Ortopedia Traumatologia Rehabilitacja
© MEDSPORTPRESS, 2013; 3(6); Vol. 15, 273-279

STUDIUM PRZYPADKU / CASE REPORT DOI: 10.5604/15093492.1058425

Przerzut raka gruczolowego o nieznanym punkcie
wyjscia do goleni prawej imitujacy mi¢saka
— opis przypadku

Metastasis of Adenocarcinoma of an Unknown
Primary Site to the Right Crus Mimicking Sarcoma
— a Case Report

Grzegorz Guzik“*”"", Beata Baranska“®>>*"

Oddziat Ortopedii Onkologicznej Szpitala Specjalistycznego w Brzozowie — Podkarpacki Osrodek Onkologiczny
Orthopaedic Oncology Department, Specialized Hospital in Brzozow — Podkarpacki Oncology Centre

STRESZCZENIE

Zmiany nowotworowe ko$ci moga by¢ pierwotne, ale czesciej sg przerzutowe. Odroznienie pierwotnej ztosliwej
zmiany kosci od przerzutu najczgsciej jest proste, ale w przypadkach, w ktorych przerzut jest pierwszym objawem
choroby nowotworowej moze nastrecza¢ duze trudnosci i by¢ przyczyna bledéw leczenia.

Pacjent z rocznym wywiadem bolowym w obrebie goleni prawej, u ktorego podejrzewano rwe kulszows, a na-
stepnie zakrzepice zylna, trafit do oddziatu ortopedii po wykonaniu radiogramow goleni z podejrzeniem migsaka
kostnego. Badanie tomograficzne i rezonans magnetyczny ujawnity guz wychodzacy z blizszej czgséci kosci strzat-
kowej z licznymi odczynami okostnowymi. Wykonano biopsje¢, ktorej wynik wskazywal na przerzut raka gruczoto-
wego. PET ujawnil guzek ptuca o niejasnej etiologii. Pacjenta zakwalifikowano do leczenia operacyjnego oszczgdza-
jacego konczyne, a nastepnie do chemioterapii.

Diagnostyka zmian nowotworowych kosci moze by¢ trudna. Pomimo charakterystycznych cech migsakoéw kosci
w badaniach obrazowych, ich odr6znienie od zmian przerzutowych kosci moze by¢ niemozliwe. Problem ten doty-
czy zwlaszcza chorych, u ktérych przerzut jest pierwszym objawem choroby nowotworowej, a badaniami obrazowy-
mi nie udaje si¢ wykry¢ zmian w narzgdach wewnetrznych. Kazdy guz kosci, co do ktdrego nie mamy pewnosci ze
jest przerzutem, powinien by¢ poddany badaniu histopatologicznemu przed rozpoczgciem leczenia. Nalezy zdawaé
sobie sprawe z ograniczen i bledoéw, ktore moga dotyczy¢ diagnostyki chordob nowotworowych rowniez na etapie ba-
dania histopatologicznego. Niekiedy uzyskanie ostatecznego, zbieznego z obrazem klinicznym wyniku badania mi-
kroskopowego jest niemozliwe.

Stowa kluczowe: przerzuty, migsak, rak zotagdka

SUMMARY

More bony malignancies are metastatic than primary tumours. Usually, it is not difficult to distinguish a meta-
stasis from a primary tumour; however, when the metastasis is the first manifestation of malignant disease, diagnosis
may cause numerous difficulties and lead to therapeutic errors.

A patient with one year’s history of pain in the right crus who was initially suspected of having sciatica and
venous thrombosis was referred to an orthopaedic department when radiographs of the crus were suspicious for an
osteosarcoma. CT and MRI scans revealed a tumour originating in the proximal fibula with numerous periosteal
reactions. A biopsy indicated metastatic adenocarcinoma. Further diagnostic examinations didn’t reveal the primary
tumour. A PET scan showed a small pulmonary nodule of unknown aetiology. The patient underwent limb-sparing
surgery followed by chemotherapy.

