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CHEONIAK DLBCL KOSCI

Pacjentka lat 20 (waga 135 kg wzrost 165 cm)
Przyjeta do Kliniki Hematoonkologii w 01.2015r.

W wywiadzie dolegliwosci bolowe kregostupa L-S od pazdziernika

2014r.

W badaniach laboratoryjnych: niedokrwistosé¢ (Hgb 10,2 g/dl),
leukopenia(WBC 3,75 K/uL)), neutropenia (1,63 K/uL)), LDH 521
10U/, ALP 130 IU/I;



WYNIK BADANIA MR KREGOSLUPA L-S
02.01.2015R.

Badanie w zakresie od Th10 do koéci krzyzowej. Splycona lordoza odcinka ledzwiowego.

Rozlane obnizenie intensywnoséci sygnatu w obrazach T1-zaleznych widocznych struktur kostnych (kregéw,
koéci krzyzowej 1 kk.biodrowych oraz widocznych fragmentéw dolnych zeber) z niejednorodna
intensywno$cia sygnatu w obrazach T2-zaleznych — rozmyte strefy podwyzszonego sygnalu w
trzonach kregéow Th12, L2, L4, LL5; obraczkowata strefa hiperintensywna w trzonie kregu S1 i

obustronnie w cze$ciach bocznych kosci krzyzowej.

Po dozylnym podaniu paramagnetycznego srodka kontrastowego widoczne sa liczne, réznej wielkosci
ogniska girlandowatego wzmocnienia w kosci krzyzowej, koSciach biodrowych (trzony i talerze) oraz

w trzonach kregéw Th12 i L2-S1 oraz w nasadzie tuku kregu Th11 po stronie lewej.

W prawej koéci biodrowej widoczne jest pasmo hipointensywne przechodzace przez trzon i tylng czeéé
talerza — szczelina ztamania? Pasmo zageszczenia struktury kostnej? Obraz MR przemawia za choroba,
uktadu krwiotwoérczego z ogniskami zawatow szpiku?; w diagnostyce réznicowej nalezy uwzglednic¢ zapalenie

koéci (mniej prawdopodobne). Wskazana pilna diagnostyka hematologiczna.
W obrazach w ptaszczyznie czolowej widoczne powiekszenie watroby.

Krazki m-kregowe prawidtowej wysokosci 1 morfologii, bez cech dokanatowego przemieszczenia. Kanat
kregowy i otwory m-kregowe niezwezone. Wysokosci trzonéw zachowane. Stozek koncowy rdzenia i cauda

equina niezmienione.



TREPANOBIOPSJA 29.01.2016

W badanym trepanobiopunktacie (fragmenty di. 1,6 1 1,0 cm) szpik

o znacznie zmniejszone] w stosunku do wieku komoérkowosci, nierOwnomiernie
rozmieszczony w jamkach, zajmuje 10-40% ich powierzchni. Uktady
czerwonokrwinkowy 1 granulocytarny w zaniku. Uklad czerwonokrwinkowy
(glikoforyna +) reprezentowany przez nieliczne, malte wyspy erytroblastyczne.
Komoérki ukiadu granulocytarnego (MPO+, CD34-) pojedyncze. Znaleziono

3 megakariocyty. Obecne natomiast obfite nacieki z malych limfocytow
(CD 45+, Tdt-) z przewaga B (CD20>CD3) i nielicznych rozproszonych
wiekszych komoérek (CD20+, CD30-). Stanowig one ok. 80% wszystkich
komorek szpiku. Pojedyncze komoérki tuczne. Uklad widkien siateczki

podkreslony (++). Ogniskowo cechy kosciotworzenia.

Wynik przestany do Centrum Onkologii w Warszawie



WYNIK KONSUTACJI W CENTRUM
ONKOLOGII W WARSZAWIE

Dodatkowe dane patomorfologiczne:

Szpik o nierownomiernej komérkowosci, miejscami o zwiekszone]j
komoérkowos$ci, miejscami zubozony z obrzekiem, zmianami
zwyrodnieniowymi 1 niewielkim widéknieniem retikulinowym
(Gomorit+) w podscielisku. W polach zawierajacych utkanie
krwiotworcze widoczne sg Sro6dmiazszowe i okolobeleczkowe
nacieki z malych limfocytow B o fenotypie: CD20+, CD10-,
bcl2+, bel6-/+, TDT-, CD34-, CD23+ (w czesci komoérek), CD5/6
(odczyn trudny do interpretacji ze wzgledu na dosc¢ liczne
towarzyszace limfocyty T). WSro6d nich znajduja sie nieliczne
duze komorki B o fenotypie: CD 20+, bel6+, LMO2+, CD30+.
Resztkowo zachowane uklady hematopoetyczne obejmujace
glownie linie czerwonokrwinkowas, (glikoforyna+), nieliczne
komorki linii granulocytowej (MPO+), 1 pojedyncze
megakariocyty.

