Przypadek rozsianego miesaka
u mtodej suki mastifa angielskiego
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P 1 iesaki stanowig grupe nowotwo-
réw pochodzenia nienablonkowego

o znacznej zlodliwo$ci. Rozwijaja sie one
jako kostniakomiesaki (osteosarcoma) lub
miesaki tkanek miekkich (soft-tissue sar-
comas). Osteosarcoma wystepuje u pséw
z okolo 10-krotnie wieksza czesto$cia niz
u ludzi. Z uwagi na podobienistwa tych
nowotworéw do wystepujacych u dzieci,
pies jest dobrym modelem zwierzecym dla
potrzeb onkologii pediatrycznej (1). Mie-
saki tkanek miekkich spotyka sie¢ w sko-
rze i tkance podskdrnej, jamie ustnej oraz
w tkankach i narzadach wewnetrznych.
Wsréd nich wyrdznia sig rézne nowotwo-
ry pogrupowane w nastepujace typy: wiok-
niakomiesak, naczyniakomiesak, sluzako-
miesak, miesak niezréznicowany, tlusz-
czakomiesak, ztosliwy widknisty miesak
histiocytarny, nerwiakomiesak, mieénia-
komiesak prazkowanokomoérkowy. Bywa-
ja one niekiedy trudne do rozpoznania we
wczesnych stadiach, niezwigzanych z ob-
jawami klinicznymi. Ogélnie miesaki na-
leza do nowotwordw z agresywnym prze-
biegiem choroby, sklonno$cia do przerzu-
téw (jednak rzadziej niz raki przerzutuja
do weztéw chlonnych) i wznowy (2, 3).
Poszukuje sie réznych skutecznych me-
tod ich leczenia. Operacyjne usuniecie
miesakéw tkanek miekkich zlokalizowa-
nych w skérze tutowia i koriczyn skutko-
walo $rednim czasem przezycia pséw od
80 do ponad 200 tygodni (4, 5). Jako je-
den z czynnikéw prognostycznych brany
jest pod uwage indeks mitotyczny (mito-
tic index — IM). Jezeli wynosi on ponizej 9,
to rokowanie jest korzystniejsze, nieza-
leznie od budowy guza. Wysoka zlosli-
wos¢, jak réwniez trudnosci z calkowitym

usunieciem nowotworu moga by¢ wskaza-
niem do wdrozenia chemioterapii lub ra-
dioterapii. Ciekawa i by¢ moze przyszlo-
$ciowa propozycja jest terapeutyczne wy-
korzystanie onkolitycznych adenowiruséw
(6, 7). Leczenie chirurgiczne nowotworéw
tkanek miekkich w praktyce weterynaryj-
nej odgrywa role pierwszoplanows, jednak
w pewnych sytuacjach jest zwiazane z nie-
powodzeniami.

Opis przypadku

Do kliniki doprowadzono suke rasy ma-
stif angielski w wieku 11 miesiecy. Z wy-
wiadu wynikalo, ze przed miesiacem po-
jawily sie objawy, interpretowane przez
wlasciciela jako poczatek cieczki. Po kil-
ku dniach zaobserwowano znaczny wy-
plyw krwi i skrzepéw z drég rodnych. Tem-
peratura ciala wynosita 40°C. Zwierze le-
czono zachowawczo, migedzy innymi przy
uzyciu antybiotykéw i srodkéw zwiotcza-
jacych. Po przejiciowej poprawie doszto do
bezwolnego wydalania moczu i trudnosci
z defekacja. Zostalo przeprowadzone ba-
danie ultrasonograficzne, ktére ujawnito
twory guzowate w okolicy szyjki macicy,
uciskajace cewke moczowa i moczowody
oraz cechy wodonercza.

