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Autofi popisuji problematiku thymomu v klinické praxi, jeho diagnostiku, klinicky obraz a 1é¢ebné moznosti. V neposledni
fadé popisuiji diferencialni diagnostiku nadord mezihrudi.

Uvod

Lymfopoetickd tkan v lidském organizmu
je Clenéna na primarni (centralni) a sekun-
darni (periferni). Primarni lymfopoetickd tkan
zahrnuje thymus a kostni dfen, sekundarni
lymfopeoticka tkar lymfatické uzliny a slezinu.
Thymus je lymfoepitelidini organ s typickymi
Hassalovymi télisky, ulozeny retrosternainé
v pfednim mediastinu. Je tvofen dvéma sub-
stancemi, substantia corticalis a substantia
medullaris. Podkladem kary i dfené je sit (reti-
culum), jez je vyplnéna lymfocyty. Hlavni funk-
ci thymu je produkce thymus dependentnich
lymfocytd kolonizujicich pravé lymfatické uzliny
a slezinu. Tyto lymfocyty tzv. ,pfevychovavaji
ostatni lymfocyty k vlastni imunitni reakci, tj.
pozdni typ pfecitlivélosti a imunitni tolerance.
Jestlize thymus splni svoji zakladni funkci, do-
chézi k jeho fyziologické vékové involuci (cca
kolem 12.-14. roku véku) a ve svych funkcich
je pIné zastoupen perifernimi lymfopoetickymi
tkdnémi. Ne vzdy se fyziologicka involuce do-
stavi a nebo je nelplna. Tento proces je ozna-
¢ovan jako perzistence thymu nebo také sub-
involuce thymu. Etiologicky se na perzistenci
(subinvoluci) thymu mohou podilet: vyvojové
poruchy, obzvIasté pak cysty, regresni zmény
(dystrofické zmény), zénéty, hyperplazie a né-
dory (4, 6, 11).

Kazuistika

Osmapadesatiletéa Zena.

Zdkladni anamnéza: V roce 1974 dia-
gnostikovan maligni lymfom Hodgkinova typu,
stadium II. z histologického vy3etfeni kréni
lymfatické uzliny, Ié¢ebné 6 cykld chemote-
rapie dle protokolu CHOP, tj. Cyklofosfamid,
Adriamycin, Vincristin, Prednison a zevni radi-
oterapie (horni mantle technika), dle dokumen-
tace navozena celkova remise onemocnéni,
od roku 1976 bez jakékoliv dal$i dispenzariza-
ce. ArteriaIni hypertenze od roku 1974, od roku
1996 diabetes mellitus II. typu na dieté, v roce
1996 hysterektomie s oboustrannou adnexek-
tomii pro myomatézni délohu. Dlouhodobé se
projevuje artréza kofenovych kloubll na pod-
kladé degenerativnich zmén.

Nynéjsi onemocnéni: Pacientka s pro-
jevy oboustranné kardiélni dekompenzace,
dle RTG vysetfeni hrudniku kardiomegalie
a roz8ifené mediastinum, dle UZ vySet-

feni srdce masivni perikardialni vypotek.
Provedena perikardialni punkce vypotku, cy-
tologicky zachyceny v. s. lymfomové buriky,
imunofenotypizaéné v. s. lymfomovy exsudat.
Pfes provedenou punkci nasledné progrese
perikardidlniho vypotku s nové se objevivsimi
klinickymi projevy syndromu horni duté Zily.
Provedené CT vySetfeni hrudniku prokazuje
rezistenci v hornim a pfednim mediastinu
charakteru lymfadenopatie. K potvrzeni &i
vylou€eni lymfoproliferativniho procesu pro-
vedena biopsie z uzliny mediastina pod CT
kontrolou, pfechodné perikardialni drenaz
cestou oteviené thorakotomie.

