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STRESZCZENIE

Migdzybtoniak ztosliwy ostonki pochwowej jgdra jest bardzo rzadkim nowotworem, stanowigcym 0,3-5% wszystkich
Ztodliwych miedzybtoniakow. Wigkszos$¢ przypadkow wystepuje u pacjentdw po 50. roku zycia, jakkolwiek 10%
chorych ma mniej niz 25 lat. Kluczowe jest prawidtowe rozpoznanie oraz leczenie chirurgiczne, natomiast brakuje
danych dotyczgeych leczenia choroby uogolnionej. W artykule przedstawiono przypadek 64-letniego mgzczyzny,
u ktdrego rozpoznano ten nowotwor, oraz omowiono pokrotce te jednostke chorobowa.

Stowa kluczowe: miedzybtoniak zlosliwy ostonki pochwowej jadra, orchidektomia, limfadenektomia, chemio-

terapia, radioterapia

ABSTRACT

Malignant mesothelioma of the tunica vaginalis testis is a very rare tumor representing 0.3% to 5% of all malignant
mesotheliomas. Most patients are in their 50s or older , but 10% patients are younger then 25 years. The crucial
thing is adequate diagnosis and proper surgery, whereas there are only few data concerning treatment of systemic
disease. We present a case of 64-year-old man with this entity and briefly describe this disease.
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radiotherapy.

Wstep

Migdzybtoniak ztosliwy to nowotwdr wywodzacy
si¢ z komorek mezotelium wyScielajacych wewnetrzna
powierzchni¢ otrzewnej, optucnej i osierdzia. U mez-
czyzn otrzewna otacza przednie i boczne powierzchnie
jadra — jest to tak zwana ostonka pochwowa, w ktdrej
moze doj$¢ do przemiany ztoSliwej mezotelium i rozwo-
ju migdzybloniaka.

Opis przypadku

Szescdziesigcioczteroletni mezczyzna, pracownik
firmy wykonujacej odwierty gornicze, bez narazenia

Onkol. Prak. Klin. 2014; 10, 2: 107-111

zawodowego na azbest, zglosit si¢ do lekarza urologa
z powodu postepujacego od kilku miesigcy stopniowego
powiekszania si¢ prawego jadra. W badaniu przedmio-
towym stwierdzono cechy wodniaka. W lutym 2010 roku
wykonano prawostronna orchidektomi¢ z dostepu
pachwinowego. W badaniu histopatologicznym stwier-
dzono makroskopowo na powierzchni ostonek jadra
guzowate zmiany o najwigkszym wymiarze 5 X 2 cm, guz
na przekroju sadtowaty, jadro niezmienione. W badaniu
mikroskopowym rozpoznano ztosliwego miedzybtonia-
ka, typ nabtonkowy, naciekajacego ostonke pochwowa
i biatawa jadra, wnikajacego do poczatkowego odcinka
powrdzka nasiennego i najadrza, z obecnoScig zatoréw
z komoérek nowotworowych w §wietle naczyfn krwio-
nosnych. Do poradni onkologicznej pacjent zglosit si¢
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w marcu 2010 roku. W badaniu przedmiotowym oraz
badaniach obrazowych: RTG klatki piersiowej oraz to-
mografii komputerowej (KT) jamy brzusznej i miednicy
nie stwierdzono cech rozsiewu nowotworowego. Cho-
rego skierowano na zabieg usuniecia potowy moszny,
ktory wykonano w maju 2010 roku, nie stwierdzajac
w badanym materiale utkania nowotworu. Pacjenta po-
zostawiono w obserwacji, wykonujac regularnie badania
obrazowe. W kontrolnej KT wykonanej w listopadzie
2011 roku stwierdzono nieznacznie powickszone trzy we-
zly chtonne okotoaortalne po stronie prawej, najwickszy
o wielkosci 20 mm. Pacjenta konsultowano w poradni
chirurgii onkologicznej, w tym czasie nie zakwalifikowa-
no go do limfadenektomii. W kolejnej KT wykonanej
w marcu 2012 roku stwierdzono dalsza, ale bardzo
niewielka progresje opisywanych zmian weztowych,
o 1-3 mm w osi krotkiej. W celu okreslenia charakteru
wyzej wymienionych zmian chorego skierowano na bada-
nie za pomoca pozytonowej tomografii emisyjnej (PET,
positron emission tomography). W badaniu PET-KT
wykonanym w kwietniu 2012 roku uwidoczniono obszary
wzmozonego gromadzenia znacznika w weztach przy-
aortalnych prawych, standaryzowana warto$¢ uchwytu
(SUV, standardized uptake value) wynosita maks. 4,96, co
sugerowato ich rozrostowy charakter. W lipcu 2012 roku
pacjenta operowano w oddziale chirurgii onkologicznej
— wykonano limfadenektomi¢ weztow aortalno-ka-
walnych. Srédoperacyjnie uwidoczniono powickszone
wezly chtonne ciagnace si¢ wzdtuz zyly gléwnej dolnej
i aorty do poziomu naczyn nerkowych. W badaniu hi-
stopatologicznym rozpoznano przerzuty miedzybtoniaka
ztosliwego, w immunohistochemii WT1%, kalretynina*,
CK7%, CK20~. Chorego pozostawiono w obserwacji,
w kontrolnych badaniach obrazowych i badaniu przed-
miotowym do tej pory bez cech choroby nowotworowe;.

