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Guz ziarnistokomérkowy (guz Abrikossoffa) jezyka -
cechy kliniczne, analiza histologiczna
i immunohistochemiczna dwéch przypadkéw
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Streszczenie
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Guz ziarnistokomaorkowy (granular cell tumor — GCT), zwany réwniez guzem Abrikossoffa, jest w wiekszosci przy-
padkéw tagodng zmiang rozrostowa, wystepujaca w tkankach miekkich. W jamie ustnej zlokalizowany jest zazwy-
czaj w trzonie jezyka, na powierzchni grzbietowej lub bocznej, rzadziej brzusznej, jak réwniez w obrebie podnie-
bienia. Celem pracy jest analiza histologiczna oraz immunohistochemiczna GCT, jak réwniez oméwienie dwoch
przypadkéw dotyczacych chorych z Kliniki Chirurgii Szczekowo-Twarzowej i Stomatologicznej Gdanskiego Uniwer-
sytetu Medycznego.

Stowa kluczowe: guz ziarnistokomorkowy, guz Abrikossoffa, histologia, immunohistochemia, leczenie.

Abstract

Granular cell tumour (GCT), also known as Abrikossoff’s tumour, is in most cases a benign neoplasm occurring in
soft tissues. In the oral cavity it is usually located in the body of the tongue on its dorsal or lateral, rarely ventral
surface, as well as on the hard and soft palate. The aims of this paper are both histological and immunohistochemical
analysis of GCT, as well as reports of two cases from the Department of Maxillofacial Surgery of the Medical Uni-

versity of Gdansk.
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Wstep

Guz ziarnistokomarkowy (granular cell tumor — GCT)
jest zwykle nowotworem tagodnym, dotyczacym gtéwnie
tkanek miekkich. Po raz pierwszy zostat opisany w 1926 r.
przez Abrikossoffa, ktory zasugerowat miesniowe pocho-
dzenie guza. Od tej pory uzywana jest pierwotna nazwa
— Abrikossoff's myoblastoma. W latach 70. XX wieku
w wyniku badan immunohistochemicznych miesniowa

histogeneza guza zostata podwazona na rzecz pocho-
dzenia nerwowego [1]. Obecnie zaktada sie, iz nowotwor
ten wywodzi sie z komoérek ostonek mielinowych Schwan-
na|[2], co uzasadnia jego inne nazewnictwo: ostoniak ziar-
nistokomaorkowy, nerwiakowtékniak ziarnistokomaorkowy,
neurogenny guz ziarnistokomaorkowy.

Guz ziarnistokomoérkowy wystepuje w tkankach miek-
kich w obrebie catego organizmu, ze szczegblng predy-
lekcja do gornych drég oddechowych, przewodu pokar-
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mowego oraz skory, gruczotu piersiowego i ptuc [3].
W dwadch pierwszych lokalizacjach opisuje sie najczest-
sze wystepowanie guza w trzonie jezyka na powierzchni
bocznej oraz grzbietowej, na podniebieniu, a takze w prze-
tyku oraz strunach gtosowych [4]. Zmiana najczesciej ma
postaé pojedynczego guza, jednak w 4-30% przypadkow
opisuje sie ogniska mnogie (multiple granular cell tumor)
[3, 5]. Jak juz wspomniano, GCT ma charakter tagodny, jak-
kolwiek udokumentowano przypadki form ztosliwych
i nawracajacych (3-7%) [3, 5-8]. Cadotte podaje, ze moga
wystepowac rowniez przerzuty ztosliwych form GCT do
kosci [7]. Guz ziarnistokomérkowy wystepuje najczesciej
miedzy 4. a 7. dekada zycia, $rednio w wieku 37,1 roku [4].
Stwierdza sie jego czestsze wystepowanie u kobiet niz
u mezczyzn, w stosunku 2 : 1[9, 10]. Predysponowana jest
rasa czarna (2,1:1) [9]. Mozliwe jest rowniez rodzinne
wystepowanie tego nowotworu [11]. W Klinice Chirurgii
Szczekowo-Twarzowej i Stomatologicznej Gdanskiego Uni-
wersytetu Medycznego w 2008 r. odnotowano dwa
potwierdzone histologicznie przypadki GCT.