Obraz naciekow chloniaka z komérek B ,,low grade”

morfologicznie 1 immunofenotypowo najblizsze chtoniakowi
grudkowemu.



CHEONIAK DLBCL KOSCI

od 01.2015 do 05.2015 chora w obserwacji
Poradni Hematologicznej

bez istotnych réznic w morfologii krwi

bez istotnych réznic w obrazie klinicznym -
okresowo bdle kregoslupa — otylos¢ patologiczna



TOMOGRAFIA KOMPUTEROWA KLATKI PIERSIOWEJ 1
JAMY BRZUSZNEJ 07.05.2015

Badaniem TK wykazano w plucu prawym obecnos$¢ dodatkowego
plata zyly nieparzystej. Zmian naciekowych w ptucach nie
uwidoczniono. Przedkregoslupowo po lewej, ponizej naczyn
nerkowych widoczny jest pojedynczy, powiekszony wezel chlonny
ok. 1,1 cm. Pozostale widoczne w badanym zakresie wezly chtonne
niepowiekszone. Sledziona niepowiekszona. Narzady miagzszowe
bez zmian ogniskowych. Struktury kostne o cechach
wzmozonej sklerotyzacji, niejednorodne- do oceny

w scyntygrafii ze wzgledu na podejrzenie przebudowy
blastycznej. Poza tym widoczne w badaniu TK struktury klp

1jamy brzuszne] w granicach normy.



WYNIK BADANIA IZOTOPOWEGO 17.06.2015

Scyntygrafie wykonano w trzech fazach:

W 11 1II fazie badania ukrwienie tetnicze oraz zylne w okolicy odcinka L-S

kregostupa 1 miednicy jest prawidlowe.

W III fazie badania podwyzszone gromadzenie radioizotopu o rozlanym

charakterze widoczne jest w kosciach pokrywy czaszki.

W obrazie catego ciala obszary o podwyzszonym gromadzeniu radioizotopu
uwidocznily sie w: blizszej czesci trzonu lewej kosSci piszczelowej; szczece

1 zuchwie — miejscowy stan zapalny? Ponadto uwidocznily sie obszary

o zmniejszone) koncentracji MDP zlokalizowane w okolicy blizszych przynasad

obu kosci udowych.

WNIOSEK: Zaburzenia metabolizmu kostnego widoczne w ko§ciach
pokrywy czaszki, lewej koSci piszczelowej oraz w blizszych
przynasadach obu kosci udowych, wymagaja dalszej diagnostyki-w
roznicowaniu nalezy wziaé pod uwage proces rozrostowy/zaburzenia gospodarki

wapniowo-fosforanowej.



CHEONIAK DLBCL KOSCI — OPIS
PRZYPADKU

09.2015 chora przyjeta do Kliniki Hematoonkologii z powodu
silnych dolegliwosci bolowych ze strony ukladu miesniowo-

stawowego z obserwowanymi podwyzszonymi wartosciami

CRP(139-365,5 mg/l)

Wykonano TB, immunofenotyp szpiku, badania cytogenetyczne

oraz badanie PET CT.

Zastosowano leczenie przeciwbolowe, antybiotykoterapie

empirycznag oraz leczenie przeciwgrzybicze.



TREPANOBIOPSJA 10.09.2016R.

W badanym trepanobiopunktacie di. 1,0 cm szpik wybitnie bogatokomérkowy,
wypelnia w catosci jamki szpikowe. Prawidlowe uklady hematopoetyczne

w skrajnym zaniku. Dominuja rozlane nacieki z komoérek limfoidalnych duzych,
cze$C z obfita jasng cytoplazma 1 owalnymi, nieco ,kanciastymi” jadrami

z wyraznymi, matymi 1-3 jaderkami. Duze grupy komérek miejscami

oddzielone przez waskie pasma tkanki tacznej. Liczne apoptozy.

Odczyny immunohistochemiczne w komoérkach limfoidalnych: CD45+, CD20+,
CD5-, CD3-, CD30-, tdt-, MPO-, CD117-, CD34-. Komoérki limfoidalne stanowia,
ok. 95% komorek szpiku. Obecne takze nieliczne rozproszone male limfocyty T

(CD3+, CD5+) 1 pojedyncze komorki tuczne CD117+.