Dyskusja
Histologia

Migdzybtoniak to nowotwdr wywodzacy si¢ z komo-
rek mezotelium, spoczywajacych na blaszce podstawne;j
i lezacej pod nig dobrze unaczynionej tkance lacznej.
Wszystkie elementy sa pochodzenia mezodermalnego.
Komoérki miedzybtonka wykazuja dodatnia reakcje
z cytokeratynami zaréwno o matej, jak i duzej masie
czasteczkowej, EMA (epithelial membrane antigen),
kalretynina, trombomoduling oraz peptydem podobnym
do PTH (PTHTrP, parathyroid hormone-related protein).
Embrionalne komoérki migdzybtonka wykazuja immuno-
reaktywnoS$¢ z desmina, ktdrej nie ujawniaja prawidiowe,
dojrzale komorki miedzybtonka, jednak pojawia sie
ona w tych komorkach jako wyraz zmian odczynowych.
Komorki tkanki facznej wykazuja ultrastrukturalne ce-

chy fibroblastéw i immunoreaktywnos¢ dla wimentyny
oraz brak dla cytokeratyn. Posiadaja one wlasciwosci
komérek multipotencjalnych, a w stanach podraznienia
otrzewnej wykazuja koekspresj¢ wimentyny i cytokeratyn
imoga réznicowac si¢ w kierunku komoérek mezotelium.
U kobiet komorki te, zwlaszcza w miednicznej czesci
otrzewnej, wykazuja wrazliwo$¢ na hormony ptciowe
i prawdopodobnie biora udzial w powstawaniu zmian,
takich jak: endometrioza, endosalpigioza, rozsiana
leiomiomatoza otrzewnej oraz guzy otrzewnej typu
jajnikowego czy macicznego [1].

Objawy Kliniczne i czynniki ryzyka

Miedzybtoniak najczesciej umiejscawia si¢ w optuc-
nej (87% przypadkdow, czeSciej po stronie prawej,
P:L = 1,6:1), nastgpnie w otrzewnej (5,1%), bardzo
rzadko w osierdziu (0,4%) [2]. Migdzybtoniak ztoSliwy
ostonki pochwowej jadra to niezmiernie rzadko wyste-
pujacy nowotwor, po raz pierwszy opisany w 1957 roku.
Dotychczas zanotowano niespetna 100 przypadkéw,
jakkolwiek jest to najczestszy nowotwor ztosliwy tkanek
okotojadrowych po migsakach tkanek migkkich. Stanowi
jedynie 0,3-5% wszystkich ztosliwych migdzybtoniakow
[3-6]. Wystepuje on z réwna czestoscia po obu stro-
nach (48,1%), w 3,8% przypadkéw stwierdzono guz
obustronny [6-8]. Wickszo$¢ zachorowan stwierdza si¢
po 50. roku zycia [X], jakkolwiek okoto 10% przypad-
kéw dotyczy pacjentéw w wieku ponizej 25 lat [10-12]
(tab. 1). Czynnikiem ryzyka rozwoju choroby, podobnie
jak w innych lokalizacjach, jest ekspozycja na azbest lub
materialy go zawierajace, udokumentowana w okoto
potowie przypadkdéw [6, 13]. Inne prawdopodobne czyn-
niki ryzyka to przebyty uraz lub operacja przepukliny
pachwinowej [14, 15], a takze obecno$¢ przewleklego
wodniaka jadra[16]. Ponadto zaobserwowano wigksza
zachorowalno$¢ w modelach zwierzecych w przypadku
obecnosci bromku potasu w wodzie pitnej [17]. Ze
wzgledu na brak danych nie wiadomo, czy znaczenie

