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Abstract

Lymphomas are neoplasms of lymphocytes and their precursor cells. This disease develops from lymph nodes or extranodal lymphoid tissue.
A common site for such a tumour is the chest. The authors describe the case of a young man, who was admitted do the thoracic surgery
department with a mediastinal tumour and an induration of the base of the neck. Initial diagnostic tests gave the wrong diagnosis of actino-
mycosis. A lack of progress in the therapy and the occurrence of a life-threatening condition led to the implementation of more aggressive dia-
gnostic methods. In biopsies taken during thoracotomy, the patient was finally diagnosed with Hodgkin's lymphoma of nodular sclerosis type.
Conclusions: Mediastinal tumours may cause diagnostic difficulties and, to avoid mistakes, typical histological studies should be
complemented by targeted immunohistochemical tests.
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Streszczenie

Chtoniaki to nowotwory z limfocytéw i ich komérek prekursorowych. Rozwijajg si¢ w weztach chionnych lub w tkance limfatycznej
pozaweztowej, czesto lokalizujac sig w klatce piersiowej. Autorzy opisujg przypadek mtodego mezczyzny, ktérego przyjeto na oddziat tora-
kochirurgii z powodu guza $rédpiersia przedniego z naciekiem podstawy szyi. Przeprowadzone wstepne badania diagnostyczne daty mylne
rozpoznanie promienicy. Brak postepu w leczeniu oraz wystapienie stanu zagrozenia zycia spowodowaty wdrozenie agresywniejszych me-
tod diagnostycznych. W pobranych podczas torakotomii wycinkach rozpoznano ostatecznie chtoniaka Hodgkina o typie nodular sclerosis.
Guzy $rédpiersia moga powodowac trudnosci diagnostyczne, dlatego w celu uniknigcia pomytki klasyczne badania histologiczne
preparatdw nalezy uzupetni¢ o celowane testy immunohistochemiczne.

Stowa kluczowe: chfoniak Hodgkina, diagnostyka réznicowa $rédpiersia, immunchistochemia, promienica
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Wstep rozwoju choroby dochodzi w wezlach chtonnych
oraz tkance limfatycznej pozawegzlowej w réz-
Chtloniaki to nowotwory wywodzace sig nych okolicach ciala, w tym réwniez w klatce
z limfocytéw i ich komoérek prekursorowych. Do piersiowe;j.
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Kazdy podtyp chloniaka potencjalnie moze
zajmowacé pluca lub srédpiersie. W przypadku
srédpiersia punkt wyjécia stanowig wezly chton-
ne $rédpiersia albo grasica.

Najczesciej spotykanymi odmianami chtonia-
ka w §rédpiersiu sa: chtoniak Hodgkina (HL, Hodg-
kin lymphoma), pierwotny chloniak $rédpiersia
z duzych komorek B, tak zwany grasiczy (primary
mediastinal/thymic large B-cell lymphoma) oraz
chloniaki limfoblastyczne (lymphoblastic lympho-
ma), w tym chloniak limfoblastyczny z komérek
T (T-LBL, T-cell Iymphoblastic lymphoma).

Z migzszu pluc moze wywodzi¢ sig chtoniak
zwigzany z tkankg limfatyczng §luzéwki drog
oddechowych (MALT, mucosa associated lym-
phoid tissue lymphoma). Szczyt zachorowan na te
nowotwory przypada na 25. rz. i powyzej 50. rz.

W chioniaku Hodgkina dochodzi do rozrostu
nowotworowego komérek Hodgkina i Reed-Stern-
berga (HRS, Hodgkin and Reed/Sternberg). Komor-
ki HRS w wiekszosci przypadkéw reprezentujg
populacje klonalng przeksztalconych komérek
limfoidalnych B (pre-apoptotycznych) [1-3].
Zasadniczo wyréznia sie cztery odrebne typy
schorzen okreslane jako klasyczny HL:

* stwardnienie guzkowe (nodular sclerosis HL)

— najczestszy,

* typ bogaty w limfocyty (lymphocyte rich
classic HL),

*  typ mieszano-komérkowy (mixed cellularity HL),

*  typubogiw limfocyty (Iymphocyte depleted HL).

