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Streszczenie. Migdzybtoniak optucnej jest ztosliwym nowotworem bton surowiczych. Wystepuje rzadko i czesto
przysparza trudno$ci diagnostyczno-terapeutycznych. Najczestsze objawy kliniczne choroby to duszno$¢, kaszel i bl

w klatce piersiowej. W péznych stadiach pojawiajg sie utrata apetytu i ogélne ostabienie. Kluczowym elementem
diagnostyki jest biopsja z pobraniem materiatu do badania. W niektérych przypadkach uzyskanie wiarygodnego wyniku
mikroskopowego moze stanowi¢ duze wyzwanie. Udowodnionym czynnikiem ryzyka zachorowania na miedzybtoniaka
jest narazenie na azbest. Migdzybtoniak jest agresywnym nowotworem o krétkim czasie przezycia i niekorzystnym
rokowaniu. Przerzuty miedzybtoniaka do piersi nalezg do wyjgtkowo rzadko wystepujacych. Przeanalizowano szlak
diagnostyczno-terapeutyczny z uwzglednieniem trudnosci i ograniczen terapii. U wigkszo$ci chorych z miedzybtoniakiem
leczenie ma charakter paliatywny i ogranicza sig do dziatania w celu opanowania wysieku w jamie optucnowe;j.

Stowa kluczowe: miedzybtoniak, guz piersi, przerzuty, azbest, wysiek optucnowy

Abstract. Malignant mesothelioma is a cancer of a human body serous membranes. It is uncommon and can frequently
cause diagnostic and therapeutic problems. Common clinical symptoms include shortness of breath, cough and chest
pain. Loss of appetite and fatigue appear in late-stages of the disease. Key element of diagnosis is biopsies with sampling.
In some cases, receiving a satisfactory microscopic examination result can be a great challenge. Asbestos exposure is

a proved risk factor for mesothelioma. Mesothelioma is an aggressive cancer with short survival time and poor prognosis.
Breast metastases of malignant mesothelioma are extremely rare. The diagnostic and therapeutic path was analyzed,
taking into account difficulties and limitations of the therapy. In most cases treatment is palliative and limited to managing
pleural effusion.
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jest jama optucnowa. W wigkszos$ci przypadkéw mig-

Wstep dzybtoniak nalezy do grupy zmian o duzym potencja-
Migdzybtoniak optucnej (mesothelioma) jest nowotwo- le ztosliwosci, z tendencjg do agresywnej ekspansji. Po-
rem wywodzacym sig z bton surowiczych ludzkiego or-  niewaz choroba rozwija sie bez jednoznacznych wcze-
ganizmu. Najczgstszym miejscem rozwoju tej patologii ~ snych objawéw klinicznych, ustalenie ostatecznego
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rozpoznania jest trudne i czesto rozciggniete w czasie.
W Polsce odnotowuje sig okoto 120 przypadkéw zacho-
rowan, co umieszcza miedzybfoniaka optucnej w grupie
nowotworéw rzadko wystepujgcych w populacji. Dotyka
0s06b po 60. roku zycia, 70-80% chorych stanowig mez-
czyzni [1]. Do p6znych objawéw klinicznych nalezg: dusz-
nos$¢, kaszel, pogorszenie wydolnosci oddechowej oraz
objawy nieswoiste, takie jak utrata masy ciafa i ogéine
ostabienie. Chorzy zgtaszajgcy sie do szpitala w wigkszo-
$ci przypadkdéw prezentujg cechy uogdlnienia choroby
nowotworowej, co uniemozliwia leczenie przyczynowe
i ogranicza postepowanie do dziatan o charakterze pa-
liatywnym. Czasami w przypadku wczesnego wykrycia
choroby mozliwe jest przeprowadzenie rozlegtych zabie-
goéw operacyjnych, ktore jednak nie dajg pewnosci cat-
kowitego wyleczenia. Wieloletnie przezycia obserwowa-
ne sg jedynie u 0sob, u ktérych potwierdzono obecnosé
histopatologicznie zmian pochodzenia mezotelialnego
o korzystnym rokowaniu (miedzybtoniak zlokalizowany,
dobrze zréznicowany miedzybtoniak brodawkowaty).