Tabela 1. Miedzybtoniak ostonki pochwowej jadra
w poszczegolnych grupach wiekowych (74 pacjentéow)
(na podstawie [12])

Wiek pacjentéow % przypadkéw

7-14 4,3
15-24 57
25-34 7.1
34-44 11,4
45-54 8,6
55-64 27,1
63-74 20
75-87 15,7
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maja czynniki ryzyka znane w innych lokalizacjach, jak
infekcja wirusem SV40 (simian virus 40) czy predyspo-
zycje genetyczne [9], niejasne sa czynniki sprzyjajace
rozwojowi choroby u mtodszych chorych.
Najczestszym objawem miedzybtoniaka ostonki po-
chwowej, powodujacym zgloszenie si¢ do lekarza, jest
rozwijajace si¢ w przeciagu kilku miesiecy powickszenie
si¢ moszny. W badaniu przedmiotowym najczesciej
stwierdza si¢ cechy wodniaka, dlatego bardzo rzadko
udaje si¢ postawi¢ wlasciwa diagnoze przedoperacyj-
nie. Nowotwor ten nalezy podejrzewac, jesli objawom
wodniaka towarzysza palpacyjne lub stwierdzone w ba-
daniu ultrasonograficznym (USG) zmiany guzowate.
Nowotwér moze imitowaé takze objawy innych guzéw
jadra, torbieli nasieniowej czy przepukliny mosznowej,
sporadycznie wystepuja dolegliwosci bolowe czy rozlane
pogrubienie powrdzka nasiennego. W diagnostyce obra-
zowej, oprocz badania USG, wykorzystuje si¢ badania
KT i rezonans magnetyczny (MR). Guz moze mieé
postac torbielowata lub lita. W przypadkach budzacych
watpliwosci mozna wykonac badanie cytologiczne ptynu
uzyskanego z punkcji wodniaka, jakkolwiek bylo ono
pozytywne jedynie w okoto 22% przypadkow [6].

Obraz histopatologiczny i réznicowanie

Makroskopowo guz najczesciej wystepuje w postaci
licznych guzkéw lub wyroSli powodujacych pogrubienie
ostonki pochwowej jadra. Czgsto w materiale ope-
racyjnym widoczne jest naciekanie ostonki biatawej,
jak réwniez mozna zaobserwowac nacieki nowotworu
na wneke jadra i jego obwodowo lezacy miagzsz [18].
W badaniu histopatologicznym najczesciej stwierdza
sic utkanie nabtonkowe (ok. 75%), rzadziej mieszane,
aniezwykle rzadko sarkomatyczne [6, 13, 19, 20]. Obraz
mikroskopowy jest zblizony do stwierdzanego w innych
lokalizacjach. Utkanie mi¢dzybtoniaka ztoSliwego zwy-
kle zawiera pewng ilo$¢ §luzowej treSci — kwasnych
mukopolisacharydéw. Substancje te wykazuja dodatnia
reakcje barwna z blekitem alcjanu, barwienia metoda
PAS (periodic acid shiff) i mucykarmin sa negatywne. Za-
rowno komarki tworzace typ nablonkowy, jak i wrzecio-
nowatokomoérkowy nowotworu wykazuja reaktywnosé
z cytokeratynami, podobnie jak z EMA i wimentyna,
kalretynina [18] oraz WT1. Reakcje z CEA, Leu-M1,
B72.3, MOC. 31 i czynnikiem VIII sa negatywne [21].