Typ wezlowy z przewaga limfocytéw (nodular
Iymphocyte predominant HL) uwazany jest za odmia-
ne nieklasyczng, gdzie komérki HRS sg nieobecne.

W HL wezly chtonne ulegajg niebolesnemu
powiekszeniu, czasem zrastajq sig w guzowate pa-
kiety. Najczesciej zajmujg obszary nad przepong
(szyja, pacha, srédpiersie), rzadziej pod przepong
(pachwiny, przestrzen zaotrzewnowa). Postacie
pozawezlowe nowotworu sg najrzadsze [4].

Przy obecnie stosowanych schematach leczenia
prawdopodobienstwo 5-letniego przezycia w kla-
sycznej postaci wynosi powyzej 90%, a 10-letniego —
powyzej 80%. Nawet w zaawansowanej postaci HL
catkowite remisje uzyskuje sie w 78% przypadkow
[1]. Oczywiscie, warunkiem uzyskania takich wyni-
kéw leczenia jest postawienie wlasciwej diagnozy.

W pracy opisano przypadek mlodego mez-
czyzny chorego na HL o typie stwardnienia
guzkowego. W poczatkowej fazie diagnostyki
rozpoznano u niego promienice, dopiero brak
postepu w leczeniu doprowadzil do wdrozenia
agresywnego postepowania torakochirurgicz-
nego, ktére pozwolito na ustalenie wlasciwego
rozpoznania.

Opis przypadku

Mezczyzna, lat 30, zostal przyjety na oddziat
chirurgii klatki piersiowej w czerwcu 2012 roku
w celu diagnostyki guza $rédpiersia przedniego,
naciekajacego dolng cze$¢ szyi. Wykonane przed
przyjeciem badania w innych o$rodkach wskazy-
waly na patologiczng mase w obrebie srédpiersia
gérnego i przedniego z modelowaniem duzych
naczyn, bez cech ich naciekania, interpretowa-
na w opisie tomografii komputerowej (TK), jako
konglomerat powigkszonych wezté6w chtonnych
(ryc. 1). Wynik wykonywanej dwukrotnie biopsji
pod kontrolg USG wykazywal w rozmazach cyto-
logicznych wysiek ropny.

Gléwna dolegliwoscia chorego byto utrudnie-
nie w oddychaniu przy unoszeniu koniczyn goér-
nych oraz dyskomfort u podstawy szyi zwigzany
z narastaniem obrzmienia, ktére obserwowat od
marca 2012 roku. Jesienig 2011 roku przeszed?t
leczenie korzenia zeba trzonowego, co bylo je-
dyna choroba, ktérg umial sobie przypomniec.
Na oddziale, z odchylefi w badaniach, zanoto-
wano wyzsza leukocytoze z obnizonym odset-
kiem limfocytéw (odpowiednio 12 000 i 15,4%)
i podwyzszenie stezenia biatka CRP (C-reactive
protein) do 90 mg/l (norma 0-6 mg/1). W badaniu
przedmiotowym u podstawy szyi stwierdzono
guzowaty naciek, ktéry uniemozliwial wyczucie
weciecia szyjnego rekojesci mostka. Rozprzestrze-
nial sie on ku gérze wzdluz prawego miesnia
mostkowo-obojczykowo-sutkowego i nad most-
kowym przyczepem obojczyka prawego zdawat
sig przebija¢ przez skore, ktéra w tym miejscu
byta nad nim nieprzesuwalna i zaczerwieniona.

