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Naha ja nahaaluskoega piirdunud
intravaskulaarne liimfoom.
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Intravaskulaarne limfoom on harva
esinev vidga maliigne mitte-Hodgkini
liimfoom, mida iseloomustab suurte
neoplastiliste B-rakkude akumulee-
rumine veresoontes. Haiguse kliini-
line manifestatsioon voib olla darmiselt
varieeruv. Kdige sagedamini on kasva-
jalisest protsessist haaratud nahk ja
kesknéirvisiisteem. Diagnoos pdhineb
histoloogilisel ja immunohistokeemi-
lisel uuringul, millega tuvastatakse
kasvajalised B-liimfotsiiiidid veresoonte
valendikes. Ravi on sarnane nodaal-
sete B-suurrakuliste liimfoomide puhul
kasutatavaga. Artiklis on esitatud naha
ja nahaaluskoega piirdunud intravasku-
laarse liimfoomi haigusjuht, mis avaldus
laudkoéva infiltraadina alajasemetel.

KIRJANDUSE ULEVAADE

Intravaskulaarne limfoom on mitmekiilgse
kliinilise pildiga mitte-Hodgkini limfoom,
mis on pohjustatud valdavalt blastsete
B-lumfotstititide proliferatsioonist védikeste
veresoonte valendikes (1, 2). Esimest korda
kirjeldasid seda haigust Pfleger ja Tappeiner

1959. aastal stisteemse proliferatiivse angio-
endoteliomatoosi nime all ning kuni immu-
nohistokeemiliste uuringute kasutuselevo-
tuni arvati, et see on tingitud maliigsete
endoteelirakkude vohamisest, mistottu
on kasutatud ka maliigse angioendote-
liomatoosi mdistet (3). 2005. aastal WHO
ja Euroopa védhiorganisatsiooni EORTC
(European Organization for Research and
Trearment of Cancer) poolt vastu voetud tle
maailma aktsepteeritud nahalimfoomide
klassifikatsiooni alusel liigitatakse intravas-
kulaarne limfoom primaarsete naha difuus-
sete B-suurrakuliste limfoomide hulka (1).
Vaatamata sellele on kirjeldatud ka tksi-
kuid T-limfotsiitaarseid intravaskulaarse
Ilimfoomi juhte (4). Kirjanduse andmetel
on 2007. aastani diagnoositud maailmas
kokku tle 300 intravaskulaarse limfoomi,
nendest suurem osa Aasias (5).

Patsientide keskmine vanus haiguse diag-
noosimisel on 66—70 aastat (4, 6). Esinemissage-
duses puudub sugudevaheline erinevus (5, 6).
Enamasti on intravaskulaarne limfoom
agressiivse kuluga dissemineeritud haigus,
kuid esineb ka vaid nahaga piirdunud juhte (1).
Euroopas korraldatud kahe uuringu alusel
esineb nahahaaratust ligikaudu 40%-1
intravaskulaarse limfoomiga patsientidest
ning nendest 36—67%-1 piirdub haigus vaid
nahaga (3, 4). Lisaks nahale on sagedase-
mateks kasvajapaikmeteks veel néarvisls-
teem, maks, porn, luutidi ja kopsud (1, 3, 4).
Erinevalt Euroopas diagnoositud haigus-
juhtudest avaldub Aasias intravaskulaarne
limfoom 73-100%-1 patsientidest hemo-
fagotsiitaarse siindroomina, kui kaasneb
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luuidi haaratus, palavik, hepatosplenome-
gaalia ja trombotsiitopeenia (6).

Tédnaseni puuduvad tdpsed objektiivse
leiu kriteeriumid intravaskulaarse limfoomi
iseloomustamiseks (4). Kirjanduse andmetel
peetakse koige thtipilisemaks nahandhuks
reitel voi kehatiivel paiknevaid violetseid
ja eritematoosseid teleangiektaatilisi laike
ning naaste, kuid nahaleid voib olla d44rmi-
selt heterogeenne (1). Kasvajakoldeid voib
leida nahalt iile kogu keha. Lisaks eespool
nimetatuile, on kirjeldatud veel jargmisi
nahamuutusi: violetsed vi eriitematoossed
s0lmed, haavandunud sdlmed, apelsini-
koorefenomen, eritematoosne voi violetne
nahainduratsioon. Haiguse kulg on sageli
retsidiveeruv: nahandhud ilmuvad ja taan-
duvad spontaanselt ja nii mitu korda.
Sellist nahakollete kditumist seostatakse
viikeste veresoonte siseste trombide tekke,
nende rekanalisatsiooniga ja neovasku-
larisatsiooniga (3, 4). Nahaga piirduvate
haigusvormide korral leitakse laboratoor-
setes analtitisides jirgmisi nihkeid: laktaadi
dehtdrogenaasi kontsentratsiooni suurene-
mine, aneemia ja settereaktsiooni kiirene-
mine, mida esineb vastavalt 75%-1, 50%-1
ja 44%-1 patsientidest (4).

