34 Miesaki tkanek miekkich

Diagnostyka

Diagnostyke (ryc. 34.1) nalezy rozpocza¢ od wykonania
badan obrazowych, ktérych celem jest dokiadna ocena
miejscowego zaawansowania nowotworu, zaplanowanie
biopsji i radykalnego leczenia chirurgicznego, pomoc
w diagnostyce réznicowej oraz ocena stopnia zaawanso-
wania choroby nowotworowe;j.

Badania obrazowe obejmuija:

e zdjecie rentgenowskie (RTG) celowane na kosci okolicy
zmienionej chorobowo, co pozwala na réznicowanie
gteboko potozonego MTM od pierwotnego miesaka
kosci z wtérnym nacieczeniem tkanek miekkich i moze
ujawni¢ naciek nowotworowy kosci, a takze uwidocznic
zwapnienia charakterystyczne dla niektorych typdéw
MTM;

® RTG lub tomografie komputerowa (TK) klatki piersiowej
w celu wykluczenia przerzutéw w ich najczestszej lokali-
zacji (w miesakach o wysokim stopniu zfosliwosci
histologicznej);

e badanie rezonansu magnetycznego z kontrastem dozyl-
nym (zwfaszcza dynamiczne badanie MRI z krzywa
wybarwiania sie guza kontrastem) jako badanie
z wyboru w przypadku oceny miesakéw o lokalizacji
konczynowej i powlok tutowia, gdyz pozwala na
doktadne rozréznienie struktur naczyniowo-nerwo-
wych; projekcja strzatkowa i czotowa umozliwiajg troj-
wymiarowe zobrazowanie przedzialéw miesniowych
(badanie MRI jest mafo precyzyjne w ocenie ewentual-
nego nacieku kosci);

@ spiralng TK z kontrastem — jest to podstawowa metoda
oceny miesakdw przestrzeni zaotrzewnowej i $rod-
otrzewnowych.

W niektdrych typach miesakéw nalezy wykona¢ dodat-
kowa ocene, np. regionalnych weztéw chtonnych (w epi-
thelioid sarcoma, synovial sarcoma lub clear-cell sarcoma)
lub jamy brzusznej (w myxoid/round-cell liposarcoma).

Po przeprowadzeniu diagnostyki obrazowej nalezy
zaplanowac biopsje diagnostyczng guza, ktéra powinna
by¢ wykonana przez doswiadczonego chirurga onkologa
w referencyjnym osrodku onkologicznym we wspétpracy
z radiologiem i patologiem. Podstawe rozpoznania i oceny
rokowania w MTM stanowi wynik badania histopatolo-
gicznego materiatu uzyskanego w wyniku biopsji diagno-
stycznej. Jest to etap decydujacy dla zaplanowania
wiasciwego leczenia. Nalezy ja wykonac¢ w taki sposéb,
aby nie wptyneta negatywnie na radykalne leczenie miej-
scowe. Podstawowe metody biopsji obejmuja biopsje gru-
boigtowa (z pobraniem kilku fragmentow tkankowych)
oraz ewentualnie biopsje otwartg nacinajacg. W przy-
padku guzéw trudnych do oceny w badaniu klinicznym
biopsja gruboiglowa moze by¢ wykonana pod kontrolg

USG lub TK. Blizne po wykonaniu biopsji i kanat, wzdtuz
ktérego pobrano materiat, wycina sie podczas operacji
radykalnej miesaka, w bloku z guzem, jako potencjalne
miejsca kontaminacji komoérkami nowotworowymi. Jedy-
nie w przypadku powierzchownych guzéw tkanek miek-
kich o wielkosci do 5 ¢cm mozna zastosowac biopsje
wycinajacg. Biopsja wycinajgca, czesto réwnowazna
z ,wyluszczeniem” guza, jest przeciwwskazana we wszyst-
kich guzach tkanek miekkich o wymiarze powyzej 5 cm i/
lub potozonych podpowieziowo, gdyz uniemozliwia prze-
prowadzenie wtasciwego leczenia wstepnego, powoduje
pozostawienie mikroskopowych ognisk miesaka w tkan-
kach otaczajacych i zmienia lokalizacje przedzialowag mie-
saka. Czesto$¢ wystepowania: btedéw w rozpoznaniu,
ztych pobran materiatu, technicznie ztych biopsji, niere-
prezentatywnie pobranych wycinkéw i powiktan biopsji,
ktére wptywajg na zmiane zaplanowanego leczenia lub
zmiane w przebiegu choroby, jest znaczaco wieksza, gdy
biopsja jest wykonywana w osrodkach kierujgcych, a nie
w osrodkach referencyjnych. Aktualne pozostajg nastepu-
jace postulaty:

e biopsje diagnostyczng (gruboigiowa lub nacinajaca)
powinien wykonywad doswiadczony w leczeniu miesa-
kéow chirurg, ktéry nastepnie bedzie tego chorego
operowat;

e jesli osrodek nie jest przygotowany do skojarzonego
leczenia chorych na miesaki, w najlepiej pojetym intere-
sie chorego nalezy go przesta¢ do osrodka referencyj-
nego jeszcze przed wykonaniem biopsji.

Rozpoznanie mikroskopowe MTM musi by¢ postawione
przed ustaleniem taktyki leczenia skojarzonego na podsta-
wie biopsji diagnostycznej (ktérej niewykonanie jest bfe-
dem), a wiec powinno poprzedza¢ wykonanie operagji
radykalnej MTM. Docelowo do diagnostyki i leczenia
w osrodkach referencyjnych zajmujacych sie leczeniem
chorych na miesaki powinni by¢ przyjmowani pacjenci
z nastepujacymi wskazaniami:

e kazdy guz tkanek miekkich potozony podpowieziowo,
niezaleznie od jego wielkosci;

e kazdy guz podskdrny o wielkosci ponad 5 cm;

e wszystkie guzy tkanek miekkich podejrzane o ztosli-
wosc.

Rozpoznanie histologiczne powinno opierac sie na kla-
syfikacji MTM wedtfug WHO (World Health Organization)
oraz zawiera¢ ocene stopnia ztosliwosci histologicznej
wedtug Fédération Nationale des Centres de Lutte Con-
tre le Cancer (FNCLCC). Ocena histopatologiczna oparta
na cechach morfologicznych i immunohistochemicznych
powinna by¢ uzupetniona o badania z zakresu biologii
molekularnej/cytogenetyki metodami fluorescencyjnej
hybrydyzacji in situ (FISH — fluorescence in situ hybridiza-
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Rycina 34.1. Schemat postepowania diagnostyczno-terapeutycznego w MTM.

tion) i reakcji odwrotnej transkrypcji — tancuchowej reakgji
polimerazy RT-PCR (reverse transcriptase-polymerase chain
reaction). Przeprowadzone badania cytogenetyczne wyka-
zaty powtarzajace sie i nieprzypadkowe aberracje chromo-
somalne, przede wszystkim translokacje, specyficzne dla
kilku typéw miesakow (T-sarcomas — translocation-related
sarcomas), prowadzace do powstania genéw fuzyjnych
(tab. 34.1). Raport patologiczny z materiatu pooperacyj-
nego w czesci opisu makroskopowego powinien zawierac:
doktadne umiejscowienie guza (skéra, tkanka podskdrna,
tkanki miekkie pod powiezig powierzchowng), makro-
skopowy opis guza z podaniem 3 wymiaréw, charakte-
rystyczne cechy makroskopowe (obraz makroskopowy

— ttuszczowe, Sluzowate, widkniste), opis obszaréw guza
odbiegajacych od typowego wygladu, rozlegtos¢ mar-
twicy, szeroko$¢ margineséw chirurgicznych w milime-
trach. Podstawowymi informacjami mikroskopowej czesci
raportu patomorfologicznego sa: histologiczna klasyfika-
cja nowotworu wraz ze stopniem ztosliwosci, liczba mitoz,
rozlegtos¢ martwicy, odlegtos¢ guza od margineséw chi-
rurgicznych preparatu operacyjnego w milimetrach; nalezy
zwrdéci¢ szczegdlng uwage, aby margines tkanek nieobje-
tych nowotworem, przebiegajacy w napietej powiezi, byt
zadowalajacy (margines < 2 mm w tkankach miekkich jest
niewystarczajacy, co powinno zosta¢ wyraznie odnoto-
wane w raporcie histopatologicznym).
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Tabela 34.1. Specyficzne translokacje oraz rodzaje powstatych genéw fuzyjnych w wybranych miesakach tkanek miekkich