Objektivni ndlez: Hmotnost 95kg, vySka
158cm, BMI 38, krevni tlak 130/90, puls 78/
min., dechova frekvence 17/min., axilarni tep-
lota 36,4 °C. Pacientka obézni, vlevo na krku
pfed kyvagem jizva po extirpaci uzliny a zmény
po opakované zevni radioterapii — klidné, pod
levym prsem jizva po thorakotomii — zhojena
per primam intentionem, sterilné kryta, bficho
vyrazné nad niveau, pro obezitu obtizné vy3et-
fitelné, flebektazie na obou bércich. Ostatni
interni fyzikélni nalez pfiméfeny véku.

Dalsi prabéh hospitalizace: U pacientky
provedeno kontrolni CT vySetfeni hrudniku
s bolusem kontrastni latky, prokézén tumor
mediastina s infiltraci obou plicnich kFidel, cév-
nich struktur a disseminaci na hrudni sténé.
Nélez hodnocen jako primamé inoperabilni.
Histopatologicky verifikovan thymom vycha-
zejici z retikulového epitelu. Onkolog nalez
hodnotil jako thymom III. stadia dle Masuoky.

Vizhledem k rozsahu a inoperabilité thymomu
se primarni radioterapie nejevi jako optimal-
ni, z tohoto divodu doporuCena systémova
chemoterapie dle protokolu AC, tj. kombinace
doxorubicinu v davce 60mg/m? a cyklofos-
famidu v davce 600mg/m?, celkem podat 4
cykly v intervalech 3 tydn(i s naslednym re-
stagingem. V pfipadé znamek regrese one-
mocnéni planovano podat 4 cykly cisplatiny
v dévce 100mg/m? s opétovnym restagingem.
1. cyklus chemoterapie podan za hospitaliza-
ce bez komplikaci, zbylé 3 cykly chemoterapie
podany jiz ambulantné. Po podani 4 cykld vySe
uvedené chemoterapie je planovan restaging
(CT vySeteni hrudniku) k posouzeni nélezu
v mediastinu.

Diskuze a zavér

Nadory thymu je mozno klasifikovat z né-
kolika hledisek: z hlediska biologické povahy
na benigni a maligni, z hlediska etiopatogene-
tického na primarni a sekundérni a z hlediska
patologicko-anatomického (podrobnéji tabul-
ka 1).

Nejcastéjsi nador thymu je thymom (2,
3, 5, 16), ktery je mozno klasifikovat ze dvou
hledisek: 1. z hlediska morfologického na 3
subtypy: kortikdlni, medularni a smiSeny, 2.
z hlediska vyzralosti na 3 subtypy: benigni
(pné diferencovany) — vychazi z retikulové-
ho epitelu thymu, thymom lymfoidniho typu
(slozkou nadoru jsou lymfocyty) a maligni thy-
mom (nizce diferencovany) infiltrujici orgény
mezihrudi, zejména pak pfedniho mezihrudi.

Tabulka 1. Klinicko-patologicka klasifikace epitelidinich tumort thymu (modifikovano dle

Currana, 1988, Knitamiho, 1998 a Whooleye, 1999).

Klinicko-patologicka

WHO typ Histogeneticka klasifikace

klasifikace (varianta)
Benigni thymom A medularni thymom
AB smiSeny thymom
Maligni thymomy B1 predominantné kortikalni thymom
Kategorie 1 B2 kortikIni thymom
B3 dobfe diferencovany karcinom thymu
Maligni thymomy C epidermoidni keratinizujici (squamézni) karcinom thymu
Kategorie 2 epidermoidni nekeratinizujici thymus

lymphoepithelioma-like karcinom thymu
karcinosarkom thymu

clear cell karcinom thymu
mukoepidermoidni karcinom thymu
nediferencovany karcinom thymu
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Tabulka 2. Stadia thymomu

Stadium dle Masuoky Rozsah thymomu

|. stadium opouzdfeny

II. stadium kapsularni invaze, invaze na pleuru
II. stadium invaze do mediastindlnich organd
IV a. stadium pleurdini / perikardialni disseminace
IV b. stadium hematogenni disseminace

Tabulka 3. Cytostaticky rezim ADOC

Akronym Cytostatikum Den aplikace Davka (mg/m?)  ZpUsob aplikace
ADOC Adriamycin 1. 40 inf.
Cisplatina 1. 50 inf.
Vincristin & 0,6 i.v. bolus
Cyklofosfamid 4 700 inf.