Haiguse diagnoosimiseks on obligatoorne
teostada ekstsisioonbiopsia kahjustunud
nahast ja nahaaluskoest koos histoloogi-
lise ja immunohistokeemilise uuringuga.
Intravaskulaarse limfoomi patognoomili-
seks tunnuseks peetakse suurte atutipiliste
limfoidsete rakkude proliferatsiooni péris-
naha ja nahaaluskoe laienenud kapillaarides
ja postkapillaarsetes veenulites. Jagunevad
kasvajarakud voivad pohjustada veresoonte
oklusiooni. Immunohistokeemilistel uurin-
gutel leitakse rakupinnal B-limfotstiiitidele
iseloomulikke markereid: CD19, CD20,
CD22, CD79a, CD5, CD10 (1, 2).

Haiguse kulg soltub kasvajalise protsessi
ulatusest. Selektiivse nahahaaratuse puhul
on prognoos parem kui ekstrakutaanse koe
kahjustuse korral, 3 aasta elulemus on vasta-
valt 56% ja 22% (1). Arvestades haiguse
kiiret progressiooni ja halba prognoosi, on

koigile intravaskulaarse limfoomiga patsien-
tidele ndidustatud siisteemne kombineeritud
ravi tsiklofosfamiidi, adriamiitsiini, vink-
ristiini ja prednisolooniga (CHOP-skeem).
Kuna kasvajarakud ekspresseerivad markerit
CD20, siis uueks elulemust parandavaks
ravimiks peetakse rituksimabi. Rituksimabi
kombinatsiooni koos CHOP-skeemi ravimi-
tega nimetatakse R-CHOP-iks (3).

HAIGUSJUHU KIRJELDUS

72-aastane naispatsient hospitaliseeriti
04.01.2010 TU Kliinikumi nahakliini-
kusse alajdsemetel paikneva laudkova infilt-
raadi pohjuse selgitamiseks. Haigel esines
anamneesis 2007. ja 2008. aastal reite
sisepindadel kuumava eriiteemina kaks
166bimise episoodi, mis taandusid tdieli-
kult paari nddalaga iseenesest. 2009. aasta
novembris tekkis erliteem reite sisepinda-
dele kolmandat korda, kuid seekord taan-
dumistendents puudus. Punetus laienes aja
jooksul, nahk muutus tihkeks ja valulikuks
ning hakkas dhtuti siigelema. Objektiiv-
selt esines reite ees-, sise- ja tagapindadel
simmeetrilise paigutusega, lillaka varjun-
diga, ebatiihtlase intensiivsusega vOrgusti-
kulaadne, halvasti piirdunud eriiteem, mis
ulatus kuni sddrte keskosani. Lidhemal vaat-
lusel vois néha teleangiektaasiaid (vt foto 1
ja 2). Loobinud nahk oli palpatoorselt kivi-
kdva ja valulik. Nddala moddudes arenes
nimetatud piirkondadesse apelsinikoore-
fenomen.

Foto 1. Violetse varjundiga ebaiihtlase
intensiivsusega siimmeetrilise paigutusega
erliteem reite ja sdarte tagapindadel.
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Foto 2. Liviidne, halvasti piirdunud vorgustik
ulatub reite eespindadele. Vasakul reie
tehtud nahabiopsia.