(zmodyfikowano wedtug Lasoty; ESMO, 2014)

Posta¢ histologiczna
miesaka

Rodzaj translokacji

Gen fuzyjny

Gen wykorzystywany
w badaniach FISH*

Myxoid liposarcoma t(12;16)(q13;p11) FUS/DDIT3 DDIT3 (CHOP), FUS, EWSR1
1(12;22)(q13;912) EWSR1/DDIT3

Synovial sarcoma t(X;18)(p11;911) SS18/SSX1 SS18 (SYT)
t(X;18)(p11;911) SS18/SSX2
tX;18)(p11;q911) 5518/55X4
1(X;20)(p11;913) SS18L/SSX1

Alveolar rhabdomyosarcoma

1(2;13)(q35;q14) t(1;13)

PAX3/FOXO1A PAX7/

FOXO1A (FKHR), NCOAT

(p36;914) t(X;2) FOXO1A PAX3/AFX PAX3/
(913;935) t(2;2)(q35;p23) NCOA1
Ewing’s sarcoma t(11;22)(q24;912) t(21;22) EWSR1/FLIT EWSR1
(922;912) t(7;22) EWSR1/ERG EWSR1/ETV1
(p22;912) 1(17;22) EWSR1/ETV4
(912;912) t(2;22) EWSR1/FEV EWSR1/SP3
(a33;912) 1(2;22) FUS/ERG FUS/FEV
(931;912) t(16,21)
(p11:922) 1(2,16)(q35;p11)
Clear cell sarcoma t(12;22)(q13;912) EWSR1/ATF1 EWSR1
t(2;22)(933;912) EWSR1/CREB1
Low-grade fibromyxoid t(7;16)(q34;p11) FUS/CREB3L2 FUS, CREB3L1, CREB3L2
sarcoma t(11;16)(p11;p11) FUS/CREB3L1
Dermatofibrosarcoma t(17;22)(922;913) COL1A1/PDGFB PDGFR-COLTAT
protuberans
Extraskeletal myxoid 1(9;22)(922;912) EWS-CHN(NR4A3) EWSR1
chondrosarcoma
Alveolar soft part sarcoma t(X;17)(p11.2;925) ASPS-TFE3 TFE3

* Geny wykorzystywane w badaniach FISH z uzyciem komercjalnie produkowanych sond typu break apart probes.

Uwaga: w tabeli zestawiono jedynie niektdre z gendw, ktdrych rearanzacje sg wykorzystywane w badaniach diagnostycznych. Aktu-
alnie dysponujemy juz komercyjnie dostepnymi sondami, ktére pozwalajg na identyfikacje prawie wszystkich miesakow z grupy
T-sarcomas, a takze czesci rozrostéw komorek tkanki facznej, ktére nie maja ztosliwego charakteru, ale w obrazie mikroskopowym

moga imitowac miesaki (np. nodular fasciitis, lipoblastoma).

Czynniki rokownicze i ocena stopnia zaawansowania

Czynniki prognostyczne stanowig podstawe oceny stopnia
zaawansowania choroby i zaplanowania wtasciwego
leczenia dla indywidualnego chorego, z uwzglednieniem
ryzyka nawrotu choroby i zgonu po leczeniu. Najistotniej-
sze czynniki wptywajace na rokowanie u chorych na mie-
saki obejmujg: stopien ztosliwosci histologicznej (grading
— G); wielkos¢ guza pierwotnego; potozenie guza (pod-
lub nadpowieziowo); obecnos¢ przerzutéow; lokalizacje
anatomiczng guza (np. w przestrzeni zaotrzewnowej); typ

histologiczny miesaka; margines chirurgiczny; wystagpienie
wznowy miejscowej, obecnos¢ przerzutow.

Kryteriow niezbednych do dokonania wtasciwej oceny
stopnia zaawansowania dostarcza badanie przedmiotowe,
badania obrazowe i ocena histologiczna materiatu biopsyj-
nego. Obecnie obowigzujacy system oceny stopni zaawan-
sowania AJCC (American Joint Commission on Cancer)/
UICC (Union Internationale Contre le Cancer) (6sma edycja
z 2017 r.) opiera sie na 3-stopniowym podziale stopnia



