitualmente causados pela metas-
tase e variam de acordo com a sua localizagao. Quando
localizados no retroperiténeo, podem causar compres-
sdo extrinseca do duodeno, sintomas gastrointestinais e
edema de membros inferiores por compressao da veia
cava inferior.* O paciente do caso apresentou sintomas
referentes a compressdo vascular pelo tumor retrope-
ritoneal e pelo extenso envolvimento inguinal, de certa
forma, semelhante a outros casos descritos na lite-
ratura, com palpacao testicular normal.

O tumor testicular ou a fibrose geralmente sao ipsila-
terais aos linfonodos comprometidos. Scholz et al
relataram uma série de 26 pacientes com tumor de
células germinativas retroperitoneal, nos quais a ana-
lise histolégica testicular detectou alteracoes ipsila-
terais em 14 pacientes e contralaterais em trés.’
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A ultrasonografia da bolsa escrotal em pacientes com
“burned-out” detecta pequenos focos de calcificagao
localizados em uma area testicular, sem evidéncia de
massa hipoecéide. Imagem semelhante a esta pode ser
visualizada em casos de infarto testicular, criptorquidia,
infertilidade, tumor de células germinativas intratubular,
cicatriz traumadtica e apds inflamagao ou processo gra-
nulomatoso testicular.®

Em um estudo que avaliou seis pacientes com “burned-
out” de testiculo, apenas um paciente apresentava semi-
noma puro. Porém, as séries de casos publicadas na
literatura sdao muito pequenas para concluir se o tipo
histolégico mais comum é composto por seminomas ou
nao seminomas.’

Na andlise histolégica da cicatriz fibrosa podem ser
encontrados corpos psamomatosos (calcificagées lami-
nadas intratubulares lisas) e corpos hematoxifilicos
(calcificagdes intratubulares nao laminadas).®” Os
elementos que confirmam a presenca de tumor prévio
com fendémeno de “burned-out” sdo os corpos hemato-
xifilicos ou uma cicatriz fibrosa.”

O tratamento da doenga extratesticular consiste em
poliquimioterapia baseado em cisplatina, sendo que a
associacdo mais utilizada € bleomicina, cisplatina e
etoposide (PEB).*”

H4 indicios de que esses farmacos ndo cruzam a
barreira entre o sangue e o testiculo, onde ha exclusdo
de grandes moléculas pela grande aderéncia entre as
células de Sertoli. Este mecanismo foi relatado em
metade dos tumores de testiculo e poderia proteger as
células tumorais testiculares, com persisténcia da
doenca apds a quimioterapia sistémica. Desse modo,
faz-se necessdria a orquiectomia e remog¢do do tumor
primdrio testicular, ou exclusao da presenca deste
tumor, antes do inicio da quimioterapia.
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