W dniu wizyty przeprowadzono ba-
danie kliniczne. Temperatura ciala wy-
nosita 38,5°C. Zaobserwowano niewielki
wyciek sluzowo-krwisty z drég rodnych.
Omacywaniem stwierdzono duze twory
guzowate w jamie brzusznej. Badaniem
przez pochwe nie znaleziono zmian w jej
dostepnym odcinku ani pofaldowania blo-
ny $luzowej, charakterystycznego dla sty-
mulacji hormonalnej, natomiast badaniem
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The aim of this article was to present a case of
rapidly developing sarcoma in young English Mastiff
female. Sarcomas are highly malignant tumors of
mesenchymal origin. They arise as osteosarcomas
or soft tissue sarcomas and are found in the skin,
subcutaneous tissue, oral cavity or internal organs.
They develop rapidly and metastatize through the
lymph vessels. Sporadically these tumors develop
in young animals. This paper describes a case of
disseminated soft tissue sarcoma in the 11 month
old English Mastiff bitch. The primary tumor has
probably developed in the cervix uteri and produced
numerous metastases in other organs and tissues
like kidneys, ovaries, intestines and omentum. Basing
on the histopathological and immunohistochemical
examinations, the neoplasm was classified as the
high-grade, poorly differentiated sarcoma. The case
presented here, together with data from the literature,
indicates that malignant tumors may develop in the
genital organs of young female dog.
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rektalnym potwierdzono obecnos¢ guza
w okolicy szyjki macicy. Badanie radiolo-
giczne ujawnilo guzy w jamie brzusznej,
bez zmian w klatce piersiowej. Zdecydo-
wano sie na wykonanie laparotomii dia-
gnostycznej. Powloki brzuszne przecie-
to w linii posrodkowej. Wyeksponowano
olbrzymi pecherz moczowy o pogrubia-
tej $cianie, wypelniony moczem (ryc. 1),
ktéry, uciskajac, oprézniono przez cew-
ke moczowa. W sieci i wiezadle szero-
kim macicy wykazano bardzo liczne drob-
ne guzki o $rednicy 0,2-0,3 cm, niekiedy
w skupiskach (rye. 2). Rogi macicy byly
niezmienione, jajniki mate. Szyjka maci-
cy o $rednicy ok. 7 cm byla tega, z ptynem

Ryc. 1. Pecherz moczowy wypetniony duzg ilo$cig moczu
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Ryc. 2. Liczne guzki na sieci
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Ryc. 3. Pogrubiata szyjka macicy i jej rozwidlenie, niezmienione rogi macicy

wewnatrz (ryc. 3). W poblizu szyjki maci-
cy i pecherza moczowego widoczny byt
owalny twdr guzowaty, wypelniony krwi-
stym plynem. Sledziona i watroba nie wy-
kazywaly zmian guzowatych. Oba moczo-
wody byly poszerzone, o $rednicy okoto

Widoczne liczne figury mitotyczne i znaczna zasadochtonno$é cytoplazmy komérek.

Barwienie hematoksylina-eozyna, pow. ob. 40x

1 c¢m (ryc. 4). W nerkach zaobserwowano
stoninowate guzki o $rednicy ok. 1 cm. Na
brzusznej $cianie koricowego odcinka od-
bytnicy stwierdzono naciek prostokatny
o wielkosci 3 x 2 c¢cm (rye. 5). Z uwagi na
rozsiany proces nowotworowy dokona-
no eutanazji zwierzecia. Do badania hi-
stopatologicznego pobrano wycinki z sie-
ci, guza z okolicy szyjki macicy, nacieku
na jelicie, macicy z fragmentami wieza-
dla szerokiego i jajnikami, pecherza mo-
czowego i nerki.

W diagnostyce réznicowej, ze wzgledu
na widoczny makroskopowo bardzo agre-
sywny, wieloogniskowy rozsiany wzrost
guza oraz niemoznos¢ ustalenia lokaliza-
¢ji ogniska pierwotnego, wzieto pod uwa-
ge nisko zréznicowanego miesaka oraz guz
neuroendokrynny o wysokim stopniu zlo-
$liwosci, ktérego komoérki nie wytwarza-
ja substancji biologicznie czynnych, lecz
wykazuja niezwykle szybki wzrost (8).

Ryc. 4. Powiekszony moczowdd

W barwieniach immunohistochemicznych
typowym markerem dla takich guzéw jest
m.in. chromogranina A. Materiat do ba-
dania utrwalono w 10-proc. buforowanej
formalinie, zatopiono w parafinie (Para-
plast) i opracowano rutynowo z wykorzy-
staniem automatu do barwienia Varistain
Gemini Thermo Scientific. Skrawki o gru-
bosci 4 pm barwiono topograficznie, prze-
gladowo, hematoksyling i eozyna, a takze
metoda Massona na obecno$¢ wi6kien ko-
lagenowych tkanki facznej. Ponadto wy-
konano badania immunohistochemicz-
ne z udziatem przeciwcial, skierowanych
przeciwko filamentom posrednim cyto-
keratynie i wimentynie, a takze przeciw-
ko biatku S-100 i chromograninie A (Mo-
noclonal Mouse Anti-Vimentin Clone
3B4, Monoclonal Mouse Anti-Human CK
MNF 116, Polyclonal Rabbit Anti-S-100,
Rabbit Anti-Human Chromogranin A;
firmy DAKO).
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znaczna zasadochtonno$é cytoplazmy komérek oraz ognisko martwicy.
Barwienie hematoksylina-eozyna, pow. ob. 40x
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Ryc. 8. Komérki nowotworowe naciekajace tkanke Srodmiagzszowa nerki
i powodujgce zatarcie mikroskopowej budowy narzadu oraz zmiany wsteczne
w kanalikach nerkowych. Barwienie hematoksylina-eozyna, pow. ob. 40x