The diagnostic work-up of bony malignancies may pose difficulties. Despite a characteristic presentation of sa-
rcomas of bone in imaging examinations, it may be impossible to distinguish metastases and primary tumours. This
problem especially concerns patients in whom metastases are the first manifestation of malignant disease and
imaging examinations show no abnormalities in internal organs. Histopathological evaluation should be mandatory
for all bone tumours which are not confirmed metastases before any therapeutic decisions are made. One must be
aware of limitations and errors related to diagnostic work-up in oncology, including histopathological examinations.
Sometimes it may be impossible to obtain a result of microscopic analysis compatible with the clinical presentation.
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WSTEP

Pierwotne zlosliwe guzy kosci sg rzadkie, a ich
leczenie polega na terapii skojarzonej i obejmuje
chemioterapig¢, radioterapi¢ oraz leczenie operacyjne
i zawsze powinno by¢ poprzedzone biopsja kosci
1 uzyskaniem pewnego wyniku badania histopatolo-
gicznego wraz z immunohistochemig [1-4].

Przerzuty nowotwordw ztos§liwych do kosci wy-
stepuja znacznie czesciej niz guzy pierwotne. Prze-
rzut, moze by¢ pierwszym objawem choroby nowo-
tworowej, a jej pierwotna lokalizacja moze nie by¢
znana. U 2-5% chorych z rozsiang choroba nowo-
tworowa, pomimo badan obrazowych oraz histopa-
tologicznych, nie udaje si¢ ustali¢ punktu wyjscia
choroby, a badania sugeruja najczesciej raka gruczo-
lowego. Leczenie musi uwzgledniaé aspekt onkolo-
giczny, czyli dazenie do ustalenia ostatecznego roz-
poznania obraz ortopedyczny stwarzajacy pacjento-
Wi szans¢ na utrzymanie najlepszej mozliwej spraw-
nosci. Wykonywane badania obrazowe: tomografia
komputerowa, ultrasonografia, rezonans magnetyczny
oraz badania laboratoryjne i histopatologiczne zwy-
kle wydtuzaja czas rozpoczecia leczenia, narazajac
chorych i ich rodziny na cierpienie i stres [5-9].

Odrdznienie zmiany przerzutowej od pierwotne-
go mig¢saka ko$ci moze by¢ trudne, pomimo, ze zlo-
sliwe guzy ko$ci majg pewne charakterystyczne ce-
chy w badaniach obrazowych. Zwykle widoczna jest
destrukcja osteolityczna kosci, ztosliwe odczyny
okostnowe, a w przypadkach zaawansowanych na-
ciek na tkanki migkkie. Obrazy tomografii kompute-
rowej oraz rezonansu magnetycznego umozliwiaja
doktadng ocen¢ morfologii i wielkosci guza, jego
usytuowania wzgledem struktur naczyniowo-nerwo-
wych oraz stopnia naciekania tkanek migkkich i mig$-
ni. W réznicowaniu pomocne sg roéwniez dane doty-
czace wieku pacjenta 1 wywiadu rodzinnego. Bada-
nie histopatologiczne umozliwia ostatecznie odro-
zni¢ miegsaki od zmian przerzutowych i upowaznia
do rozpoczecia leczenia [1,7-9,12].

OPIS PRZYPADKU

64-letni pacjent, od lipca 2010 roku zgtaszat do-
legliwo$ci bolowe goleni prawej, zmiang ksztattu,
pogrubienie i bolesno$¢ przy dotyku. Chorego leczo-
no w poradni rejonowej, gdzie podejrzewano zmiany
dyskopatyczne kregostupa lgdzwiowego manifestu-
jace sie rwa kulszowg. W poradni neurologicznej
wykonano rezonans magnetyczny kregostupa, ktory
potwierdzil zmiany zwyrodnieniowe i dyskopatycz-
ne kregostupa odcinka ledzwiowego i wdrozono le-
czenie przeciwbolowe oraz zalecono odcigzanie kre-
gostupa. Po uplywie 3 miesigcy golen prawa stata si¢
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BACKGROUND.

Primary malignant bone tumours are rare and are
treated by combination therapy involving chemothe-
rapy, radiotherapy, and operative treatment. Treatment
should always be preceded by a bone biopsy and
obtaining confirmed results of histopathological eva-
luation and immunohistochemistry testing [1-4].

