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SAZETAK I KLJUCNE RIJECI

Limfoproliferativne bolesti su zlo¢udne bolesti limfnog sustava koje zahvacaju neku od
stanicnih linijja limfnog sustava sa zastojem u sazrijevanju i1 kasnijom akumulacijom
patoloskih limfnih stanica u organima koji su ukljueni u limfni sustav. Kroni¢na
limfoproliferacija urokovana Helicobacter pylori mozZe dovesti do razvoja raznh oblika
gastrointestinalnih limfoma. Gastrointestinalni limfomi najcesée se javljaju oko Sestog
desetlje¢a zivota. Cimbenici rizika koji su ukljuteni u patogenezu gastrointestinalnog
limfoma su neke infekcije uzrokovane Helicobacter pylori, infekcija virusom humane
imunodeficijencije, Campylobacter jejuni, Epstein-Barrov virus, virus hepatitisa B, te
limfotropni virus humanih T-stanica. Gastrointestinalni limfom ima Sirok spektar morfoloskih
znacajki snimanja kod konvencionalnih 1 presjecnih slika. Imaging tehnike imaju presudnu
ulogu u dijagnosticiranju faze bolesti i u prepoznavanju potencijalnih komplikacija, kao $to su
perforacija, opstrukcija 1 fistule zahvalenog gastrointestinalnog zida sa susjednim
strukturama. Endoskopski ultrazvuk (EUS) najces¢a je metoda koja se koristi kod pregleda
zeluca, te lako moZzemo prepoznati razliku izmedu limfoma i karcinoma Zeluca. Sto se tice
konvencionalnih rendgenskih zraka, uloga pregleda barijem je ograni¢ena na otkrivanje
lezije, te na prikaz lokalizacije i opsega lezije. Sto se ti¢e limfoma tankog crijeva, tanko
crijevo obi¢no prouc¢avamo pomoc¢u endoskopskih pretraga ili radioloskih tehnika snimanja.
Endoskopska video kapsula pozeljna je slikovna tehnika za vizualizaciju abnormalnosti
sluznice u bolesnika s nejasnim krvarenjem. CT i MR enterokliza i enterografija imaju sve
vazniju ulogu u proucavanju tumora tankog crijeva. Nadalje, primarni limfom debelog
crijeva moze se pojaviti kao lokalizirana, velika, ekstraluminalna masa ili stezaju¢i karcinom

prstenastog tipa. Na barijevim pretragama i na CT-u najc¢es¢i uzorak je onaj polipoidni.

Kljuéne rije¢i: Limfoproliferativne bolesti, Gastrointestinalni limfom, /maging tehnike,

Endoskopski ultrazvuk, Limfom tankog crijeva, Limfom debelog crijeva



SUMMARY AND KEYWORDS

Lymphoproliferative diseases are malignant diseases of the lymphatic system that affect one
of the cell lines of the lymphatic system with a delay in maturation and subsequent
accumulation of pathological lymph cells in the organs involved in the lymphatic system.
Chronic lymphoproliferation caused by Helicobacter pylori can lead to the development of
various forms of gastrointestinal lymphomas. Gastrointestinal lymphomas most commonly
occur around the sixth decade of life. Risk factors involved in the pathogenesis of
gastrointestinal lymphoma include some Helicobacter pylori infections, human
immunodeficiency virus infection, Campylobacter jejuni, Epstein-Barr virus, hepatitis B
virus, and human T-cell lymphotropic virus. Gastrointestinal lymphoma has a wide range of
morphological imaging features in conventional and cross-sectional images. Imaging
techniques play a crucial role in diagnosing the stage of the disease and in recognizing
potential complications, such as perforation, obstruction, and fistulas of the affected
gastrointestinal wall with adjacent structures. Endoscopic ultrasound (EUS) is the most
common method used to examine the stomach, and we can easily recognize the difference
between lymphoma and gastric cancer. As for conventional X-rays, the role of barium
examination is limited to detecting the lesion, and to showing the location and extent of the
lesion. As for small bowel lymphoma, the small intestine is usually studied using endoscopic
examinations or radiological imaging techniques. An endoscopic video capsule is the
preferred imaging technique for visualizing mucosal abnormalities in patients with obscure
bleeding. CT and MR enteroclysis and enterography play an increasingly important role in
the study of small bowel tumors. Furthermore, primary colon lymphoma may appear as a
localized, large, extraluminal mass, or a constricting ring-type cancer. On barium tests and on

CT, the most common sample is the polypoid one.