Tabulka 4. Cytostaticky rezim PAC

Akronym Cytostatikum Den aplikace Davka (mg/m?)  ZpUsob aplikace
PAC Cisplatina 1. 100 inf.
Doxorubicin 1. 60 inf.
Cyklofosfamid 4, 600 inf.

Rozsah thymomu Ize klasifikovat do 4 stadi
dle Masuoky (tabulka 2).

Thymom se mize vyskytovat v kazdém
véku, vys$Si procento vyskytu je zaznamenano
u déti, Castéjsi vyskyt zaznamenan u nemoc-
nych s Cushingovou chorobou, s Addisonovou
chorobou, amyloidézou, s pubertas praecox,
s diabetem mellitem, sklerodermii, autoimunni
thyreoiditidou, ulcerdzni kolitidou, chronickou
hepatitidou, dermatomyositidou a polymy-
ositidou, u obéznich nemocnych (7, 8, 9).
Vyskyt thymomu m0ze byt provazen vyskytem
myasthenia gravis (vice jak 50% nemocnych
s thymomem, na podkladé vyskytu reakénich
lymfatickych center v thymu jakoZto projevu
imunitni reakce zaméfené proti myoidnim bur-
kédm thymu, a tim i proti kosternimu svalu, tzn.
produkce autoprotildtek na postsynaptickych
nikotinovych receptorech — tzv. anti-AchRs)
(1, 12), hypogammaglobulinémii (= Gooddv
syndrom) (cca 10% nemocnych s thymo-
mem) a aplazii ¢ervené krevni fady (10-50%
nemocnych s thymomem) (1, 13). Klinické
projevy thymomu zahrnuji zejména. projevy
mechanického pisobeni na organy mediasti-
na, tj. kasel, dyspnoe, recidivujici respiracni
infekty, dysfagie ¢i odinofagie, bolest na hrudi,
syndrom horni duté zily, Hornerliv syndrom,
pfipadné systémové pfiznaky — myasthenia
gravis, arteriéini hypertenze, hyperkalcémie,
apod. Zakladni diagnostika thymomu se opi-
rd o zobrazovaci vySetfeni (CT hrudniku nebo
MRI, mediastinoskopie, videothorakotomie)
+ biopsie k histopatologickému vys. + onko-
markery (sérovy beta-choriogonadotropin,
alfa-fetoprotein). Lécebnd intervence u thy-
momu zahrnuje pfedevim radikélni chirur-
gicky vykon v kombinaci s radioterapii a che-
moterapii — thymom je znaéné radiosenzitivni
a chemosenzitivni (10). Neinvazivni maligni
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thymomy jsou obvykle feSeny pouze radikal-
nim chirurgickym vykonem. U dobfe opouz-
dfeného thymomu neni zapotfebi postoperac-
ni radioterapie. Lé¢ba invazivniho maligniho
thymomu je svizelnd, spo¢iva zejména v radi-
kélnim nebo parcidlnim chirurgickém vykonu
s postoperacni radioterapii a chemoterapii (6,
10, 16). Z chemoterapeutickych schémat jsou
uzivany pfedevsim rezimy typu ADOC a PAC
(tabulky 3 a 4). Mezi dalsi cytostatické rezimy
patfi: Macchiarini 1991 (cisplatina 75 mg/m? D1
, epirubicin 100mg/m? D1, etoposide 120 mg/
m? D1, 3, 5), opakovani cyklu po 3 tydnech.
Loehrer 1997 (cisplatina 50 mg/m? D1, doxo-
rubicin 50 mg/m?2D1, cyklofosfamid 500 mg/m?
D4), opakovani cyklu po 3 tydnech. Venuta
1997 (cisplatina 75-100mg/m? D1, epirubicin
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100mg/m? D1, etoposide 120mg/m? D1, 3, 5,
opakovani cyklu po 3 tydnech). V terapii ino-
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