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STRESZCZENIE

Wprowadzenie: Myeloid sarcoma (MS, inaczej: extramedullary my-
eloid tumour, sarcoma granulocyticum, chloroma) jest rzadka pozaszpi-
kowa manifestacja ostrej bialaczki szpikowej, zespotu mielodysplastyczne-
go lub kryzy blastycznej w przewleklej chorobie mieloproliferacyjne;j.
Proces ten moze poprzedzaé, wspdlistnie¢ lub nastepowaé po zajeciu szpi-
ku. Naciek nowotworowy skladajacy sie z komoérek linii granulocytarnej lub
rzadziej erytroidalnej, megakariocytarnej czy monocytarnej moze zajmo-
wa¢ kazdy narzad.

Cel pracy: Przedstawienie przypadku MS poczatkowo blednie rozpozna-
nego jako histiocytoza.

Opis przypadku: Pacjent, 68 lat, z MS z trzyletnim wywiadem dotycza-
cym wysiewu guzowatych wykwitow wykazujacych sktonno$é do samoistne-
go ustepowania. Podczas pierwszego pobytu w Klinice Dermatologii w 2006
roku na podstawie badania histopatologicznego wycinka ze zmiany guzowa-
tej rozpoznano u niego histiocytoze skory z grupy non-Langerhans cell hi-
stiocytosis. Po okotlo 2 latach chorego ponownie przyjeto do Kliniki Derma-
tologii z masywnym, postepujagcym wysiewem zmian guzowatych
trwajacym od 3 tygodni. Na podstawie obrazu klinicznego oraz wynikow
wykonanych badan rozpoznano ostra bialaczke szpikowa linii monocytu,
AML Ms5. Po zakonczeniu diagnostyki i ustaleniu rozpoznania pacjenta
przeniesiono do Kliniki Hematologii, gdzie wdrozono chemioterapie.
Po okolo 2 tygodniach terapii stan chorego znacznie sie pogorszyt i pacjent
zmarl z powodu niewydolnoéci oddechowo-krazeniowej.

Whnioski: Myeloid sarcoma jest istotnym problemem diagnostycznym
i klinicznym. W przypadku, gdy proces poprzedza zajecie szpiku, czesto by-
wa blednie rozpoznawany, najcze$ciej jako chloniak nieziarniczy o wysokim
stopniu zlosliwosci, a w przypadku rozplemu komorek z linii monocytu ja-
ko histiocytoza. Wezesne rozpoznanie choroby i wlaczenie prawidlowego le-
czenia znacznie poprawia rokowanie.

ABSTRACT

Introduction: Myeloid sarcoma (MS, other names: extramedullary
myeloid tumour, sarcoma granulocyticum, chloroma) is a rare
extramedullary manifestation of acute myeloid leukaemia, myelodysplastic
syndrome or blast crisis in chronic myeloproliferative disorder. It may
present before, concurrent with or after the bone marrow involvement.
The infiltrate of immature granulocytes, or less often monocytes,
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erythrocytes or megakaryocytes, can localize in each organ. In about 50%
of cases the lesions are numerous.

Objective: Presentation of a case of myeloid sarcoma diagnosed
incorrectly at the beginning of the disease as histiocytosis.

Case report: We present a case of a 68-year old patient with a 3-year
history of disseminated tumours that resolved spontaneously. During
the patient’s first stay in the Dermatology Department histiocytosis was
diagnosed. After about two years the patient was admitted again to
the hospital with a massive eruption of skin tumours that lasted for
3 weeks. During the second stay, acute myeloid leukaemia, AML M5, was
diagnosed based on the results of histopathological examination of the skin
lesions, trephine biopsies and laboratory and imaging examination. After
the diagnosis was confirmed the patient was transferred to the Haemato-
logy Department where the therapy was introduced. After about two weeks
of treatment the patient’s condition worsened dramatically. The patient
died due to cardiopulmonary failure.

Conclusions: Myeloid sarcoma constitutes a serious diagnostic and
clinical problem. In patients who present with MS and no previous history
of myeloproliferative disorder the neoplasm is often misdiagnosed as high-
grade non-Hodgkin lymphoma or, in cases of monocyte infiltrate, as
histiocytosis. The early and correct diagnosis of MS is important for
adequate therapy.