Bony metastases are much more common than
primary tumours. A metastasis may be the first ma-
nifestation of malignant disease whose primary
location may be unknown. Despite imaging studies
and histopathological evaluation, in 2-5% of patients
with disseminated malignant disease it is impossible
to determine the site of origin of the tumour and the
findings are most often suggestive of adenocarcino-
ma. The treatment needs to involve an oncological
aspect (i.e. seeking a final diagnosis) as well as an
orthopaedic aspect (providing an opportunity to
maintain the best possible function). Imaging pro-
cedures (CT scans, ultrasound, MRI) and laboratory
and histopathological studies usually delay the
initiation of the therapy, which exposes the patients
and their families to suffering and stress [5-9].

Despite a characteristic presentation of malignant
bone tumours in imaging examinations, it may be
difficult to distinguish a metastasis from a primary
sarcoma of bone. Osteolytic bone destruction and
malignant periosteal reactions are commonly seen
and, in advanced tumours, soft tissue infiltration is
also visible. CT and MRI scans allow for a precise
assessment of the morphology and size of a tumour,
its location relative to neurovascular structures, and
the degree of infiltration of soft tissues and muscles.
Data concerning the patient's age and family history
are also helpful in the differential diagnosis. Histo-
pathological findings serve to ultimately distinguish
sarcomas from metastases and constitute an indi-
cation for the initiation of therapy [1,7-9,12].

CASE REPORT

A 64-year-old patient reported pain in the right
crus, a change in its outline, thickening, and tender-
ness beginning in July 2010. The patient was mana-
ged in a local clinic where discopathy of the lumbar
spine manifesting as sciatica was suspected. An MRI
of the spine performed in a neurological clinic con-
firmed the presence of degenerative changes and dis-
copathy of the lumbar spine. The patient was pres-
cribed analgesics and instructed to avoid straining
the spine. After 3 months the right crus became de-
monstrably wider than the left one; the patient was
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Ryc. 1. Radiogram stawéw kolanowych pacjenta K. Z. wykonany w pazdzierniku 2010r. Wyraznie widoczny guz wychodzacy
z przynasady blizszej kosci strzatkowej prawej, odczyny okostnowe oraz cien tkanek migkkich. Obraz wskazuje na pierwotnego

migsaka kostnego kosci strzatkowej

Fig. 1. A radiograph of knee joints (patient K. Z.), October 2010. There is a distinct tumour originating in the proximal right fi-
bula, periosteal reactions and soft tissue shadow. This presentation indicates a primary osseous sarcoma of the fibula

widocznie grubsza niz lewa, chorego konsultowano
w poradni chirurgicznej, podejrzewano zakrzepice
zylng. Wykonano przeptywy zylne oraz radiogram
stawow kolanowych w projekcji przednio-tylne;.

Radiogram zinterpretowano jako prawidlowy,
a pacjent otrzymal leczenie przeciwzakrzepowe.

Po roku od pojawienia si¢ objawdw choroby, pa-
cjent zglosit si¢ do poradni ortopedycznej, gdzie wy-
konano powtdérne radiogramy goleni w projekcjach
przednio-tylnej i bocznej. Stwierdzono masywny
guz wychodzacy z czgsci blizszej kosci strzatkowe;,
z licznymi zto$liwymi odczynami okostnowymi oraz
intensywny cien tkanek miekkich (Ryc. 2).

Pacjentowi wykonano rezonans magnetyczny go-
leni, ktory ujawnit olbrzymi guz zajmujacy przedni,
boczny 1 znaczng czg$¢ tylnego przedzialu migsniowe-
g0, destrukcje kosci strzatkowej na przestrzeni 20 cm.

Wykonana biopsja chirurgiczna guza data po 10
dniach nieoczekiwany wynik wskazujacy na przerzut
raka gruczolowego o nie znanym punkcie wyjscia.
Dodatkowe badanie immunohistochemiczne wyka-
zato dodatni wynik dla CK-7, CK-pan, E-cadheryny.

Pacjentowi wykonano tomografi¢ komputerowa
klatki piersiowej i brzucha, badania markeréw nowo-
tworowych 1 ultrasonografi¢ tarczycy. Wyniki
wszystkich badan byty prawidtowe.