Diagnostyka
Algorytm diagnostyczny uwzglednia panel badan labo-
ratoryjnych i obrazowych oraz endoskopowych zgodnie
z obowigzujgcymi standardami w odniesieniu do diagno-
styki onkologicznej nowotworow uktadu oddechowego.
Kazdy chory poddawany jest badaniu tomografii kompu-
terowej z kontrastem w celu oceny obecnos$ci i stopnia
zaawansowania zmian w obu jamach opfucnowych oraz
ewentualnego zajecia weztéw chtonnych. Na wczesnym
etapie moze wystgpi¢ ogniskowe zgrubienie optucnej
z jej niejednorodnym wzmocnieniem, czesciej stwierdza
sie rozlane zgrubienie optucnej i obecno$é¢ ptynu w ja-
mie optucnowej [2]. Niezmiennie kluczowym elementem
otwierajgcym droge do leczenia chorych z kazdym ty-
pem nowotworu jest uzyskanie wyniku histopatologicz-
nego z towarzyszacym panelem immunohistochemicz-
nym [3]. Wiarygodny materiat stanowig wycinki ze zmian
podejrzanych o transformacje nowotworowa. Mozna je
uzyskaé podczas procedur chirurgicznych o typie biopsji
gruboigtowej transtorakalnej, torakoskopii lub VATS (vi-
deo assist thoracoscopic surgery). Jesli stan ogélny cho-
rego uniemozliwia znieczulenie lub w razie konieczno-
$ci zastosowania postgpowania doraznego, materiatem
moze by¢ ptyn aspirowany podczas torakocentezy. Na-
lezy jednak pamietaé, ze w czesci przypadkéw badanie
cytologiczne nie pozwala na ustalenie rozpoznania [4].
Kolejnym waznym etapem postepowania diagno-
stycznego jest wykonanie mediastinoskopii do oce-
ny weztéw chtonnych $rédpiersia [5]. Badanie stanowi
czynnik determinujgcy dalsze postepowanie poprzez se-
lekcje osob, u ktérych mozliwy do przeprowadzenia be-
dzie radykalny zabieg operacyjny.
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Ekspozycja zawodowa

Potwierdzonym czynnikiem predysponujgcym do roz-
woju choroby, wymienianym szeroko w pi§miennictwie
dotyczgcym tego zagadnienia, jest ekspozycja na azbest.
Biorac jednak pod uwage maty odsetek zachorowan
i rozwdj nowoczesnych technologii przemystu, w obec-
nych czasach cze$é chorych z potwierdzeniem rozlanego
migdzybtoniaka nigdy nie miata stycznosci z azbestem,
dlatego wiekszo$é osdb pracujgcych z tym materiatem
w trakcie swojego zycia nigdy nie zachoruje na rozlane-
go miedzybtoniaka. Mozliwe, ze poniewaz rozpowszech-
nia sie zastosowanie radioterapii w medycynie (zwtasz-
cza uwzgledniajgc postepy w dziedzinie onkologii dzie-
ciecej), jej negatywne skutki i péZzne odczyny bedg mieé
konsekwencje w postaci rozwoju nowotwordéw, w tym
réwniez rozlanego migedzybtoniaka.

Kwalifikacja do zabiegu operacyjnego

Postepowanie chirurgiczne w przypadku rozlanego mig-
dzybtoniaka optucnej ma ograniczony charakter. Jedy-
nie w | i Il stopniu zaawansowania choroby mozna pod-
ja¢ probe leczenia o zatozeniu radykalnym. Konieczne
jest wéwczas wykonanie zewnatrzoptucnowej pneu-
monektomii z limfadenektomig $rodpiersia oraz resek-
cja potowy przepony i osierdzia z ich rekonstrukcja. Al-
ternatywnie zastosowanie ma réwniez radykalna pleu-
rektomia/dekortykacja. Potwierdzono znaczace réznice
w jakosci zycia oraz zwiekszenie umieralnosci u chorych
poddanych pneumonektomii w poréwnaniu z chorymi,
u ktérych zaoszczedzono migzsz ptucny. Z tego wzgle-
du w ciggu ostatnich dwoch dekad maleje odsetek osob
poddanych zabiegom pneumonektomii, a zwieksza sie
liczba zabiegéw mniej okaleczajacych [6].