Foto 4. Atiilipilised rakud varvuvad
B-liimfotsiiiitide markeriga CD20.
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Kaasuvate haigustena esinesid patsiendil
korgvererdhktdobi ning hiipotiireoos,
mistdttu ta tarvitas regulaarselt nitrendi-
piini ja levotiroksiini. Enne hospitalisee-
rimist nahakliinikusse oli reumatoloogi
tehtud analiiiside-uuringute alusel vélis-
tatud stisteemne sidekoehaigus ning stiva-
veenipatoloogia. Kuna hiipotiireoos oli asen-
dusraviga korrigeeritud, siis endokrinoloog
ei seostanud nahaleidu kilpnddrme patoloo-
giaga. Ambulatoorne ravi slisteemse lorata-
diini, klindamdiitsiini ja paikse klobetasool-
propionaatsalviga osutus ebaefektiivseks.

Nahakliinikus méédratud analiitisides
ilmnesid viited suurenenud rakkude dest-
ruktsioonile: alkaalse fosfataasi, laktaadi
dehtidrogenaasi ja f,-mikroglobuliini kont-
sentratsioonid olid suurenenud, teiste

analiiiiside tulemused jédid referentsvédr-
tuste piiridesse. Pannikuliidikahtluse tottu
tehti ekstsisioonbiopsia vasaku reie mediaal-

Foto 5. Vérvin%, mis naitab Ki 67
ekspressiooni blastsetes rakkudes.

Foto 6. Nahal66ve ja -induratsioon on parast
kaheksat keemiaravikuuri taandunud.
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selt pinnalt. Histoloogilisel uuringul tulid
dermis’e ja subkutaanse rasvkoe kapillaarides
ning postkapillaarsetes veenulites ndhtavale
suured blastoidsed hiiperkroomse tuumaga
kohati sedastatava tihe kuni kahe tuumakesega
rakud, mis immunohistokeemiliselt varvusid
positiivselt CD20 suhtes (vt foto 3 ja 4).
Rakkude proliferatsiooni aktiivsuse marker
Ki67 ekspresseerus 100%-s rakkudest (vt
foto 5). Kliinilise pildi, morfoloogilise leiu
ja immunohistokeemiliste uuringute alusel
jai 1oplikuks diagnoosiks intravaskulaarne
limfoom ning patsient suunati edasisteks
uuringuteks ja raviks TU hematoloogia-
onkoloogia kliinikusse. Tehtud uuringute
(luutdi tsiitoloogia, kompuutertomograafia
kaelast, rindkerest, kdhukoopast ja viike-
sest vaagnast) alusel leidis kinnitust kasva-
jalise protsessi piirdumine ainult nahaga.
Alustati ravi R-CHOP raviskeemi jérgi.
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SUMMARY

Intravascular lymphoma restricted to
skin and subcutaneous tissue: a case
history

Key words: non-Hodgkin lymphoma, B-cells,
skin induration

Intravascular lymphoma is a rare non-
Hodgkin lymphoma characterised by the
growth of neoplastic B-cells within blood
vessels. The disease preferably affects
the skin, presenting very heterogeneous
clinical findings, and the nervous system.
For correct diagnosis, excision biopsy with
histological and immunohistochemical
examination of the lesion is mandatory.

Kaheksa keemiaravikuuriga taandus reitelt
induratsioon (vt foto 6), histoloogilisel
kordusuuringul kasvajalisi rakke nidhtavale
ei tulnud.

KOKKUVOTE

Intravaskulaarne limfoom esineb harva
ja sel on védga varieeruv kliiniline pilt.
Kirjeldatud haigusjuht oli meile tdiendav
kogemus, mis néitas, et vdljendunud
nahainduratsiooni puhul tuleb diferent-
siaaldiagnostilisel eesméargil pannikuliitide
korval moelda ka primaarsele nahalim-
foomile. Naha siivastruktuuride haaratuse
tottu ei piisa sellises olukorras puurbiop-
siast, vaid on vaja teha ekstsisioonbiopsia
koos koetiiki histoloogilise ja immunohis-
tokeemilise uuringuga.
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Multiagent chemotherapy is the preferred
mode of treatment.

We report a 72-year-old female who had
suffered from waxing and waning burning
erythema on the thighs over two years.
Clinical examination disclosed livid reticular
teleangiectatic bone-hard erythema that was
located symmetrically on the medial and
posterior aspects of the thighs. The investi-
gations conducted verified the diagnosis of
intravascular lymphoma that was restricted
only to the skin. The patient received eight
courses of chemotherapy (R-CHOP scheme)
and skin changes disappeared.

In case of extremely hard cutaneous
induration it is essential to consider primary
skin lymphoma.
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