Krag réznicowy dla migdzybtoniaka ostonki pochwo-
wej jadra obejmuje przede wszystkim: zmiany rozrostowe
mezotelium [1], dobrze zréznicowanego, brodawko-
watego mig¢dzybtoniaka oraz gruczolakoraki, zaréwno
przerzutowe, jak i pierwotne (rak sieci jadra) [21].

Komoérki migdzybtonka pokrywajacego otrzewna
posiadaja ogromne zdolnosci do reagowania nad-
miernym rozrostem, gdy poddane zostana dzialaniu
czynnika drazniacego. Rozrost moze mie¢ charakter

rozlany (np. w przebiegu marskoSci watroby, infekcji
wirusowych czy kolagenoz naczyniowych) lub ograni-
czony (np. ostre zapalenie wyrostka robaczkowego), jak
réwniez pojawic si¢ w obrebie worka przepuklinowego
[1]. Bardzo rzadko zdarza si¢, ze komdrki rozrostowego
mezotelium spotykane sa w obrebie wewnatrzbrzusznych
weztéw chtonnych — sa to zmiany wtérne do rozrostéw
w obrebie otrzewnej. Diagnostyka réznicowa pomiedzy
reaktywnym rozrostem komoérek migdzybtonka a mie-
dzybtoniakiem ztosliwym jest bardzo trudna, a niekiedy
niemozliwa, zwlaszcza z matych wycinkow.

Do zmian odczynowych zalicza si¢ takze wielotorbie-
lowatego tagodnego mi¢gdzybtoniaka. Zmiana ta rzadko
wystepuje u mezezyzn, u ktérych moze by¢ powodem
obrzeku moszny. Czgsto pacjenci w przesztosci przebyli
zabiegi chirurgiczne w obrebie miednicy. Najczesciej
zmiana znajdowana jest przypadkowo podczas laparo-
tomii z innych powoddow lub w obrebie worka przepukli-
nowego. Makroskopowo mnogie torbiele moga osiagnaé
rozmiar nawet powyzej 15 cm. Naturalny przebieg cho-
roby charakteryzuje si¢ znaczna tendencja do lokalnych
nawrotow, ktore ttumaczy si¢ jako brak dostatecznej
eliminacji pierwotnego czynnika drazniacego [1].

Dobrze zréznicowany, brodawkowaty migdzybtoniak
stanowi wariant nabtonkowego typu mi¢dzybtonia-
ka o niskiej ztosliwosci [21]. Jest niezmiernie rzadka
zmiang — opisano okoto 50 przypadkéw, z czego 75%
u kobiet w wieku rozrodczym. Moze pojawié si¢ réwniez
w obrebie ostonki pochwowej jadra. U potowy chorych
udowodniono narazenie na azbest. Zwykle nowotwor ten
stanowi przypadkowe znalezisko w trakcie postepowa-
nia operacyjnego z innego powodu. Pojedynczy dobrze
zréznicowany, brodawkowaty migdzybloniak jest w wick-
szo$ci zmiang o lagodnym przebiegu, kiedy wystepuje
jako zmiana mnoga przebieg kliniczny jest mniej pewny.

Gruczolakoraki, zar6wno przerzutowe, jak i pierwot-
ne, takze powinny by¢ ujete w diagnostyce réznicowej
mig¢dzybloniaka ostonki pochwowej jadra. W przypadku
guzow przerzutowych zwykle znana jest historia choroby
i pierwotna lokalizacja guza. Komérki gruczolakora-
kéw zwykle posiadaja neutralne mucyny, podczas gdy
komérki miedzybtoniaka mucyny kwasne — réznice te
mozna wykaza¢ barwieniami histochemicznymi. Pier-
wotnym gruczolakorakiem wymagajacym réznicowania
z migdzybtoniakiem ztosliwym ostonki pochwowej jadra
jest gruczolakorak sieci jadra. Jest to rzadki nowotwor
— opisano okoto 50 przypadkéw. Pojawia si¢ u me¢zczyzn
zwykle po 60. roku zycia, okoto 25% guzéw towarzyszy
hydrocele, a najczgstszym objawem klinicznym jest bo-
lesno$¢ moszny z obecnoscia guza.