Keywords: Lymphoproliferative diseases, Gastrointestinal lymphoma, Imaging techniques,

Endoscopic ultrasound, Small bowel lymphoma, Colon lymphoma



UvOD

Limfoproliferativne bolesti su zlo¢udne bolesti limfnog sustava koje zahvacaju neku od
stani¢nih linija limfnog sustava sa zastojem u sazrijevanju i1 kasnijom akumulacijom
patoloskih limfnih stanica u organima koji su ukljuceni u limfni sustav. Prema tipu raspodjele
tumorske mase limfoproliferativne bolesti mozemo podijeliti na leukemije i limfome. Prema
stupnju malignosti 1 morfoloskim karakteristikama dijelimo ih u visoko maligne, gdje spadaju
akutne leukemije i limfomi velikih stanica, te indolentne u koje spadaju kroni¢na limfocitna
leukemija 1 limfomi malih stanica. Leukemije i limfomi mogu imati razliite stupnjeve
infiltracije kostane srzi, periferne krvi i limfnih organa. Takoder postoje i prijelazni oblici od
akutnih prema kroni¢nim limfocitnim leukemijama, te malignim limfomima visokog i niskog
stupnja malignosti. Izuzev akutne limfaticne leukemije, svi ostali oblici novotovrina
limfocita svrstani su u kroni¢ne limfoproliferativne bolesti, odnosno oblike zrelih B ili T-

limfocitnih neoplazmi (3).

Gastrointestinalni trakt vazan je ¢cimbenik imunoloskog sustava. Postoje mnogi limfociti u
crijevnom limfnom tkivu, kao i u ostatku tijela. Limfno tkive proteze se duz citavog
gastrointestinalnog sustava u razlicitim koli¢inama i vrstama. Za razliku od jednjaka i zeluca
koji imaju sluznicu s minimalno limfnog tkiva, crijeva sadrze obilje limfnog tkiva koje je
dominantno u sluznici i submukozi. Limfno tkivo ima vaZznu ulogu u zastiti nepropusne
crijevne mukoze od antigena iz okoliSa. Kroni¢na stimulacija antigena ili upala
gastrointestinalnog trakta moze dovesti do monoklonske proliferacije u tipiénim mjestima
poput distalnog ileuma ili na atipicnim mjestima kao $to je Zeludac kao odgovor na kroni¢ni
gastritis uzrokovan Helicobacter pylori. S vremenom ova limfoproliferacija moze dovesti do
razvoja raznih oblika gastrointestinalnih limfoma. Gastrointestinalni trakt je najées¢e mjesto
ekstranodalnog limfoma. Unato¢ tome §to zeludac sadrzi minimalno nativnog limfnog tkiva
najcesce je mjesto ekstranodalnog limfoma u gastrointestinalnom traktu, nakon ¢ega slijedi
tanko crijevo, najces¢e distalni ileum, zatim debelo crijevo i rektum. Gastrointestinalni
limfom najcesce se javlja u pacijenata s generaliziranim limfomom sekundarno koji ukljucuje
gastrointestinalni trakt. Unato¢ tome neki pacijenti mogu imati primarni gastrointestinalni

limfom u odsustvu diseminirane bolesti (2).

Postoji mala predispozicija kod musSkaraca za sve podtipove limfoma izuzev folikularnog

limfoma (2).