Obraz morfologiczny 1 wyniki odczynéw immunohistochemicznych przemawiaja

za naciekaniem szpiku przez chloniaka z duzych komérek B (DLBCL NOS).



TRPANOBIOPSJA 10.09.2015

Pelne rozpoznanie patomorfologiczne:

Szpik bogatokomoérkowy z rozlanymi naciekami z duzych komorek
o fenotypie CD45+, CD20+, CD10 +/-, becl6+, bcl2+/-, c-myec-,
MUM1-, CD5-, CD30-, TDT-, MPO-, CD117-, CD34-, CD3-.
Nacieki stanowig ok. 95% wszystkich komorek. Resztkowo

zachowane utkanie krwiotworcze.

Obraz mikroskopowy szpiku tacznie z cytometrycznie oznaczonym
fenotypem odpowiada rozpoznaniu naciekéw chloniaka rozlanego
z duzych komorek B (DLBCL, NOS, GCB-like). Jest to
najprawdopodobniej transformacja z chloniaka ,, low grade”

obserwowanego w poprzedniej trepanobiopsji szpiku.



BADANIE IMMUNOFENOTYPOWE
10.09.2016

Materiat badany: szpik
Limfocyty: 93,54%, Granulocyty:5,34%, Monocyty:1,07%, CD45+: 99,95%;

Antygeny oceniane na limfocytach/na wszystkich komoérkach

CD19: 96,80/75,92

CD38: 97,08/71,55 w tym CD38+/19+: 95,25/70,20
CD20: 96,54/71,16 w tym CD20+/19+: 95,52/70,40
CD22: 95,92/72,31 w tym CD22+/19+: 95,87/72,28
CD10: 94,51/90,13 w tym CD10+/19+: 94,76/71,44
CD71: 71,34/49,29 w tym CD71+/19+: 67,58/46,69

W badanym materiale stwierdzono obecnosé ok. 75% komorek o fenotypie:
CD19+, CD20+, CD22+, CD38+, CD10+, CD71+/-, CD34-, Tdt-, DR-, CD5-,
CD23-.



MIELOGRAM 10.09.2015

Uktad czerwonokrwinkowy:

normoblasty zasadochlonne 1%

normoblasty kwasochtonne 1%

W preparacie obecne pojedyncze erytroblasty

Uktad granulocytarny:

mieloblasty 4%

mielocyty 1%

granulocyty segmentowane obojetnochtonne

Nieznacznie zwiekszony odsetek komoérek blastycznych. Zahamowane dojrzewanie.
Utkanie chtonne:

limfocyty 11%

Uktad ptytkotworczy:

W preparacie obecne megakariocyty plytkotworcze. Obecne pojedyncze hemofagocyty.
Komoérki trudne do identyfikacji 76%

Obraz szpiku zdominowany przez komorki blastyczne/chloniakowe? Duze o nieregularnym,
pozakladanym jadrze z luzna struktura chromatyny, widoczne 1-2 jaderka, cytoplazma
nieregularna uwodniczkowana.

Komoérkowosé preparatu: szpik bogatokomorkowy



WYNIK BADANIA PET/CT 21.09.2015

Narzady referencyjne: pula krwi w srédpiersiu (SUV max 1,8); watroba (SUV max 2,7).

Glowa 1 szyja: Podwyzszone gromadzenie znacznika w migdatkach podniebiennych (SUV max 3,6
prawy; 4,6 lewy) — fizjologiczne. Wezet chlonny o podwyzszonym gromadzeniu znacznika:

grupy IIB po stronie prawej stykajacy sie z mieéniem MOS o wym. 6mm

grupy V prawej o wym. 7x9 mm

Klatka piersiowa: Fizjologiczne gromadzenie znacznika

Jama brzuszna: Watroba powiekszona. Sledziona niepowiekszona (SUV max 3,3). Trzustka,

nadnercza 1 nerki niepowiekszone.

Miednica: Wezty chtonne niepowiekszone. Podwyzszone gromadzenie znacznika w odbytnicy (SUV
max 10,7)-do oceny miejscowe].

Uktad kostny: W uktadzie kostnym (czaszka, kregostup, mostek, zebra, lopatki obustronnie, kosci
miednicy, blizsze czesci kosci ramiennych 1 udowych, dystalne czesci kosci udowych, kosci
piszczelowe) liczne obszary podwyzszonego gromadzenia znacznika (SUV max 31,5) —w CT
mieszana przebudowa struktur kostnych. W CT kosci tonowej 1 kulszowe)j lewej oraz kregu L3 nie
mozna wykluczy¢ drobnych peknieé¢. Kosci te wykazuja nieostre obrysy.