Opisy przypadkoéw

Przypadek 1.
Chory 16-letni zgtosit sie do Kliniki Chirurgii Szczeko-

wo-Twarzowej i Stomatologicznej Gdanskiego Uniwersy-
tetu Medycznego w dniu 22 stycznia 2008 r. z powodu
guza umiejscowionego na grzbietowej powierzchni jezy-
ka. Chory obserwowat zmiane od ok. 2 lat. W wywiadzie

S,

Ryc. 1. Guz niebolesny, twardy, bez cech nacieku, o sredni-
¢y 1,5 cm, umiejscowiony na grzbiecie jezyka po stronie pra-
wej
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ogdlnym pacjent podat, ze w wieku 7 lat przebyt operacje
usuniecia wodniaka jadra. W chwili przyjecia byt ogélnie
zdrowy. W badaniu przedmiotowym stwierdzono guz
o konsystencji twardej, umiejscowiony na grzbiecie jezy-
ka po stronie prawej, niebolesny, nieprzesuwalny wzgle-
dem podtoza, bez cech nacieku podtoza, o Srednicy ok.
1,5 cm. Btona Sluzowa na powierzchni guza byta zaczer-
wieniona, bez owrzodzenia (ryc. 1.). Innych zmian patolo-
gicznych w jamie ustnej nie stwierdzono. Higiena jamy
ustnej dobra. W badaniu palpacyjnym wezty chtonne pod-
zuchwowe i podbrédkowe byty niewyczuwalne. W znie-
czuleniu miejscowym 2-procentowa lignokaing usunieto
guz jezyka z 0,5 cm marginesem tkanek makroskopowo
niezmienionych. Rane zaopatrzono szwami. Wynik bada-
nia histopatologicznego: ,Granular cell tumor (myobla-
stoma Abrikossoffi). Excisio completa”. Przebieg poope-
racyjny byt niepowiktany. Pacjent pozostaje pod kontrola
poradni przyklinicznej, w chwili obecnej bez cech wzno-
wWy.

Przypadek 2.

Kobieta 61-letnia zgtosita sie do Kliniki Chirurgii
Szczekowo-Twarzowej i Stomatologicznej Gdanskiego
Uniwersytetu Medycznego w dniu 21 stycznia 2008 r. z po-
wodu zmiany guzowatej zlokalizowanej na grzbietowe;j
powierzchni jezyka. W wywiadzie podawata, ze guz poja-
wit sie ok. 4 lata wczesniej. Pacjentka wigzata fakt poja-
wienia sie zmiany z zakoficzong miesigc wczesniej
antybiotykoterapia z powodu infekcji gérnych drég odde-
chowych. Tendencja guza do powiekszania sie oraz
bolesnos¢ przy przetykaniu zmusity ostatecznie kobiete
do podjecia leczenia. W wywiadzie ogélnym pacjentka
podawata nosicielstwo wirusa HCV oraz zabieg usuniecia
narzadéw rodnych z powodu raka szyjki macicy w 1985 r.

W badaniu przedmiotowym stwierdzono wyraznie
odgraniczony od otoczenia guz o Srednicy ok. 1,5 cm, zlo-
kalizowany na grzbietowej powierzchni jezyka, z rabkiem
zbliznowaciatego nabtonka wokét. Guz pokryty byt nie-
zmieniong btona sluzowa, spoisty, twardy, nieznacznie
bolesny przy palpacji, nieprzesuwalny, bez cech nacieku
w podscielisku (ryc. 2.). Pacjentka uzytkowata ruchome
uzupetnienia protetyczne gérne i dolne. Zewnatrzustnie
twarz byta symetryczna, wezty chtonne podzuchwowe
i szyjne niewyczuwalne. W znieczuleniu miejscowym
2-procentowa lignokaing usunieto guz w granicach
tkanek makroskopowo zdrowych. Rane zaopatrzono
szwami. W wyniku oceny mikroskopowej (barwienie
hematoksyling i eozyng) uzyskano nastepujace
rozpoznanie: ,Granular cell tumor. Zmiane usunieto
w granicach tkanek zdrowych”. Badanie immunohisto-
chemiczne dato nastepujgcy wynik: S —100 (+), NSE (+),
kalretynina — ogniskowo (+), SMA (). Przebieg poopera-
cyjny byt niepowiktany. Pacjentka pozostaje pod kontrolg
poradni przyklinicznej, w chwili obecnej bez cech
WZnowy.
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Omoéwienie