Gastrointestinalni limfomi najceSc¢e se javljaju oko Sestog desetljeca Zivota. lako se rijetko
javljaju u djetinjstvu, oni su najc¢es¢i gastrointestinalni tumori u toj dobi. Etiologija im je
obi¢no nepoznata, iako je porast incidencija ne-Hodgkinovog limfoma povezana s porastom
urodene i steGene imunodeficijencije. Cimbenici rizika koji su ukljueni u patogenezu
gastrointestinalnog limfoma su neke infekcije uzrokovane Helicobacter pylori, infekcija
virusom humane imunodeficijencije, Campylobacter jejuni, Epstein-Barrov virus, virus
hepatitisa B, te limfotropni virus humanih T-stanica. U rizi¢ne ¢imbenike takoder spadaju i
neka upalna stanja kao Sto su celijakija, upalna bolest crijeva, atrofini gastritis, i parazitska
infekcija crijeva (1). Klini¢ki nalazi nisu specifi¢ni §to uzrokuje kasnjenje u dijagnosticiranju
bolesti. Najces¢i simptomi koje pacijenti navode su: epigastri¢na bol, nespecificna disfagija
ili dispepsija, nejasni bolovi u trbuhu, mucnina 1 povracanje, anoreksija, gubitak tjelesne
tezine 1 proljev, ovisno o mjestu zahvacanja. Pacijenti s agresivnijim tumorima mogu se
pojaviti s jakim bolovima wu trbuhu, opipljivom trbuSnom masom ili akutnom

gastrointestinalnom perforacijom crijeva, najcesc¢e tankog crijeva (1,2).

Sto se ti¢e histoloske dijagnoze, gastrointestinalni limfomi $iroko se karakteriziraju kao
limfomi B stanica ili T stanica, s klasifikacijom kao nezrela - prekursorska stanica ili stanica
zrelog podrijetla. Vecina gastrointestinalnih limfoma porijeklom je iz B-stanica, dok samo 8-
10% pokazuje porijeklo iz T-stanica. Vecina gastrointestinalnih limfoma niskog stupnja, B-
stanica su od limfnog tkiva povezanog sa sluznicom (MALT), dok su kod limfoma T-stanice
povezane s enteropatijom, koji je ujedno i najées¢i primarni gastrointestinalnih T limfom.
Gastrointestinalni limfomi predstavljaju heterogenu skupina entiteta koji potjecu iz razli¢itih
stani¢nih loza s limfoidnim stanicama u razli¢itim fazama razvoja i s razliitim bioloskim
ponasanjem. Odredeni histoloski podtipovi najcesce se javljaju na to¢no odredenom mjestu
kao MALT limfom u Zelucu, limfom plastnih stanica u terminalnom ileumu, jejunumu i
debelom crijevu, T limfomi povezani s enteropatijom u jejunumu i folikularni limfom u
dvanaesniku. Nakon potvrdene dijagnoze gastrointestinalnog limfoma trebamo utvrditi opseg
bolesti. Laboratorijske studije trebaju ukljucivati kompletnu krvnu sliku, HIV, HBV i HCV
serologiju, te pretrage krvi i funkciju jetre i bubrega, elektroliti. Imaging tehnike imaju
presudnu ulogu u dijagnosticiranju faze bolesti i u prepoznavanju potencijalnih komplikacija,
kao Sto su perforacija, opstrukcija i fistule zahvacenog gastrointestinalnog zida sa susjednim

strukturama (1,2).



KLASIFIKACIJA GASTROINTESTINALNIH
LIMFOMA

Gastrointestinalni limfom ima Sirok spektar morfoloskih znacajki snimanja kod
konvencionalnih 1 presjecnih slika. Primarni gastrointestinalni limfomi klasificiraju se: stadij
I definira se kada je tumor ogranicen iskljuivo na gastrointestinalni trakt, dok u stadiju II,
koji je najces¢i, tumor prodire u trbuSnu Supljinu uz zahvacanost limfnih ¢vorova, tumor moze
biti lokalni ili udaljeni. Kad tumor prodire kroz serozu koja ukljucuje susjedne strukture,
klasificiran je kao stadij III. Kada je prisutna diseminirana ekstranodalna zahvacenost ili
lezija gastrointestinalnog trakta sa supradiafragmalnom zahvacéenoS¢u ¢vorova klasificiran je
kao stadij IV. Gastrointestinalni limfom mora se razlikovati od ostalih primarnih
gastrointestinalnih tumora i od primarnih nodalnih limfoma, jer zahtijevaju drugacije

upravljanje lije¢enjem 1 imaju znatno drugaciju prognozu (1).