Ze wzgledu na szybki wzrost guza i objawy cia-
snoty przedzialdow powigziowych zdecydowano si¢
na resekcje zmiany.

consulted by a surgeon and venous thrombosis was
suspected. A venous blood flow study and an AP
radiograph of the knee joints were performed.

The radiograph was interpreted as normal and the
patient received antithrombotic therapy.

After a year following the onset of symptoms, the
patient presented to an orthopaedic clinic where a repeat
AP and lateral radiographs of the crus were obtained.
They revealed a massive tumour originating in the
proximal fibula with numerous malignant periosteal
reactions and intense soft tissue shadow (Fig. 2).

An MRI scan of the crus revealed a large tumour
involving the anterior, lateral, and a significant part
of the posterior muscle compartment and destruction
of the fibula at a length of 20 cm.

A surgical biopsy produced (after 10 days) an
unexpected result that indicated metastatic adenocar-
cinoma of an unknown site of origin. An additional
immunohistochemical examination was positive for
CK 7, pan-CK, and E-cadherin.

Subsequent examinations and tests comprised
chest and abdominal CT, tumour markers, and thy-
roid ultrasound. All results were normal.

Because of the rapid growth of the tumour and
signs of compartment syndrome, The decision was
taken to resect the tumour.

The tumour was resected together with the entire
fibula and affected muscles as well as the anterior
tibial artery, fibular artery, and fibular nerves. A sa-
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Ryec. 2. Radiogram goleni pacjenta K.Z. wykonany w pazdzierniku 2011r. Widoczny duzych rozmiaréw guz si¢gajacy od glowy
do 1/3 dalszej kosci strzatkowej, wyrazne ztosliwe odczyny okostnowe i cien tkanek migkkich

Fig. 2. A radiograph of the crura (K.Z.), October 2011. A large tumour can be seen extending from the head to the distal third of
the fibula, with distinct malignant periosteal reactions and soft tissue shadow

Wykonano resekcje guza wraz z calg koscig strzat-
kowa 1 zajetymi migéniami oraz tetnicg piszczelowa
przednia, strzalkowa i nerwami strzalkowymi.
W miejsce ubytku tetnicy piszczelowej tylnej wsta-
wiono przeszczep z zyly odpiszczelowej pobranej
z drugiej konczyny. Na skore zatozono szwy zbliza-
jace. Gojenie rany powiklane byto martwica skory
petnej grubos$ci. Po usunieciu martwych tkanek dal-
sze gojenie prowadzono z uzyciem opatrunkéw ze
stezong sola fizjologiczng. Nie obserwowano stanu

phenous vein graft taken from the other limb was
implanted at the site of the defect in the posterior
tibial artery. Approaching sutures were used on the
skin. Wound healing was complicated by full-thick-
ness skin necrosis. After removal of the dead tissues,
further wound healing was managed by the use of
dressings with concentrated physiological saline.
Soft tissue inflammation was not observed. The pa-
tient did not receive antibiotic treatment.

Ryec. 3. Obrazy rezonansu magnetycznego goleni z widocznym guzem kosci strzatkowej i naciekiem na tkanki migkkie z zajeciem

miesni (a, b)

Fig. 3. MRI scan of the crura with a visible tumour of fibula infiltrating soft tissues and muscles (a, b)
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Ryec. 4. Fotografia konczyn dolnych pacjenta przed zabiegiem chirurgicznym. Widoczny duzy guz powodujacy pogrubienie ob-

rysow goleni prawej oraz obrzek limfatyczny stopy.

Fig. 4. A photograph of lower limbs before surgery showing a large tumour widening the right crus and lymphoedema of the foot

zapalnego tkanek migkkich. Chory nie otrzymywat
antybiotyku.

W drugim tygodniu po zabiegu operacyjnym za-
obserwowano staly spadek wartosci morfotycznych
krwi oraz smoliste stolce. Wykonano gastroskopie
i kolonoskopig, ktore nie wykazaty zmian nowotwo-
rowych. Ze wzgledu na brak mozliwosci wykrycia
pierwotnego ogniska nowotworu, pacjentowi wyko-
nano PET. Badanie ujawnito guz wielkosci 11x17
mm w segmencie drugim ptata gérnego ptuca prawe-
go oraz drugie ognisko wielkosci 21x16 mm w seg-
mencie trzecim tego samego pluca, oraz nieliczne
powickszone wezly chitonne wngki ptuca prawego
i pojedynczy wezet chtonny w dole podkolanowym
prawym. Obraz zmian w ptucu nie byt jednoznaczny.