Budowa histologiczna

Guz ziarnistokomaérkowy charakteryzuje sie dosy¢
zréznicowanym obrazem histologicznym. W pismiennic-
twie podaje sie, ze komodrki moga miec ksztatt okragty,
owalny, wieloboczny lub wrzecionowaty [2]. Jadra komor-
kowe moga by¢ ciemne, hiperchromatyczne lub tez jasne,
a ich potozenie w obrebie komérki znacznie zréznicowa-
ne [1, 2]. W niektérych opracowaniach mozna sie réwniez
spotkac ze stwierdzeniem, ze granice komérek sa niewy-
razne i dajg wrazenie syncytium [2]. Pomiedzy komérka-
mi obecne s3g pasma wtdkien kolagenowych [12], a zmia-
na moze by¢ zardwno dobrze odgraniczona od otoczenia,
jak i charakteryzowac sie wzrostem naciekajacym tkanki
otaczajace (tkanke taczng, miesnie, peczki nerwow) [13]
(ryc. 3.). Cecha ta jest szczegdlnie charakterystyczna dla
formy ztosliwej GCT, podobnie jak wysoki indeks mito-
tyczny i obecnos¢ licznych figur podziatu, a takze wspo-
mniany wieloboczny i syncytialny ksztatt komérek [14].
W 10% przypadkéw GCT w btonie Sluzowej pokrywajace]
guz obserwuje sie hiperplazje rzekomonabtonkowa, kt6-
ra moze by¢ przyczyna btednego rozpoznania raka pta-
skonabtonkowego [15, 16]. Cecha wspdlna wszystkich
guzow ziarnistokomaorkowych w barwieniu hematoksyli-
na i eozyna jest intensywnie kwasochtonna cytoplazma,
zawierajaca ziarnistosci, ktére we wspoélnej opinii wiek-
szosci autoréw sg pochodzenia lizosomalnego [17, 18]
(ryc. 4.). W swietle wnikliwych badan histologicznych

Ryc. 2. Guz nieznacznie bolesny przy palpacji, nieprzesu-
walny, bez cech naciekania podscieliska, o Srednicy 1,5 cm,
zlokalizowany na grzbietowej powierzchni jezyka

i immunohistochemicznych Vered i wsp. [2] wysuneli hipo-
teze, ze guz ziarnistokomaérkowy moze by¢ uwazany nie
za nowotwor, lecz za odczyn wyrazajacy lokalne zaburze-
nie metaboliczne w komérkach réznego pochodzenia. Cha-
rakterystyczny jest rowniez fakt, ze nawet przy nierady-
kalnej resekcji wznowy miejscowe zdarzaja sie rzadko, co
podkresla tagodny charakter zmiany w przewazajacej
wiekszosci przypadkéw. Niemniej jednak Beemster i wsp.
[19] oraz Alessi i Zimmermann [20] opisujg w swoich pra-
cach przypadki wznowy miejscowej guza ziarnisto-
komaorkowego po nieradykalnym wycieciu, a takze cieka-
wy przypadek przerzutowego GCT [19, 21].

Profil immunohistochemiczny

Histogeneza GCT od lat jest przedmiotem dyskusji
i licznych badan naukowych. Kiedy Abrikossoff po raz
pierwszy podat opis guza ziarnistokomérkowego w 1926 .,
obowiazywata teoria, ze wywodzi sie on z komoérek mies-
niowych. Od tamtej pory proponowano wiele mniej lub
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Ryc. 3. R6znoksztattne komorki GCT z intensywnie kwaso-
chtonna cytoplazma oraz peczki wtékien kolagenowych
pomiedzy komérkami