W Polsce istniejg nieliczne osrodki wysoce specjali-
styczne majgce wystarczajgce doswiadczenie w opisa-
nych procedurach. Najbardziej popularnym zabiegiem
operacyjnym stosowanym w terapii rozlanego miedzy-
btoniaka optucnej jest torakoskopia z pleurodezg talko-
wa. Procedura ma charakter z zatozenia paliatywny, ale
cho¢ nie daje szansy na wyleczenie, pozwala w sposéb
mato inwazyjny i nieobcigzajgcy uzyskacé istotng popra-
we kliniczng i poprawe komfortu funkcjonowania.

Przerzuty odlegte

Najczestsze lokalizacje przerzutéw odlegtych rozlanego
miedzybtoniaka to watroba (55,9%), nadnercza (31,3%),
nerka (30,1%) oraz przeciwlegte ptuco (26,8%). Rzadziej
zmiany przerzutowe zlokalizowane sg w OUN (3%) [71].
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Rycina 1. RTG klatki piersiowej PA (28.12.2019). Nie-
mal catkowite zacienienie ptuca prawego — bardzo duza
ilo$¢ ptynu w prawej jamie optucnowej. Zageszczenia
niedodmowe migzszu ptucnego nad ptynem (Zaktad
Radiologii Lekarskiej WIM).

Figure 1. Chest X-ray (28.12.2019). Almost complete
opacification of right hemithorax — large amount of fluid
in right pleural cavity. Atelectatic lung parenchyma
consolidation over effusion (WIM Radiology Unit).

Terapia skojarzona

Adiuwantowa radioterapia oraz chemioterapia z zastoso-
waniem schematéw zawierajgcych cisplatyne z gemcy-
tabing to dodatkowe elementy wieloetapowego leczenia
chorych z rozlanym migdzybtoniakiem optfucnej.

Rokowanie

Rozlany miedzybtoniak optucnej jest nowotworem
0 agresywnym przebiegu i ztym rokowaniu. Najwigkszy
odsetek przezyé charakteryzuje grupe chorych podda-
nych radykalnej operacji [8]. W przypadku zastosowa-
nia terapii skojarzonej mediana przezycia chorych wy-
nosi 12 miesiecy, a odsetek 5-letnich przezy¢ nie prze-
kracza 5,6% [9].

Opis przypadku

65-letnia kobieta leczona przewlekle z powodu pier-
wotnego nadcisnienia tetniczego zgtosita sie na SOR
WIM z powodu dusznosci wysitkowej z towarzysza-
cym suchym kaszlem. Negowata béle w klatce piersio-
wej, krwioplucie, gorgczke, infekcje drog oddechowych,
utrate masy ciata i nikotynizm. Przy przyjeciu w stanie
ogélnym dobrym, wydolna oddechowo. W badaniu kli-
nicznym stwierdzono $ciszenie szmeru pecherzykowe-
go prawostronnie. Diagnostyka obrazowa potwierdzita
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Rycina 2. TK klatki piersiowej (02.01.2020). Widoczna duza ilo$¢ ptynu
w jamie optucnej prawej, rozlegte zmiany niedodmowe w ptucu prawym
(Zaktad Radiologii Lekarskiej WIM).

Figure 2. Thoracic CT image (02.01.2020). Large right pleural effusion
and large right atelectatic changes (WIM Radiology Unit).

obecnos$¢ wysieku w prawej jamie optucnowej (ryc. 1.).
W trakcie hospitalizacji wykonano trzykrotnie torako-
centeze prawostronng, uzyskujgc wyptyw 4250 ml pty-
nu o charakterze wysiekowym. Stopniowo uzyskano po-
prawe stanu klinicznego i ustapienie epizodéw duszno-
$ci. W celu pogtebienia diagnostyki wykonano TK klatki
piersiowej — stwierdzono obecnos$é znacznejilosci ptynu
w prawej jamie optucnowej (ryc. 2.) i opisano guzkowe
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Rycina 3. TK klatki piersiowej (02.01.2020). Widoczna duza ilo$¢
ptynu w prawej jamie optucnowej z niewielkim guzkowym po-
grubieniem optucnej do 9 mm, ulegajagcym wzmocnieniu po do-
zylnym podaniu kontrastu (Zaktad Radiologii Lekarskiej WIM).

Figure 3. Thoracic CT image (02.01.2020). Large quantity of fluid
in right pleural space with minor nodular pleural thickening up to
9 mm, enhanced post-contrast (WIM Radiology Unit).