Obraz histopatologiczny wycinkéw
tkanek, pobranych z licznych deformacji
stwierdzonych w jamie otrzewnej psa, byl
zblizony we wszystkich ogniskach. W wy-
cinkach guza z okolicy trzonu macicy
i zmienionej tkanki w nerce wystepowaly
komoérki nowotworowe owalne lub wrze-
cionowate (znaczny pleomorfizm komor-
kowy i jadrowy) o silnie zasadochlonnej
cytoplazmie, duzych owalnych, podtuz-
nych lub tréjkatnych jadrach komérko-
wych z wyraznie widocznymi jaderkami,
obecne byly komdrki dwujadrzaste, grani-
ce pomiedzy komérkami zatarte (ryc. 6, 7).
Zaobserwowano liczne figury mitotycz-
ne (IM=10,5) i rozlegte ogniska martwi-
cy. Widoczne byly $rednio liczne naczy-
nia krwiono$ne i wylewy krwi. Naciekaja-
ce tkanke $rédmiazszowa nerki komorki
nowotworowe zacieraly strukture narza-
du (ryc. 8) i powodowaly zmiany wstecz-
ne w komdrkach nabtonka kanalikéw ner-
kowych. W $cianie jelita pod otrzewna
trzewna stwierdzono naciek komérek no-
wotworowych z duzym udzialem komoérek
wrzecionowatych (ryc. 9). W jajniku zaob-
serwowano formowanie sie pecherzykéw

zielono. Barwienie metodg Massona, pow. ob. 40x
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Ryc. 10. Guz okolicy trzonu macicy. Widoczne widkna kolagenowe barwigce sie
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jajnikowych i tworzenie sie torbieli oraz
naciek komérek nowotworowych w zre-
bie jajnika. W macicy byly widoczne wy-
lewy krwi w blonie §luzowej, ogniskowo
— nacieki komérkowe (limfocyty). W pe-
cherzu moczowym wystepowaly wylewy
krwi w btonie $luzowej, rozrost tkanki
facznej, wakuolizacja komoérek nabtonka
przejéciowego i ogniskowo zwyrodnie-
nie szkliste widkien miesniowych. Bar-
wienie metoda Massona — dodatnie (wi-
doczne delikatne utkanie widkien kola-
genowych w zrebie guza; ryc. 10). Wyniki
reakcji immunohistochemicznych byly
nastepujace: wimentyna — silnie dodat-
nia (ryc. 11), cytokeratyna w masie guza —
ujemna; S-100 — ekspresja staba, widocz-
na w pojedynczych komérkach, chromo-
granina — ujemna.

Postawiono rozpoznanie: migsak nisko
zréznicowany o wysokim stopniu zlosli-
wosci. Lokalizacja guza pierwotnego nie
byla mozliwa do ustalenia; prawdopodob-
nie byl to guz okolicy trzonu/szyjki maci-
cy (najwieksze ogniska martwicowe, naj-
liczniejsze mitozy i najwiekszy pleomor-
fizm komorek).
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Ryc. 9. Naciek komérek nowotworowych z duzym udziatem komérek
wrzecionowatych w $cianie jelita pod otrzewna trzewna.
Barwienie hematoksylina-eozyna, pow. ob. 40x

Oméwienie

Pewne rasy ps6w wykazuja wrodzong pre-
dyspozycje do choréb onkologicznych.
Stwierdzono na przyklad, ze wéréd bernen-
skich psow pasterskich w 55,1% $mier¢ byla
skutkiem nowotwordéw zlosliwych, a w po-
pulacji gtadkowtosych pséw aportujacych
(Flat-coated retriever) udzial ten wynidst
63,8%, podczas gdy wérdd pséw rasowych
ogolem $rednia wynosi 27% (9, 10). Ponad
1/7 pséw dwéch wspomnianych wyzej ras
konczy zycie z powodu miesaka histiocytar-
nego (9). Dobson wymienia predyspozycje
rasowe wystepowania nowotworéw u pséw,
jednak rasa mastif angielski nie jest wéréd
nich wyszczegdlniona (10). By¢ moze wyni-
ka to z niedostatecznej ilosci informacji o tej
rasie lub innej jej klasyfikacji. Z kolei Ma-
stiff Club of America na swojej stronie inter-
netowej wymienia nastepujace nowotwory
jako czeste u tej rasy pséw: kostniakomie-
sak, chloniak, naczyniakomiesak i guz z ko-
morek tucznych (http://www.mcoamastiff.
com/CANCER.htm). Wéréd nowotworéw
narzaddéw rozrodczych u suk najczesciej
stwierdza si¢ guzy lagodne, jak miesniaki

oy

Ryc. 11. Guz okolicy trzonu macicy. Widoczna silna ekspresja wimentyny.