Rycina 1. Patologiczna masa $rédpiersia uciska tchawice i modeluje
duze naczynia

Figure 1. Pathological mediastinal mass compresses the trachea and
large vessels models
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Rycina 2. Fragment bogatokolagenowej tkanki widknistej bez
widocznego utkania chtonnego

Figure 2. Fragment of fibrous tissue rich in collagen with no visible
lymphatic tissue

Guz miatl twardg strukture i byl nieprzesuwalny
wzgledem podloza.

Diagnostyke inwazyjng rozpoczeto od wy-
konania biopsji chirurgicznej zmiany. Z twar-
dego, litego guza o chrzastkowej strukturze
pobrano wycinek do badania srédoperacyjnego.
Dorazne badanie histopatologiczne wykazalo
obfity limfocytarny naciek zapalny i martwe,
nitkowate komérki (ryc. 2) W zwigzku z brakiem
jednoznacznego rozpoznania naciek rozcieto
szerzej, co spowodowalo otwarcie jamy z z6lta,
kaszowatg trescia. Sciana jamy inkrustowana
byla ztogami podobnymi do krysztalkéw siarki.
7, wnetrza jamy pobrano wyskrobiny do badania
mikrobiologicznego oraz dodatkowe wycinki.
Obraz makroskopowy zmiany nasuwat podej-
rzenie promienicy. Otwartg jame przeptukano
roztworem antyseptycznym i do jej wnetrza zato-
zono dren. Po zabiegu pacjent zglosit ustgpienie
dyskomfortu w oddychaniu. Unoszenie koficzyn
gérnych nie powodowalo juz zaburzei. Empi-
rycznie wdrozono podawanie dozylne penicyli-
ny krystalicznej. W pobranym $rédoperacyjnie
materiale stwierdzono wzrost saprofityczny Pro-
pionibacterium acnes. Ostateczny wynik histopa-
tologiczny wycinkéw z guza wykazal obecnosé
szkliwiejacej tkanki tgcznej, przewlekly naciek
zapalny, fragment nieswoistej ziarniny, nacieki
limfocytarne i strzepki martwiczo zmienionych
tkanek. Utrzymywal sig dobry stan ogélny pa-
cjenta. W 9. dobie po zabiegu zaobserwowano
chelboczacy, niewielki zbiornik u podstawy szyi
po stronie prawej. Zbiornik nacieto i pobrano
z jego wnetrza plyn do badan mikrobiologicz-
nych, miedzy innymi w kierunku gruzlicy. Nie
stwierdzono wzrostu patogenéw. Nie wykaza-

[A]

Rycina 3 A, B. Obrazy progresji zmiany, zwezenie tchawicy staje sig
krytyczne

Figure 3 A, B. Tumor progression, narrowing of the trachea becomes critical

no takze obecnosci pratkéw kwasoodpornych
ani metodami tradycyjnymi, ani za pomoca
sondy genetycznej. Catos¢ obrazu klinicznego
wskazywata na promienice. Chorego z takim
rozpoznaniem, w dobrym stanie ogélnym, wypi-
sano do domu w 42. dobie pobytu z zaleceniem
zazywania phenoxymethylpenicillinum (Ospen)
1,5 Mjm. co 8 godz. przez 6 tygodni.

Po trzech tygodniach od wypisu chory zglo-
sit sie do poradni torakochirurgicznej z powodu
dusznosci zwtaszcza w godzinach rannych oraz
pojawienia sie §wistu przy unoszeniu konczyn
goérnych. Badaniem przedmiotowym stwierdzono
zmniejszenie nacieku szyi. DoraZznie wykonana
tomografia komputerowa klatki piersiowej wy-
kazala wzmozenie impresji guza na gérne drogi
oddechowe z krytycznym zwezeniem S§wiatta
tchawicy (ryc. 3 A, B).