Rycina 4. Na skanie tomografii komputerowej widoczna zmiana
ogniskowa w lewej piersi (Zaktad Radiologii Lekarskiej WIM)

Figure 4. CT scan showing left breast focal lesion (WIM Radiol-
ogy Unit)

Rycina 5. Mammografia (08.01.2020). W badaniu widoczne
w piersi lewej w kwadrancie gérnym zewnetrznym nieostro
odgraniczone zaggszczenie 0 wymiarach 24 X 22 mm (Zaktad
Radiologii Lekarskiej WIM).

Figure 5. Mammography (08.01.2020) shows 24 X 22 mm con-
densation with blurry margins located in upper outer quadrant of
left breast (WIM Radiology Unit)
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Rycina 6. Obraz RTG klatki piersiowej z drenazem ssacym
(12.02.2020). Widoczna rozedma podskérna po stronie
prawej. Obecny ptyn w prawej jamie optucnowej (znacz-
nie mniej niz w badaniach poprzednich) z zageszczeniami
niedodmowymi migzszu ptucnego w polu dolnym ptuca
prawego. Niewielka ilo$¢ ptynu w lewej jamie optucnowe;.
Pogrubienie optucnej (Zaktad Radiologii Lekarskiej WIM).

Figure 6. X-ray of the chest with suction drainage
(12.02.2020). Visible subcutaneous right side emphyse-
ma. Right side pleural effusion (much less than in previous
radiographs) with atelectatic lung parenchyma consolida-
tion in right lower lobe. Small amount of fluid in left pleural
cavity. Pleural thickening (WIM Radiology Unit).

pogrubienie opfucnej (ryc. 3.). Wykryto lity guzek o $red-
nicy okofo 17 mm w kwadrancie géornym zewnetrznym
piersi lewej (ryc. 4.).

Rozpoczeto dalszg diagnostyke swiezo wykrytej
zmiany ogniskowej w piersi lewej. Wykonano badanie
mammograficzne (ryc. 5.). W preparatach cytologicz-
nych z ptynu uzyskanego podczas torakocentezy stwier-
dzono komoérki wysieku zapalnego, posrdéd ktérych obec-
ne byty liczne, lezace w rozproszeniu i drobnych grupach,
duze komorki wykazujgce podejrzany polimorfizm jgdro-
wy. W barwieniach immunocytochemicznych nie stwier-
dzono ekspresji receptoréw steroidowych (ER i PR). Taki
obraz cytologiczny nie pozwalat na ustalenie ostatecz-
nego rozpoznania.

W materiale uzyskanym z biopsji gruboigtowej zmia-
ny ogniskowej piersi lewej w rutynowej ocenie histopa-
tologicznej stwierdzono $rednio zréznicowanego raka
naciekajgcego bez specjalnego typu (NST). W bada-
niach immunohistochemicznych wykazano immunofe-
notyp ,tréjujemny” (ER, PR i HER2) z duzym indeksem
proliferacyjnym (Ki-67 60%). Na tym etapie diagnosty-
ki guza sutka nie byto zadnych przestanek do rozpozna-
nia innego typu nowotworu niz pierwotny rak gruczotu
piersiowego.

Poniewaz nadal nie ustalono ostatecznego rozpozna-
nia histopatologicznego patologii w jamie opfucnowej,
zadecydowano o diagnostycznej torakoskopii z pleuro-
deza. 6 lutego 2020 r. przeprowadzono zabieg operacyj-
ny, podczas ktérego ewakuowano ptyn z optucnej i wy-
konano pleurodeze talkiem (ryc. 6.). Pobrano wycinki

z optucnej do badania histopatologicznego. We wstep-
nym wyniku badania wycinkéw z optucnej, na podsta-
wie wytacznie podstawowego barwienia hematoksyling
i eozyng, rozpoznano nacieki raka. W badaniach immuno-
histochemicznych stwierdzono jednak immunofenotyp,
ktéry nie potwierdzat rozpoznania wstepnego, a wskazy-
wat na obecnos$é miedzybtoniaka epitelioidnego.