WPROWADZENIE

OPIS PRZYPADKU

Myeloid sarcoma (MS, ang. extramedullary myeloid
tumour, sarcoma granulocyticum, chloroma) jest rzad-
kim pozaszpikowym objawem ostrej bialaczki szpikowej,
zespolu mielodysplastycznego lub kryzy blastycznej
w przewleklej chorobie mieloproliferacyjnej. Proces ten
moze poprzedzac, wspOlistnie¢ lub nastepowaé po zaje-
ciu szpiku [1, 2]. Naciek nowotworowy skladajgcy sie
z komorek linii granulocytarnej lub rzadziej erytroidal-
nej, megakariocytarnej czy monocytarnej moze zajmo-
wa¢ kazdy narzad. Typowymi lokalizacjami MS sa wezly
chlonne, skora i tkanka podskorna oraz dziasta, rzadziej
naciek zajmuje koSci, przestrzen zaotrzewnowa, oczodo6t
i sutek. W okolo polowie przypadkéw guzy sa mnogie.
Bardzo czesto powaznym problemem jest postawienie
wlasciwej diagnozy [1-3]. W przypadku, gdy proces po-
przedza zajecie szpiku, czesto bywa blednie rozpoznawa-
ny, zwlaszcza jako chloniak nieziarniczy o wysokim stop-
niu zlosliwosci lub w przypadku rozplemu komorek
z linii monocytu jako histiocytoza. Wezesne rozpoznanie
choroby i wlaczenie prawidlowego leczenia znacznie po-
prawia rokowanie [1—3].

CEL PRACY

Autorzy niniejszego artykulu przedstawiaja przypa-
dek MS u starszego mezczyzny, poczatkowo blednie roz-
poznawany jako histiocytoza.
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Mezczyzne 65-letniego przyjeto po raz pierwszy
do Kliniki Dermatologii w 2006 roku z powodu utrzy-
mujacych sie od kilku miesiecy rozsianych guzéw, wyka-
zujacych sklonno§é do samoistnego ustepowania
(ryc. 1.). Na podstawie badania histopatologicznego wy-
cinka ze zmiany guzowatej na skorze klatki piersiowej
u pacjenta rozpoznano histiocytoze skory z grupy non-
-Langerhans cell histiocytosis. W badaniach dodatko-
wych stwierdzono woéwczas leukopenie i neutropenie.
W pozostalych badaniach laboratoryjnych i obrazowych
nie stwierdzono istotnych odchylen od normy. Wyniki
dalszych badan wykonanych w Klinice Hematologii,
w tym trepanobiopsji i biopsji aspiracyjnej cienkoiglo-
wej szpiku, nie wykazaly nieprawidlowo$ci. Pacjenta po-
nownie przyjeto do Kliniki Dermatologii w stycz-
niu 2008 roku z powodu wysiewu licznych zmian
guzowatych na skdrze tulowia i glowy wykazujacych
szybka progresje (ryc. 2.). W obrebie skory klatki pier-
siowej guzy mialy sklonnoé¢ do zlewania sie, zajmujac
wieksze powierzchnie, z zaznaczong powierzchowna
martwica. Na skorze twarzy byly widoczne liczne, guzo-
wate, glebiej umiejscowione zmiany.

W trakcie hospitalizacji wykonano liczne badania la-
boratoryjne i obrazowe. Ponownie pobrano wycinki ze
zmian skornych oraz wykonano trepanobiopsje i biopsje
aspiracyjna cienkoiglowa szpiku. W morfologii krwi
zwracaly uwage leukopenia z neutropenia oraz mato-
plytkowosé. Stezenie dehydrogenazy mleczanowej
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(LDH) bylo nieznacznie zwiekszone (582 IU/ml). W ba-
daniu ogdélnym moczu stwierdzono krwinkomocz, naj-
prawdopodobniej zwigzany z zajeciem pecherza moczo-
wego przez proces nowotworowy. W wykonanym
w Klinice Hematologii badaniu plynu moézgowo-rdze-
niowego wykazano zwiekszona pleocytoze, $wiadczaca
rowniez o zajeciu o$rodkowego ukladu nerwowego.
W zdjeciach radiologicznych czaszki uwidoczniono
ogniska osteolitycznych przejasnien w rzucie koéci czo-
lowej i potylicznej. W badaniu fizykalnym nie stwier-
dzono cech organomegalii, wynik badania tomografii
komputerowej jamy brzusznej byt prawidlowy. W bada-
niu histopatologicznym wycinka skérnego odnotowano
bardzo obfity naciek, obejmujacy prawie caly wycinek
od warstwy brodawkowatej az do marginesu bioptatu.

Na podstawie badania immunohistochemicznego
wycinka ze zmian skérnych rozpoznano naciek ostrej
biataczki szpikowej linii monocytu — AML-M5 — z ko-
morek o fenotypie lizozym +, CD117 (+/-), CD56+,
CD34—, TdT- i MPO-. Komoérki nowotworowe o po-
dobnym fenotypie stwierdzono w okolo 40% utkania
szpiku kostnego. W badaniu cytogenetycznym komorek
pobranych podczas biopsji aspiracyjnej cienkoiglowej
wykazano zlozone zaburzenia kariotypu komorek,
w tym trisomie chromosomu 21.