Chorego ponownie przyjeto na oddziat to-
rakochirurgii. Wynik gazometrycznego badania
krwi nie wykazatl odchyleni od normy. Préba bron-
chofiberoskopii nie powiodla sie z uwagi na silne
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odruchy potykania z zaciskaniem krtani. Chorego
zakwalifikowano do torakotomii prawostronne;j.
Podczas zabiegu w gérnym pietrze klatki piersio-
wej zastano twardy naciek, ktéry obejmowatl na-
czynia wychodzace z tuku aorty, pakiety weztowe
wtopione byly tez w $ciane zyly gtéwnej gérne;j.
Nie zdecydowano sig na zmniejszenie ucisku guza
na tchawice z uwagi na duze ryzyko krwotoku.
Pobrano natomiast wezly chtonne §ré6dpiersiowe
do badania histopatologicznego.

Przez kolejne 3 doby po zabiegu chorego
wentylowano mechanicznie, utrzymujac intuba-
cje rurkg zbrojona, co przeciwdziatato uciskowi
guza od strony $wiatla tchawicy. Wynik histo-
patologiczny otrzymany z pobranych wezlow
chlonnych sugerowal HL. W 4. dobie po torako-
tomii dokonano ekstubacji i choremu zalozono
do tchawicy samorozprezalny, powlekany stent.
Parametry hemodynamiczne i oddechowe u cho-
rego nie odbiegaly od normy (ryc. 4, 5).

W testach immunohistochemicznych po-
twierdzono podejrzenie HL, wykazujac fenotyp
CD 30(+), CD15(+), LCA(-) i EMA(-) (ryc. 6-8).
Choremu wiaczono steroidy droga dozylna i prze-
kazano do Kliniki Hematologii i Transplantolo-
gii Szpiku w Katowicach. Przeprowadzone tam
badania dodatkowe (trepanobiopsja — bez puli
patologicznej, TK jamy brzusznej i miednicy matej
— bez limfadenopatii) pozwolily na rozpoznanie
chloniaka o typie nodular sclerosis o izolowanej
lokalizacji w $rédpiersiu. Wdrozono leczenie
chemioterapeutykami wedlug programu ABVD
(doksorubicyna, bleomycyna, winblastyna, dakar-
bazyna). Po pierwszym cyklu chemioterapii chory
wrécit na oddziat torakochirurgii, gdzie usunieto
stent z tchawicy w 21. dniu jego funkcjonowania.
Miedzy kolejnymi cyklami chemioterapii u chore-
go pojawit sie wyciek posokowatej treéci ze strzepa-
mi martwiczych tkanek z blizny u podstawy szyi.
Toaleta rany z zastosowaniem tamponady otwartej
i plukanie ptynem antyseptycznym doprowadzity
do jej catkowitego zagojenia. Jednoczes$nie chory
podawal catkowite ustgpienie dusznosci.

Omowienie

W pracy przedstawiono opis przypadku mlo-
dego mezczyzny z guzem Srédpiersia, u ktérego
w poczatkowej fazie diagnostyki mylnie rozpoznano
promienice zamiast ziarnicy zlodliwej. Zaistniata
pomylka sklonila autoréw do opisania tego przy-
padku i przeanalizowania diagnostyki réznicowe;j
obu choréb.

Promienica jest rzadka chorobg zakazng u lu-
dzi, wywotang bakteriami Gram(+) z rodzaju Ac-

Rycina 4. Rurka intubacyjna utrzymuje drozno$¢ tchawicy przez 3 dni
po torakotomii eksploratywnej

Figure 4. Endotracheal tube maintains the patency of the trachea,
three days after the explorative thoracotomy

Rycina 5. Pacjent rozintubowany, rurke intubacyjng zastgpiono stentem

Figure 5. Patient extubated, endotracheal tube was replaced by stent

tinomyces lub florg mieszana. Szczyt zachorowan
wystepuje pomiedzy 25. a 50. rz. — podobnie jak
w przypadku HL. Czesto punktem wyjscia zakaze-
nia bywa préchnica zebéw. Infekcja moze toczy¢
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Rycina 6. Naciek limfoidalny, w obrebie ktérego widoczne sg duze,
atypowe komoérki typu Hodgkina