W bronchoskopii nie uwidoczniono zmian, wy-
maz szczoteczkowy z drzewa oskrzelowego byl ne-
gatywny. Ze wzgledu na maly rozmiar guza w phucu
pacjent nie zostat zakwalifikowany pobrania wycin-
ka ani leczenia operacyjnego.

Ostateczny wynik badania histopatologicznego
potwierdzil przerzut raka gruczotowego.

DYSKUSJA

Diagnostyka réznicowa zmian nowotworowych
kos$ci pierwotnie ztosliwych od przerzutowych naj-
czesciej nie nastrecza problemoéw. W przypadku
zmian przerzutowych wiek chorych jest zaawanso-
wany, a wywiad chorobowy wskazuje na trwajacg lub
przebyta chorobe nowotworowg. Obecnie wydaje

A constant decrease in hematological parameters
and melaena were observed in the second week
following the surgery. Gastroscopy and colonoscopy
did not reveal neoplastic lesions. Since it was im-
possible to determine the primary tumour focus, a PET
scan was performed. The scan showed a 11x17 mm
nodule in the second segment of the right upper lobe
and another focus of 21x16 mm in the third segment
of the same lung as well as isolated enlarged right
hilar lymph nodes and a single lymph node in the
right popliteal fossa. The presentation of the pul-
monary lesions was ambiguous.

Bronchoscopy did not reveal any abnormalities
and the bronchial brush smear was negative. Because
of the small size of the tumour in the lung, the patient
was not qualified for a biopsy or surgery.

The final histopathological results confirmed that
the tumour was a metastasis of adenocarcinoma.

DISCUSSION
It is usually easy to differentiate between primary
and metastatic malignant bone lesions. Patients with
metastases are of advanced age and have histories of
current or past neoplastic disease. Nowadays, it ap-
pears that the criterion of recovery from cancer de-
fined as a 5-year period without a local relapse or
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si¢, ze okres 5 lat bez wznowy miejscowej i przerzu-
tow odleglych od zakonczenia radykalnego leczenia
choroby nowotworowej, okreslany jako kryterium
wyleczenia jest juz nie aktualny. Najczgstszymi no-
wotworami dajgcymi przerzuty do kosci sg: rak pier-
si, gruczotu krokowego, ptuca i nowotwory krwi.
Rzadko przerzuty spotykane sg w przypadku raka jeli-
ta grubego, skory czy drog moczowych [1-3,5-7].

W radiogramach mozna zauwazy¢ niszczenie ko-
$ci najczesciej o charakterze zaniku. Rak prostaty
1 piersi moze powodowaé zmiany osteosklerotyczne.
Lokalizujg si¢ one w ko$ci gabczastej, najczesciej
w szkielecie osiowym oraz nasadach i przynasadach
kos$ci udowej i ramiennej. Rzadko spotyka si¢ prze-
rzuty ponizej stawu tokciowego i kolanowego. Zaje¢-
cie drobnych kosci rak i stop ma miejsce prawie wy-
lacznie w raku ptuca. Zmiany przerzutowe prawie ni-
gdy nie tworzg ztosliwych odczynéw okostnowych
[2,3,4,6,12].

Problemy z diagnostyka guzoéw przerzutowych
dotycza prawie wylgcznie chorych, u ktérych zmia-
na kostna jest wykryta jako pierwsza, a dostgpne ba-
dania obrazowe 1 laboratoryjne nie pozwalajg na
ustalenie miejsca wyjscia choroby nowotworowe;.

W takich przypadkach niezbedna jest biopsja
zmiany, a potwierdzenie rodzaju histopatologiczne-
go guza warunkuje poprawne i skuteczne leczenie
onkologiczne i chirurgiczne [1,9].