Tabela 1: Klasifikacija tumora probavnog sustava

T1 Tumor ograni¢en na laminu propriju/submukozu

T2 Tumor ograni¢en na muskularnu propriju/subserozu

T3 Tumor obuhvaca adventiciju

T4 a) tumor zahvaca okolne strukture — pleuru, perikard dijafragmu ili obliznji

peritoneum

b) tumor zahvaca okolne strukture — aortu, traheju, kraljeske

NO Nema zahvaéenih limfnih ¢vorova

N1 1-2 zahvacena limfna ¢vora

N2 3-6 zahvacenih limfnih ¢vorova

N3 7 1 viSe zahvacenih limfnih ¢vorova

Mx | Nepoznato postoje li udaljene metastaze

MO | Bez udaljenih metastaza

M1 | Udaljene metastaze

Izvor: https://hrcak.srce.hr/file/227205




EKSTRANODALNI LIMFOM

Limfom marginalne zone je B limfom niskog stupnja koji nastaje u stanicama marginalne
zone limfoidnih folikula. U gastrointestinalnom traktu, ekstranodalni limfom, prethodno
poznat kao limfom marginalne zone, tj. MALT-limfom, drugi je po ucestalosti, te najcesce
nastaju u Zelucu. Dokazano je da postoji snazna povezanost izmedu ekstranodalnog limfoma i
Helicobacter pylori, koja je bila identificirana u do 90% bolesnika s ovim oblikom limfoma.
Kroni¢ni gastritis povezan s Helicobacter pylori uzrokuje stvaranje limfoidnih folikula u
zelucu, $to je obicno slobodno limfoidno tkivo. Kombinirani ucinak specifi¢nih sojeva
Helicobacter pylori 1 ¢imbenika imunoloskog odgovora mogu dovesti do poliklonske
proliferacije malignih B stanica iz ovih reaktivnih limfoidnih folikula. U rijetkim slu¢ajevima,
ekstranodalni limfom moZe zahvatiti tanko i debelo crijevo. Imunoproliferativna bolest
tankog crijeva je druga vrsta ekstranodalnog B limfoma koja utjece na tanko crijevo kod
mladih odraslih osoba. Ovo stanje moZe biti povezano s kroni¢nom infekcijom

Campylobacter jejuni (2).

Tabela 2: Gastrointestinalni ekstranodalni limfomi prema vrsti, ucestalosti i klinickom
ponasanju

Tip B limfoma Ucestalost % | Klini¢ko ponasSanje

Difuzni velikostani¢ni B limfom 47 Agresivan, izljeciv (40%)

MALT limfom 24 Lokaliziran, izljec¢iv

Folikularni limfom 8 Indolentan,  umjereno  agresivan,
neizljeciv

Limfom plastenih stanica 5 Umjereno  agresivan, glomazna
tvorba, neizljeciv

Burkittov limfom 5 Agresivan, izlje¢iv (90%)