WNIOSKI: Aktywne metabolicznie zmiany w ukltadzie kostnym, pojedyncze wezly chlonne oraz
podwyzszona aktywnoS¢ metaboliczna w Sledzionie wskazuja raczej na chorobe ukltadowa
(biatlaczka szpikowa, chioniak). Charakter zmian w koSciach nie jest typowy dla meta.



BADANIE CYTOGENETYCZNE 01.10.2015

Obecno$¢ fuzji genowej IGH/BCL2, swiadczace)
o t(14;18)(q32;q21) stwierdzono w 89% analizowanych jader

interfazowych.

Nie stwierdzono fuzji genow MYC/IGH, a tym samym translokacji

t(8;14)(q24;932)

Nie stwierdzono rearanzacji z udzialem genu BCL6

DLBCL-NOS GCB-like, st. Ann Arbor IVB, IGH/BCL2
t(14;18)(q32;21) IPI13, ECOG 1;



CHEONIAK DLBCL KOSCI —OPIS
PRZYPADKU

10.10.2015r.rozpoczeto leczenie wg schematu RCHOP 21(Mabthera 800 mg, CPX
1500 mg, Doxolem 100 mg, VCR 2 mg, Encorton 100 mg)

o pierwszym cyklu ustapienie dolegliwosci bolowych

Po 4 cyklu leczenia wystapily dretwienia rak 1 stép oraz bole k.d.(polineuropatia)

ze wzgledu na wyzej wymienione objawy zredukowano dawke VCR do 1 mg.

Chora skierowano do Poradni Neurologicznej oraz wykonano MRI glowy (18.01.16r):
Torbiel szyszynki wielko§ci ok. 5mm

Kosci sklepienia czaszki o niejednorodnej, plamistej strukturze ze stabo
wyodrebniajacymi sie licznymi obszarami hipointensywnymi w obrazach
T1-zaleznych, o niejednorodnej intensywnosci sygnatu w obrazach T2-zaleznych.
Po dozylnym podaniu §rodka kontrastowego, widoczne sa réznej wielkosci rozmyte

ogniska wzmocnienia. Obraz MRI moze odpowiadaé¢ zmianom w przebiegu choroby

zasadnicze].



CHEONIAK DLBCL KOSCI-OPIS
PRZYPADKU

o 6 cykli wg schematu R-CHOP(10.10.15-21.02.16r)

WBC 5,99 4,24 3,43
K/uL
Neu K/uL 3,52 2,32 2,22 2,2 2,2 2,6
RBC 3,08 3,02 3,37 3,43 3,11 3,15
M/uL
HGB g/dl 8,3 8,1 9,8 10,0 9,6 10,4
PLT K/uL 380 165 241 185 195 252
CRP mg/l 221,3 8,3 5,5 3,77 4,73 12,37

LDH 1U/N 2092 584 385 213 - 209




CHEONIAK DLBCL KOSCI-OPIS
PRZYPADKU

W trakcie leczenia immuno-chemioterapeutycznego, ze wzgledu na ryzyko
goraczki neutropenicznej>20%, stosowano G-CSF 48 mln.j.m. po kazdym
cyklu leczenia;

Badanie PET/CT wykonane po 6 cyklach R-CHOP (30.03.2016r.): obecne
aktywne metabolicznie zmiany w uktadzie kostnym o charakterze
rozrostowym. Opisywane w badaniu poprzednim aktywne metabolicznie
wezly chlonne 1 zmiany w czesci osiowe] ukltadu kostnego ulegly znaczne;j
regresji, z czesSciowg, progresja zmian w dystalnych czesciach obu kosci
udowych 1 koSciach piszczelowych.

Pacjentke zakwalifikowano do auto-HSCT.
1xR-DHAP w moblizacji;

W wyniku dwoch aferez sporzadzono 3 preparaty komoérek CD34+: 2,63,
2,551 5x10"6/kg.

2x R-DHAP w lipcu br



CHEONIAK DLBCL KOSCI — OPIS
PRZYPADKU

Kondycjonowanie wg schematu BEAM
autoHSCT 16.09.2016r przeszczepiono 5,0x1076/kg komoérek CD34+

Okres aplazji powiklany zakazeniem rotawirusem z intensywna biegunka

1 wymiotami

G-CSF przez 10 dni

Gran>0,5 G/1 w +8 dobie, PLT >20 K/uLL w +13 dobie

40 dni po auto SCT w bardzo dobrym stanie, bez istotnych dolegliwosci

Ocena w +100 po transplantacji styczen 201 7r.



Dzickuje za uwage