Ryc 4. Intensywnie kwasochtonna cytoplazma komorek
GCT, zawierajaca ziarnistosci pochodzenia lizosomalnego
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bardziej udokumentowanych dowodéw na inne pocho-
dzenie guza: histiocytarne, mezenchymalne, nerwowe
[22]. Obecnie wiekszosé¢ badaczy jest przekonana, iz guz
ziarnistokomorkowy wywodzi sie z komérek Schwanna
(schwannoma), ma zatem pochodzenie neuronalne [2, 5,
22]. W okreslaniu doktadnej histogenezy poszczegdlnych
przypadkéw pomocne sg badania immunohistochemicz-
ne. Chrysomali i wsp. [23] zbadali w ten sposdb tagodne
guzy pochodzenia neuronalnego wystepujace najczesciej
w jamie ustnej. Stwierdzili oni, ze GCT wykazywaty eks-
presje biatka S-100, ktérego obecnos¢ jest charaktery-
styczna dla komérek Schwanna. Wynik ten jest zgodny
z publikacjami innych autoréw [2, 5, 20, 22]. Z drugiej stro-
ny jednak opisywano przypadki, w ktérych nie wykazano
ekspresji biatka S-100 [1, 24]. Z uwagi na brak obecnoéci
biatka S-100, bedacego markerem komérek Schwanna,
zaproponowano dla powyzszego guza wspolng nazwe
nonneural granular cell tumor (NNGCT) [24]. Udowod-
niono réwniez na podstawie badafn immunohistoche-
micznych, ze GCT wykazuje z rézng intensywnoscig eks-
presje biatka CD57 (Leu-7). Jest to marker limfocytéw oraz
komorek NK, wykazujacy krzyzowa reakcje z glikoprote-
inami mieliny [23]. Dodatkowo nalezy stwierdzi¢ dodat-
nig reakcje komérek GCT na antygen CD68 (marker komo-
rek bogatych w lizosomy) oraz kolagen typu IV (zasadniczy
sktadnik bton podstawnych) [23]. Obecnos¢ komorek
reagujacych z czynnikiem Xllla stwierdzono pomiedzy
komérkami ziarnistymi [23]. Oprécz powyzszych marke-
row w guzie ziarnistokomérkowym powszechnie stwier-
dzana jest obecnos¢ wimentyny (marker komoérek mezen-
chymalnych) [2, 5], kalretyniny (marker komorek
mezotelialnych) [2], PGP 9,5 (protein gene product 9.5 —
marker komorek metabolicznie aktywnych) [2, 5], biatka
p75/NGFR (nerve growth factor receptor) [2], inhibiny-a.
(hormonu biorgcego udziat w osi sprzezenia zwrotnego
przysadkowo-gonadalnego) [25], a takze reakcja z NKI/C3
[2]. Ostatni zwiazek jest przeciwciatem majacym
szczegblne powinowactwo do komorek linii melanocy-
tarnych. Vered i wsp. [2] w serii 42 zbadanych GCT jamy
ustnej stwierdzili silnie dodatnig reakcje z NKI/C3 we
wszystkich przypadkach. Wida¢ zatem wyraznie, ze
w Swietle badan immunohistochemicznych postulowa-
na przez niektérych autoréw teoria o heterogenicznym
pochodzeniu GCT znajduje swoje uzasadnienie [9, 17,
20, 25].

Przypadki kliniczne

Guz ziarnistokomdérkowy moze sie pojawi¢ u ludzi
w kazdym wieku, obojga ptci, z roznym wywiadem doty-
czacym ogblnego stanu zdrowia. Charakterystyczna jest
lokalizacja — w jamie ustnej najczesciej grzbietowa
powierzchnia jezyka. W obu przypadkach nie zanotowa-
no klinicznych cech guzéw ztosliwych: naciekajgcego typu
wzrostu, wznéw miejscowych czy przerzutéw regional-
nych lub odlegtych. Profil immunohistochemiczny guza
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u omawianej pacjentki nie odbiegat zasadniczo od GCT
opisywanych w aktualnych doniesieniach. Stwierdzono
ogniskowo dodatnia reakcje na kalretynine, podobnie jak
Vered [2] w serii opisywanych przez siebie guzéw. Pozy-
tywna reakcja na NSE (neuron specific enolase) byta zgod-
na z wynikami innych badaczy [22, 26, 27], jakkolwiek nie
uzyskano dodatniego odczynu immunohistochemiczne-
g0 na SMA (smooth muscle actin), ktory jest charaktery-
styczny dla zmian wywodzacych sie z miesniéwki gtad-
kiej [28]. W obu opisanych przypadkach guzy zostaty
wyciete catkowicie. W ciggu niemal 2 lat od zabiegu pod-
czas wizyt kontrolnych nie zaobserwowano u zadnego
z pacjentdow wznowy miejscowej, regionalnej ani prze-
rzutéw odlegtych. W pismiennictwie Swiatowym sg donie-
sienia o przypadkach wznéw miejscowych GCT po niera-
dykalnym wycieciu, jak rowniez przerzutow regionalnych
i odlegtych [3, 8, 19-21].

W podsumowaniu nalezy stwierdzi¢, ze jakkolwiek
w przewazajacej wiekszosci przypadkéw GCT jest zmia-
na rozrostowa o charakterze tagodnym, to istnieje pew-
ne prawdopodobienstwo wystapienia GCT o miejscowej
ztosliwosci i potencjale metastatycznym. Stad niezbed-
ne jest catkowite usuniecie guza oraz dtugotrwata kon-
trola pacjentéw w celu mozliwie szybkiego uchwycenia
ewentualnej wznowy procesu. Istnieje rowniez potrzeba
dalszych szczegbtowych badan immunohistochemicznych
w celu doktadniejszej oceny pochodzenia tkankowego
tych guzow.
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