Barwienie metoda immunohistochemiczna, pow. ob. 40x
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i wtdkniaki, o wiele rzadziej sa to zmiany
o cechach zlodliwosci. Na przykltad u 15-let-
niej suki mieszarica wystapit miesak naczyn
krwiono$nych (hemangiosarcoma) macicy
w obu jej rogach, naciekajacy jajnik i wigza-
dlo szerokie macicy (11). Taki sam nowo-
twoér znaleziono u 11-letniej sterylizowa-
nej suki charta angielskiego. Byl on umiej-
scowiony w kikucie macicy (12). Opisano
tez takie zmiany w obrebie pochwy i sromu
u 9-letniego owczarka niemieckiego (13).

Nowotwory czesciej rozwijaja sie u star-
szych pséw. Wsrdd 75 zwierzat z miesakami
tkanek miekkich tutowia i koriczyn $redni
wiek wynidst 10,6 roku (5). Jednakze nie-
raz powstaja one w mlodym, a nawet szcze-
niecym wieku. Opisano wieloogniskowego
anaplastycznego miesaka w tkance pod-
skornej, klatce piersiowej i jamie brzusz-
nej u 7-miesiecznej suki (14). U mastifa ne-
apolitaniskiego w wieku 6 miesiecy nastapit
raptowny rozrost w obrebie szyjki macicy,
ktéry w badaniu post mortem okazal sie
niezréznicowanym miesakiem z przerzu-
tami do $rédpiersia, oplucnej, ptuc, wa-
troby, nerek, sieci, krezki i wezléw chlon-
nych (15). Przypomina to przypadek wiasny,
w ktérym takze doszlo do procesu rozsia-
nego u zwierzecia w mlodym wieku. Wy-
mownym przykladem klinicznym jest tez
przypadek 1,5-rocznej suki labradora do-
prowadzonej w celu konsultacji z powodu
mas zalegajacych w miednicy, powoduja-
cych trudno$ci w wydalaniu katu i moczu.
Dwa miesigce wcze$niej zwierze z objawa-
mi krwistego wyplywu z pochwy poddano
owariohisterektomii z rozpoznaniem ropo-
macicza. Wskutek dalszego wycieku i za-
burzonego wydalania wykonano badanie
rentgenowskie, ktére wykazalo obecnos¢
masy tkanek migkkich w tylnej czesci jamy
brzusznej, co rozpoznano jako ropien kikuta
macicy. Wykonano zatem druga operacje,

podczas ktérej usunieto powiekszony frag-
ment kikuta macicy az do jej szyjki, jednak
usunietych tkanek nie poddano badaniu hi-
stopatologicznemu. W wyniku nasilajacych
sie objaw6éw poddano zwierze trzeciej la-
parotomii i usunieto duzy kamien kalowy
z okreznicy. Podczas konsultacji wykona-
no badanie ultrasonograficzne, ktére ujaw-
nilo obecno$¢ w tylnej czesci brzucha two-
ru wnikajacego do jamy miednicznej mie-
dzy okreznica i pecherzem moczowym.
Stwierdzono powiekszenie brzusznych we-
z16w chlonnych, a w jamie otrzewnej byla
duza ilo$¢ plynu, ktéry okazat sie surowi-
czokrwisty. Pobrano tez material do bada-
nia cytologicznego przez aspiracje z masy
tkankowej w tylnej czesci brzucha i stwier-
dzono komoérki wskazujace na nowotwoér
lub ziarniniak. Ze wzgledu na zle rokowa-
nie zwierze poddano eutanazji. Ostatecz-
ne rozpoznanie wykazato wywodzacego
sie z macicy nisko zréznicowanego miesa-
ka z licznymi przerzutami (16). Przy proce-
sie rozsianym okreslenie guza pierwotnego
nie zawsze jest jednoznaczne. Tak tez bylo
w przypadku wlasnym, w ktérym domnie-
mano, ze pochodzit on z macicy.

Przedstawiony przypadek oraz dane
z pi$miennictwa wskazuja na mozliwo$¢
wystepowania w narzadach rozrodczych
suk nowotworéw o duzym stopniu zto-
sliwosci. W szczegdlnosci moga one do-
tyczy¢ zwierzat mtodocianych, co naleza-
foby uwzglednia¢ w diagnostyce réznico-
wej przy wystapieniu opisanych powyzej
objawéw klinicznych.
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