Figure 6. Lymphoid infiltration within which reveal large, atypical type
of Hodgkin's cells

Rycina 7. Reakcja immunohistochemiczna z przeciwcialem przeciwko
CD30 uwidocznita komérki Hodgkina (ciemne)

Figure 7. Immunohistochemical reaction with an antibody against
CD30 showed the Hodgkin's neoplastic cells (dark)

sig w kazdym narzadzie, ale najczestsza jest postac
szyjno-twarzowa i brzuszno-miedniczna. W 15%
przypadkéw w proces chorobowy wciagniete sg
narzady klatki piersiowej, gdzie pojawiajq sie twarde
nacieki zapalne wykazujace sklonnoéé¢ do tworzenia
przetok [5, 6]. Od lokalizacji choroby zaleza jej ob-
jawy — obok dyskretnych objawéw ogélnych (nie-
wielkie zwyzki temperatury, potliwoé¢, ostabienie,
spadek masy ciala) chory skarzy sie na lokalne béle,
na przyklad w klatce piersiowej i dysfunkcje zajetego
narzadu, na przyklad kaszel w przypadku ptuca lub
bdl albo ograniczenie ruchomosci przy zajetej szyi.

W tym nieswoistym zakazeniu ziarninujgcym
wyniki badan laboratoryjnych nie odbiegaja od nor-
my, z wyjatkiem nieco podwyzszonej leukocytozy.

Rycina 8. Reakcja immunohistochemiczna z przeciwciatem przeciwko
CD15 uwidocznita komérki Hodgkina (ciemne)

Figure 8. Immunohistochemical reaction with an antibody against
CD15 showed the Hodgkin's neoplastic cells (dark)

Charakterystyczne jest tworzenie naciekow
zapalnych z tendencjg do rozmiekania, z jamkami
ropni z z6ttawymi ziarnami i inkrustacjami zwa-
nymi druzami, ktére uwaza sie za patognomiczne
[6]. Rozpoznanie opiera sig¢ na ocenie preparatu
bezposéredniego barwionego metodg Gramma,
badaniu histologicznym, w ktérym mozna zna-
lez¢ charakterystyczne kolonie promienioweca,
oraz na obecnosci koloni bakterii Actinomyces
w posiewach prowadzonych przez 14 dni w $cisle
beztlenowych warunkach.

W opisywanym przypadku obraz mikroskopo-
wy guza o typie chloniaka zblizony byl do obrazu
promienicy, co stalo sie gléwnym powodem pomytki
diagnostycznej. Zasugerowaliémy sie gtéwnie opi-
sem preparatu przez histopatologa, ktéry wspomniat
o komérkach nitkowatego ksztaltu, co, naszym zda-
niem, wskazywato na promienice. W laboratorium
bakteriologicznym nie uzyskaliSmy potwierdzenia
promienicy. Nalezy jednak nadmieni¢, ze hodowla
promieniowca jest bardzo trudna, dlatego czesto
w praktyce przyjmuje sie, ze brak wzrostu Actinomy-
ces nie moze przesadzac o wykluczeniu rozpoznania
tej choroby. Uzyskanie potwierdzenia mikrobiolo-
gicznego choroby jest utrudnione, miedzy innymi
ze wzgledu na fakt czestego wystepowania infekcji
mieszanych. Wedlug pis$miennictwa uzyskanie
potwierdzenia mikrobiologicznego promienicy
w posiewach jest mozliwe w 7-50% przypadkéw [7].