Leczenie i rokowanie

Ze wzgledu na trudno$ci w diagnozie przedoperacyj-
nej podejrzenie mi¢dzybloniaka zostaje czgsto wysuniete
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w trakcie zabiegu operacyjnego lub zostaje on rozpozna-
ny dopiero na podstawie badania histopatologicznego.
Dlatego rodzaj operacji, jakiej poddawani byli pacjenci,
byl bardzo zr6znicowany. W przypadku nieadekwatnego
pierwszego zabiegu konieczne byto leczenie dwuetapowe.
Zasadniczym leczeniem operacyjnym jest orchidektomia
z usunieciem powrdzka nasiennego z dostepu pachwi-
nowego — postgpowanie jak przy innych nowotworach
ztoSliwych jadra, oraz usuni¢cie potowy moszny, szcze-
gblnie w przypadkach, gdy pierwotnym zabiegiem byta
operacja z naruszeniem struktur moszny, na przyktad
przy rozpoznaniu wodniaka [9, 19]. Pierwotne operacje
weztowe sa przedmiotem dyskusji — najczesciej w mo-
mencie rozpoznania wystepuja przerzuty do wezioéw
zaotrzewnowych (8,3%), biodrowych (5,1%) i pachwi-
nowych (3,4%) [6]. Pomimo iz pierwsza stacja weztowa
dla regionu jadra sa wezly zaotrzewnowe okolicy naczyn
nerkowych, przerzuty w weztach pachwinowych i biodro-
wych pierwotnie stwierdzono u 8,5% chorych — wynika
to z obecnosci nacieku mogacego obejmowaé zaréwno
obie blaszki otrzewnej, jak i przylegte tkanki. Niektorzy
autorzy rekomenduja obustronna limfadenektomig pa-
chwinowa [14, 22], jakkolwiek generalnie nie wykonuje
si¢ zabiegéw weztowych, jesli nie ma podejrzenia przerzu-
téw. Limfadenektomia poszczegdlnych grup weztowych
jest natomiast postgpowaniem z wyboru w przypadku
stwierdzenia zmian przerzutowych. Praktycznie brak
danych odno$nie leczenia uzupetniajacego po zabiegu
operacyjnym.

Pierwotne uogélnienie dotyczy okoto 14,9% chorych
inajczesciej dotyczy weztéw chtonnych zaotrzewnowych,
pachwinowych i biodrowych, jednak opisano takze pier-
wotny rozsiew na przyktad do kregostupa piersiowego
iledzwiowego, sieci i ptuc [6]. Znane sa takze przypadki
jednoczesnego pojawienia si¢ guzOw w optucnej, otrzew-
nej i ostonce pochwowej jadra, bywa, ze miedzybtoniak
ostonki pochwowej na kilka lat poprzedza pojawienie
sie nowotworu w obrebie optucnej czy otrzewnej [18].

Odsetek nawrotéw (lokalnych i uogdlnionych)
dotyczy okoto potowy mezczyzn, zazwyczaj wystepuje
w przeciaggu 2 lat od rozpoznania, jakkolwiek opisano
przypadki nawrotu nawet po 10 i 15 latach [13, 22]
(odpowiednio odsetek od rozpoznania: do 6 miesigcy
— 26,7%, do 12 miesiecy — 53,4%, do 2 lat > 60%,
do 5 lat — 92,9% wszystkich nawrotéw [6]) . Wznowa
miejscowa najczesciej dotyczy pacjentow poddanych
jedynie miejscowej resekcji Scian wodniaka (35,7%),
w przypadku orchidektomii z dostepu pachwinowego
dotyczy okoto 11,5% pacjentéw, a w przypadku orchi-
dektomii mosznowej — 10,5% chorych [6]. Wznowie
miejscowej w wigkszosci przypadkéw towarzyszy roz-
siew nowotworowy. Oprocz uogdlnienia do weztow
chlonnych, ktére wystgpowalo najczgsciej, stwierdzano
przerzuty w ptucach, watrobie, a takze innych narzadach
(tab. 2). Srednie przezycie pacjentéw w przypadku na-

Tabela 2. Umiejscowienie wznowy i rozsiewu (59 pacjentow)
(na podstawie [12])