Problem wiarygodno$ci wyniku biopsji jest do-
datkowym czynnikiem, ktéry nalezy uwzgledni¢
przed rozpoczgciem leczenia. Wedlug pismiennic-
twa, odsetek nieprawidtlowo ocenionych lub niemia-
rodajnych wycinkéw szacuje si¢ na 20-50% i doty-
czy to przede wszystkim biopsji pobieranych igla.
Bardziej wiarygodne wyniki dostarcza badanie histo-
patologiczne wraz z immunohistochemig wykonane
na podstawie materialu pobranego drogg otwartej
biopsji chirurgicznej [8].

W wielu watpliwych przypadkach diagnostyke
utatwia badanie PET, lecz jego swoisto$¢ jest row-
niez ograniczona. Wedlug danych literaturowych
wciaz w okoto 2-5% przypadkéw, pomimo wnikli-
wej diagnostyki laboratoryjnej, obrazowe;j i histopa-
tologicznej nie udaje si¢ w sposob pewny i jedno-
znaczny ustali¢ miejsca, z ktérego wychodzi zmia-
na nowotworowa [1,9].

PODSUMOWANIE
Niektore zmiany przerzutowe w badaniach obra-
zowych mogg imitowaé pierwotnego migsaka kostno
pochodnego. W sytuacjach watpliwych, gdzie nie
udaje si¢ wykry¢ punktu wyjScia zmiany przerzuto-
wej lub moze nasuwaé ona podejrzenie guza pier-
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distant metastases following radical treatment is not
valid. Breast cancer, prostatic carcinoma, lung can-
cer, and blood neoplasms are the most common
malignancies producing bone metastases. Colorectal,
skin or urinary tract carcinoma rarely produce bone
metastases [1-3,5-7].

Radiographs usually show bone destruction that
is most commonly atrophic. Prostate and breast car-
cinomas may cause osteosclerotic lesions which are
found in spongy bone, most commonly in the axial
skeleton as well as in the epiphyses and metaphyses
of the femur and humerus. Metastases below the
elbow and knee joints are rare. Small bones of the
hand and foot are involved almost exclusively in
lung cancer. Metastatic cancers of bone almost never
produce malignant periosteal reactions [2,3,4,6,12].

Difficulties in the diagnosis of metastatic tumours
almost exclusively occur in patients in whom a bony
lesion is detected first and imaging studies and
laboratory tests fail to identify the site of origin of the
tumour. A biopsy of the lesion is necessary in such
cases and confirmation of the histopathological type
of a tumour assures an accurate and effective onco-
logical and surgical treatment [1,9].

The reliability of biopsy results is an additional
factor that needs to be considered before treatment is
initiated. According to the literature, incorrectly de-
scribed or inconclusive specimens constitute 20-50%
of the total, particularly with needle biopsies. More
reliable results are provided by histopathological
evaluation and immunohistochemical tests of a spe-
cimen obtained by open surgical biopsy [8].

In many uncertain cases, a PET scan facilitates
diagnosis, but its specificity is also limited. Accor-
ding to the literature, it is still impossible to reliably
and unequivocally determine the site of origin of
a tumour in approximately 2-5% of cases despite
thorough laboratory, imaging, and histopathological
work-up [1,9].

SUMMARY
Some metastatic lesions may mimic a primary
osteosarcoma in imaging examinations. Histopatho-
logical evaluation is necessary in uncertain cases,
when the site of origin of a metastatic lesion cannot
be determined or if there is a suspicion of a primary
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wotnego kosci, badanie histopatologiczne jest nie- bone tumour. A biopsy should always be precisely
zbedne. Biopsja zawsze powinna by¢ doktadnie za- planned so that an effective operative treatment is
planowana tak, aby nie zamykaé¢ choremu mozliwo- still possible. When histopathological findings are
$ci skutecznego leczenia operacyjnego. W przypad- not compatible with the clinical presentation, mis-
ku wynikéw badan histopatologicznych nie pasuja- diagnosis should be considered. The results of histo-
cych do klinicznego obrazu choroby, nalezy braé pathological evaluation should always be correlated
pod uwage mozliwo$¢ blednego rozpoznania. Bada- with available imaging studies.

nia histopatologiczne zawsze powinny by¢ korelo-
wane z badaniami obrazowymi chorego.
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