Po zakonczeniu diagnostyki i ustaleniu rozpoznania
pacjenta przeniesiono do Kliniki Hematologii, gdzie
wdrozono chemioterapie (daunorubicyna i arabinozyd
cytozyny). Po okolo 2 tygodniach terapii stan chorego
znacznie sie pogorszyl. Pacjent zmarl z powodu niewy-
dolnoéci oddechowo-krazeniowe;j.

OMOWIENIE

Muyeloid sarcoma jest rzadka pozaszpikowa manife-
stacja nowotwor6w hematologicznych. Zmiany tego ty-
pu obserwowano u 3—8% pacjentéw z ostra bialaczka

Ryc. |. Zmiany rumieniowo-naciekowe oraz guzowate na skorze
tutowia i konczyn gérnych
Fig. 1. Inflammatory infiltrates and tumours on the trunk and arms

szpikowa [4]. Moze wystapi¢ w kazdym wieku, czeSciej
jednak dotyczy ludzi mlodych i dzieci oraz mezczyzn [1].
Choroba manifestuje sie jako pojedyncza zmiana lub
mnogie guzy o réznej lokalizacji i rozmiarach. Postac
rozsiana MS dotyczy okolo 50% pacjentow [1, 2]. Obja-

Ryc. 2A. Liczne zlewajace sie zmiany guzowate z powierzchowna martwicg na skérze tutowia
Fig. 2A. Numerous confluent tumours with superficial necrosis on the trunk

Ryc. 2B. Zmiany guzowate na skorze twarzy
Fig. 2B. Tumours on the face
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wy zwiazane z wystepowaniem nowotworu zaleza gtow-
nie od lokalizacji guza. U pacjentéw z MS obserwowano:
wodobrzusze, niewydolnosé krazenia zwiazang z ucis-
kiem na zyle prézna goérna, krwawienia z przewodu po-
karmowego, wytrzeszcz, pekniecie §ledziony, zast6j mo-
czu oraz rézne objawy neurologiczne w przypadku
zajecia o$rodkowego ukltadu nerwowego [1, 5, 6]. U pa-
cjentoéw ze skorna lokalizacja MS najczesciej wystepuja
mnogie guzy o réznych wymiarach, barwy czerwono-
-brunatnej, czasem o lekko zielonkawym zabarwieniu
(w zwiazku z obecnoécig mieloperoksydazy). Duze zmia-
ny moga wykazywa¢ sklonnoé¢ do rozpadu, miejscami
pojawiaja sie rowniez obszary krwotoczne [1].

W badaniu histopatologicznym zmian skérnych do-
minuje rozlany naciek nowotworowy, czesto masywny,
niszczacy struktury skory wlasciwej i przydatki skory.
Czeéciej obecne sa nacieki okolonaczyniowe, rzadziej
komoérki nowotworowe naciekaja $ciany naczyn. W ob-
rebie nacieku widoczne sa obszary martwicy i zwloknie-
nia. Morfologia komérek nowotworowych wykazuje du-
za zmienno$¢. Naciek tworza najcze$ciej komorki
Srednie lub duze, o jadrach owalnych lub okraglych, rza-
dziej nieregularnych. Aktywno$é mitotyczna zazwyczaj
jest wysoka. Immunofenotyp komérek nowotworowych
zalezy od wariantu MS (tab. I). W przypadku rozplemu
komorek linii granulocytarnej obserwuje sie ekspresje
mieloperoksydazy (MPO), lizozymu oraz antygenéw
CD15, CD68 (+/-) i CD34 (+/-). Komoérki pochodzenia
monoblastycznego maja immunofenotyp: MPO-,
CD68+, lizozym +, CD34—, mielomonoblastycznego
[MPO (+/-), CD68+, lizozym (+/-), CD34 (+/-)], me-
gakariotycznego (czynnik VIII+, CD31+, CD61+), nato-
miast komorki linii erytroidalnej wykazuja ekspresje
glikoforyny C oraz antygendéw grup krwi [1, 7]. Dodatko-
wo wykorzystywanymi markerami sa CDi11y, CD13
i CD33 dla linii granulocytarnej oraz CD14, CD116
i CD11c dla wariantu monoblastycznego MS [8, 9].
W badaniu przeprowadzonym przez Chen i wsp. ekspre-
sje CD117 wykazano w 87% przypadkéw MS, niezaleznie
od wariantu nowotworu [8].