Miejsce wznowy % pacjentéw

Wznowa miejscowa 23,7
Wezty chtonne 13,8
Ptuca 9,7
Watroba 4,2
Optucna 2,7
Sie¢ 2,7
Inne (okreznica, $ledziona, krezka, 5,6

srodpiersie)

wrotu wynosi 14 miesiecy [6]. Krétszy czas do nawrotu
obserwowano u chorych narazonych na azbest. Czynni-
kami rokowniczymi dla przezycia catkowitego byly wiek
pacjenta (< 60. rz. vs. > 60. rz.) oraz obecno$c¢ choroby
przerzutowej w momencie diagnozy [6]. Ze wzgledu
na duze ryzyko wznowy zaleca si¢ $cisty nadzor lekar-
ski, z wykonywaniem badan obrazowych (KT, USG)
co 3 miesiace przez pierwsze 2 lata, ze szczegdlnym
uwzglednieniem przestrzeni zaotrzewnowej, nastepnie
wizyty kontrolne mozna wykonywac rzadziej, pamigtajac
0 mozliwosci péZnego nawrotu.

W przypadku przerzutéw do weztéw chionnych za-
otrzewnowych lub pachwinowych postepowaniem z wy-
boru jest limfadenektomia [9]. Obecnie brakuje danych
na temat leczenia uogélnionych postaci choroby, terapii
poddawano bardzo mate grupy chorych, co nie pozwala na
wyciagniecie ostatecznych wnioskéw. Stosowano bardzo
ré6zne schematy leczenia systemowego, miedzy innymi za-
wierajace antracykliny i cyklofosfamid (wickszo$¢ donie-
sieft pochodzi z okresu poprzedzajacego wprowadzenie
do leczenia gemcytabiny czy pemetreksedu), zazwyczaj
nie uzyskujac zadowalajacych efektow (czgSciowa remisja
u 20% chorych) [6]. Opisywano odpowiedzi u pacjentéw
leczonych gemcytabing i cisplatyna [23], by¢ moze sku-
teczne bylyby leki stosowane w innych postaciach mie-
dzybtoniaka, takie jak: pemetreksed, raltitreksed, karbo-
platyna, oksaliplatyna czy ranpirnasa (lek wiazacy tRNA,
powodujacy jego degradacj¢ i przez to hamujacy synteze
biatek), jakkolwiek brak na to dowoddéw. Takze dane
dotyczace radioterapii s bardzo skape, stosowano rézne
schematy leczenia, zaréwno pod wzgledem czasu trwania,
frakcjonowania jak i dawki catkowitej (40-60 Gy). Wydaje
si¢ ona bardziej skuteczna, uzyskano odpowiedz u 60%
chorych [catkowita remisja (CR, complete remission)
50% i czgsciowa remisja (PR, partial remission) 10%],
jednak maksymalny okres obserwacji w grupie chorych
z CR wynosit 12 miesiecy [6]°. Przeprowadzano takze
proby leczenia skojarzonego, uzyskano 50% CR, w tym
przypadki dtugo trwajacych odpowiedzi. Immunoterapia
interferferonem alfa byta nieskuteczna, jakkolwiek caly

110

www.opk.viamedica.pl



Pawet Kurczab, Migdzybtoniak ztosliwy ostonki pochwowej jadra

czas prowadzone sg badania nad réznymi innymi meto-
dami immunoterapii zto§liwego migdzybtoniaka [24-27].

Podsumowanie

Miedzybtoniak ostonki pochwowej jadra to bardzo
rzadko wystepujacy nowotwor, bez charakterystycznych
cech klinicznych, przebiegajacy czesto pod postacia in-
nych choréb, ktéry moze wystapi¢ u mezczyzn w kazdej
grupie wiekowej. Zasadnicze znaczenie w leczeniu ma
prawidlowe postepowanie chirurgiczne, a ze wzgledu
na duze ryzyko nawrotu — dalszy Scisty nadzér lekarski.
Istnieje niewiele danych dotyczacych leczenia choroby
przerzutowej; jesli to mozliwe, zawsze nalezy rozwazad
leczenie chirurgiczne. Leczenie systemowe nie jest
zbyt skuteczne, jakkolwiek wickszo$¢ danych pochodzi
z okresu przed wprowadzeniem nowych lekéw, pewne
znaczenie wydaje si¢ mie¢ radioterapia.
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