Chloniak, w postaci ograniczonego nacieku
srédpiersia z zajeciem wezléw chlonnych nad-
obojczykowych, w poczatkowym stadium moze
objawiac sie kaszlem i b6lem w klatce piersiowej,
a takze utrata masy ciata i zlewnymi potami.
Na p6zZniejszym etapie dolaczaja sie objawy ze-
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spolu zyly gléwnej gérnej oraz swiad skdry [4].
W badaniach laboratoryjnych krwi notuje sie
trombocytoze, monocytoze i eozynofilie. Wymie-
niane w pi$miennictwie zmiany w obrazie krwi
nie wystapily w omawianym przypadku. Obraz
mikroskopowy pobranych tkanek moégl nasuwac
podejrzenie obu choréb (nacieki limfocytarne,
wlbknienie). W zadnym z opis6w histopatologicz-
nych nie wymieniono obecnosci komérek HRS.
Zgodnie z danymi statystycznymi, znajdowane
sg one zaledwie w 0,1-1% catej populacji komoé-
rek chioniaka Hodgkina. Czesto otoczone sg one
komérkami odczynowymi (limfocytami, histiocy-
tami, eozynofilami, neutrofilami, plazmocytami
i fibroblastami), ktére z kolei w promienicy sa
istota schorzenia. Dodatkowo, powszechne dla
klasycznej HD rozlegte zwl6knienie, czesto opisy-
wane jest tez w promienicy. Dopiero zastosowanie
przeciwcial monoklonalnych wykazato ekspresje
antygenéw powierzchniowych CD30i CD15, cha-
rakterystyczna dla fenotypu immunologicznego
klasycznej postaci HL. Pozwolito to na potwier-
dzenie rozpoznania chloniaka z materiatu pobra-
nego podczas torakotomii. Trzeba tu zaznaczy¢,
ze fenotyp immunologiczny atypowych komérek
HRS przejawia wspélne cechy z aktywowanymi
limfocytami, co jest spowodowane rearanzacjg
genéw dla immunoglobulin i gen6w receptora T.
Ich cechg charakterystyczng jest obecnos¢ anty-
genu CD30, CD25, CD15 i CD71. W przypadku
nieklasycznej formy HL, obserwowana jest eks-
presja antygendéw CD20 i CD45 [4].

Nie mozna tez wykluczy¢, ze w omawianym
przypadku zakazenie promieniowcem towarzyszyt
chtoniak Hodgkina. Czgsto promienica rozwija
sie z powodu spadku odpornoéci, a dla chtoniaka
Hodgkina spadek odpornosci jest charakterystycz-
ny. Opisywane sg tez przypadki wspélistnienia
chloniak Hodgkina na przyktad z gruzlica [8].

W pismiennictwie opisuje sie takze pomytki
diagnostyczne odwrotne do naszej. Zmiany po-
czatkowo rozpoznawane jako rozrost nowotwo-
rowy okazywaly sie chorobami zakaznymi, na
przyktad toksoplazmozg czy promienicg [9, 10].

Whioski

Po przeanalizowaniu przypadku opisywa-
nego pacjenta nasuwa sie wniosek, ze obecnie
do prawidlowej diagnostyki histopatologiczne;j
nie wystarczy tylko klasyczne badanie mikro-

skopowe, ale zgodnie z piSmiennictwem [1]
koniecznym staje sig jego uzupelnienie o testy im-
munohistochemiczne. Jest to szczeg6lnie istotne
w odniesieniu do guzéw/naciekéw narzadéw klat-
ki piersiowej o niejasnej etiologii, gdzie ,,maska
zapalna” czesto odwraca uwage od nowotworu.
Dobra wspoélpraca miedzy patologiem i chirur-
giem owocuje pobraniem reprezentatywnego
materialu tkankowego. W przypadku HL bedzie
to wezel chtonny w catosci lub gruby wycinek
guza $rodpiersia, co daje podstawe do ustalenia
wlasciwego rozpoznania.

Warto podkresli¢, ze protezowanie czasowe
dr6g oddechowych pozwala w wybranych przy-
padkach utrzymac chorego przy zyciu w okresie
nasilenia objaw6w choroby, do czasu wdrozenia
efektywnego leczenia [11].
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