W rozpoznaniu MS istotna role odgrywaja rowniez
badania biologii molekularnej. Aberracjami chromoso-
malnymi najczeSciej zwigzanymi z wystapieniem MS sg
translokacja — t(8;21) (q22;q22), trisomia chromoso-
mu 8. czy inwersja chromosomu 16. — inv16 (p13;q22)

[1, 2, 4]. Do innych opisywanych aberracji chromosomal-
nych naleza: t(12;13), t(10;11), t(12;22) i t(3;4) oraz triso-
mia chromosomu 21 [10, 11]. stwierdzona u opisanego
pacjenta. Zaburzenia chromosomalne dotycza najcze-
Sciej pacjentdw, u ktdrych MS pojawil sie po zajeciu szpi-
ku, natomiast w przypadku zmian pojawiajacych sie
de novo kariotyp komorek jest najczeéciej prawidlowy [2].

Rozpoznanie MS u pacjentéw ze stwierdzona bia-
taczka, chorobg mieloproliferacyjng czy zespolem mie-
lodysplastycznym zazwyczaj nie nastrecza wielu trudno-
$ci, natomiast u pacjentéw bez wywiadu w kierunku
chor6b mieloproliferacyjnych czesto bywa trudne. Naj-
czeSciej w takich przypadkach MS rozpoznaje sie jako
chloniak nieziarniczy, rzadziej ziarnice zlosliwg, nowo-
twory drobnokomorkowe (ang. small round cell tu-
mour: PNET, rhabdomyosarcoma, miesak Ewinga,
medulloblastoma), histiocytoze — jak u opisanego pa-
cjenta — czy mastocytoze [7, 12]. Wczesne rozpoznanie
choroby i wlaczenie prawidlowego leczenia (schemat te-
rapii podobnie jak w ostrej bialaczce szpikowej) znacz-
nie poprawia rokowanie [1, 7, 12].

Obraz kliniczny u opisanego przez autoréw niniejszej
pracy pacjenta — rozsiane zmiany rumieniowo-nacieko-
we oraz guzowate, samoistnie ustepujace, bez dolegli-
wosci ogdlnych — modglt poczatkowo sugerowaé rozpo-
znanie histiocytozy. Wstepng diagnoze potwierdzono
w badaniu histopatologicznym i immunohistochemicz-
nym wycinka ze zmiany skornej. W pobieranych kilka-
krotnie biopsjach szpiku kostnego nie stwierdzano od-
chylenr od normy, mimo ze u pacjenta utrzymywala sie
znaczna leukopenia i neutropenia. Dopiero po oko-
lo 2 latach od pojawienia sie pierwszych zmian skor-
nych rozpoznano w badaniach immunohistochemicz-
nych MS w przebiegu ostrej bialaczki szpikowe;.
Podejrzenie MS nasunela zmiana obrazu klinicznego
(masywny wysiew zmian guzowatych, wykazujacych
sklonno$¢ do zlewania sie i rozpadu) oraz pojawienie sie
dolegliwo$ci ogblnych zwigzanych z zajeciem przez pro-
ces chorobowy innych narzadéw, a zwlaszcza zajecie
szpiku. Immunofenotyp komdérek nowotworowych oraz
obserwowane zaburzenia chromosomalne sugeruja, ze
ostra bialaczka szpikowa u opisanego chorego powstala
w wyniku transformacji zespotu mielodysplastycznego
(ang. myelodysplastic syndrome — MDS). Stwierdzane
wezeéniej cytopenie obwodowe najprawdopodobniej

Tabela I. Immunofenotyp komadrek nowotworowych w réznych wariantach myeloid sarcoma

Table I. Immunophenotype of different variants of myeloid sarcoma

Wariant MS

granulocytarny

Immunofenotyp
MPO+, CD68 (+/-), lizozym +, CD34 (+/-)

monoblastyczny

MPO-, CD68+, lizozym +, CD34-

mielomonoblastyczny

MPO (+/-), CD68+, lizozym (+/-), CD34 (+/-)

megakariocytarny Vill+, CD3 1+, CDé61 +
erytroblastyczny glikoforyna C+, antygeny grup krwi +
218 Przeglad Dermatologiczny 2009/3
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wigzaly sie z obecno$cia MDS. Przebieg MS u pacjentow
z zajeciem szpiku kostnego jest zazwyczaj bardzo ciezki,
a najwazniejszym czynnikiem rokowniczym okazuje sie
wezesne wlgczenie chemioterapii. Niestety, analiza da-
nych z pidmiennictwa wskazuje na duzy odsetek myl-
nych rozpoznan poczatkowych, co powoduje, ze leczenie
najczesciej bywa wdrazane zbyt p6zno.
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