Na podstawie catoksztattu obrazu klinicznego mozli-
we byty dwie odmienne interpretacje otrzymanych wy-
nikdéw badan. Wariant wspotwystepowania dwoch nie-
zaleznych nowotworéw mozna uzasadni¢ koincydencja,
zwtaszcza gdy rak piersi jest najczesciej wystepujacym
nowotworem u kobiet. Jednak wobec braku obecnosci
receptoréw hormonalnych i nadekspresji HER2 w ko-
morkach raka (jakkolwiek status ,tréjujemny” wystepuje
w 10-15% przypadkéw raka sutka) w wykonanym bada-
niu BGI pojawita sie watpliwos$é, czy rzeczywiscie u cho-
rej wystepowaty dwie niezalezne choroby.

Zapadta decyzja, by ponownie przeanalizowa¢ cato$¢
pobranego materiatu tkankowego. Poréwnano prepara-
ty mikroskopowe uzyskane z biopsji gruboigtowej zmia-
ny sutka oraz z wycinkéw z optucnej. Co niezwykle istot-
ne, obie zmiany rozrostowe wykazywaty podobienstwo
morfologiczne. Badania immunohistochemiczne ujawni-
ty ten sam fenotyp z ekspresjg markeréow mezotelialnych
(WT1, calretinin, HBME-1) przy braku markeréw typo-
wych dla raka sutka (mammoglobina, GCDFP-15) (ryc. 7.).
Ostateczna interpretacja histopatologiczna, w korelacji
z danymi klinicznymi, pozwolita na konkluzje, ze u cho-
rej doszto do rozwoju przerzutu epitelioidnego rozlanego

Rozlany miedzybtoniak epitelioidny optucnej z obecnos$cig zmiany przerzutowej do piersi — opis przypadku 185



PRACE KAZUISTYCZNE

186 LEKARZ WOJSKOWY 3/2020



PRACE KAZUISTYCZNE

2% 4N FIE TS

Rycina 7. Poréwnanie obrazéw mikroskopowych — po stronie prawej analizowano wycinki z guza piersi, po stronie lewej wycinki z jamy optucnowej.
Ujawniono analogiczny immunofenotyp obu zmian. A. Barwienie hematoksyling i eozyna. B. Badanie immunohistochemiczne: ER. C. Barwienie
immunohistochemiczne: kalretynina. D. Barwienie immunohistochemiczne: WT1. E. Badanie immunohistochemiczne: HBME-1. F. Badanie immu-

nohistochemiczne: mammoglobina (Zaktad Patomorfologii WIM).

Figure 7. Comparison of microscopic images. Breast tumor tissue analysis (right). Pleural cavity tissue samples (left). Similar
immunophenotype found in both lesions. A. Haematoxylin and eosin staining. B. Immunohistochemical staining: ER. C. Immunohistochemical
staining: calretinin. D. Immunohistochemical staining: WT1. E. Inmunohistochemical staining: HBME-1. F. Inmunohistochemical staining:

mammoglobin (WIM Pathomorphology Unit).

miedzybtoniaka optucnej do gruczotu piersiowego. Wo-
bec cech uogdlnienia choroby nowotworowej, braku
mozliwosci radykalnej resekcji zmiany, z uwzglednie-
niem stanu klinicznego i mozliwych powiktan chora zo-
stata zakwalifikowana do postepowania o charakterze
objawowym.

Podsumowanie

Rozlany miedzybtoniak optucnej do dzisiaj stanowi wy-
zwanie terapeutyczne. Chociaz populacyjnie dotyczy ma-
tego odsetka chorych, wiekszo$¢ z nich umrze w ciggu
roku od ustalenia rozpoznania [10]. Zadna z dotychczas
stosowanych metod leczenia nie jest skuteczna. Zaréw-
no leczenie chirurgiczne, jak i zasoby chemioterapii, ra-
dioterapii czy immunoterapii nie sg efektywne. Gtéwny
problem terapeutyczny stanowig nadmierna kumulacja
ptynu w jamie optucnowej i narastajgca niewydolnos$¢
oddechowa [11]. W celu poprawy jakosci zycia chorych

stosuje sie rozne metody ewakuacji wysieku oraz zapo-
biegania jego nadmiernej produkcji, takie jak powtarzal-
ne torakocentezy, drenaze i pleurodeza chemiczna oraz
talkowa. Mimo prowadzonych dziatan wcigz nie opra-
cowano metod pozwalajgcych osiggng¢ trwatg popra-
we kliniczng. W wigkszosci przypadkéw zaburzenia od-
dechowe zamykajg droge do chemioterapii paliatywne;j
i nieuchronnie prowadza do $miertelnych powiktan.
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