Tip T limfoma

T-stanicni  limfom  povezan s 3 LoSa prognoza zbog abdominalnih

enteropatijom komplikacija

Izvor: http://dx.doi.org/10.1016/j.rcl.2016.03.007




Zeluéani ekstranodalni limfomi su povrini s vise Zari$nih zona. Cesto utjetu na antrum i
distalni dio ali moZe biti zahvaéen citav Zeludac. Ovi se tumori Cesto grubo ocituju na
sluznici, nodularni su, zadebljalih nabora 1 prisutnih ulceracija. U tankom crijevu
ekstranodalni limfom se Siri obodno, naj¢esc¢e u ileum, dok imunoproliferativha bolest
tankog crijeva prvenstveno utjeCe na jejunum, uzrokujuci zadebljanje ¢vornih nabora.
Histopatoloski, tumorske stanice su ogranicene na mukozni i submukozni sloj crijeva.
Limfoidni folikuli su uvijek prisutni, neoplasticne stanice u pocetku imaju perifolikularnu
raspodjelu, a kasnije se infiltriraju u vlastitu laminu. Tumori infiltrirajuci se u epitel Cesto
proizvode karakterne isticne limfoepitelne lezije. Neoplasticne stanice imaju promjenjivu
morfologiju, sastoje se od kombinacije monocitoidnih B stanica, malih limfocita, plazma

stanica, centroblasta i imunoblasta (2).

Zbog povrine prirode ekstranodalnog limfoma zahvacajuéi zeludac, nalazi mogu biti krajnje
suptilni na pregledima barijem i vise je vjerojatno da ¢e se otkriti na pregledima s dvostrukim
kontrastom. Ove studije mogu otkriti male polipoidne ili ulcerozne lezije koje se ne razlikuju
od ranih karcinoma Zeluca ili kod drugih bolesnika, ZariSnu nodularnu sluznicu, koja se
o€ituje nakupinom zaobljenih ¢vori¢a razlicite veli¢ine koji se spajaju jedan s drugim. Kod
nekih bolesnika mogu se javiti 1 ili viSe ulkusa ili zadebljalih nabora, oponasajuci nalaze
gastritisa. Stoga je vazno imati nizak prag za sugeriranje dijagnoze ekstranodalnog limfoma

na pregledima barijem, pa se s endoskopijom 1 biopsijom moze dobiti definitivna dijagnoza
).

Presjecne snimke mogu otkriti homogena blaga zadebljanja ZariSnih stijenki, povremeno
povezanih s malim limfnim ¢vorovima. Buduéi da blago zadebljanje stijenke moze biti
propusteno u nedovoljno zasti¢enom Zelucu, maksimalno rastezanje vodom ili plinom moze
olaksati otkrivanje ovih lezija. U tankom crijevu, ekstranodalni limfom moze se ocitovati
obodnim ili asimetricnim zadebljanjem stijenke, polipoidnim masama ili limfomatoznom
polipozom s mnogo malih polipa, iako je kasniji nalaz viSe karakteristican za limfom
plastenih stanica. PET i PET / CT imaju ograni¢enu ulogu u pocetnom pregledu
ekstranodalnog limfoma zbog indolentnog uzorka rasta tumora i pozadinskog
gastrointestinalnog nakupljanja FDG-a. Medutim, PET i PET / CT se Cesto koriste za staging
ovih tumora, pracenje terapijskog odgovora i procjenu nastanka moguceg recidiva. Rane
lezije moze biti teSko otkriti na slikovnim pretragama, ali pregledi gornjeg dijela

gastrointestinalnog sustava s dvostrukim kontrastom mogu otkriti spajanje nodularnosti
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sluznice, dok CT moze otkriti blagi nodularni nabor i zadebljanje stjenke sa ili bez podrucja

ulceracije, naj¢esée u zelucu (2).

Slika 1: Ekstranodalni marginalni limfom ileuma

CT, a) aksijalni, b) koronalni presjek.

Izvor: http://dx.doi.org/10.1016/j.rc1.2016.03.007

Slika 2: Ekstranodalni marginalni limfom Zeluca

a) CT aksijalni presjek, blago homogeno nodularno zadebljanje sluznice s malim susjednim
limfnim ¢vorovima, b) endoskopija gornjeg probavnog trakta.

Izvor: http://dx.doi.org/10.1016/j.rc1.2016.03.007



B-STANICNI LIMFOM

Difuzni velikostani¢ni B limfom uobicajeni je oblik primarnog gastrointestinalnog limfoma
u odraslih. NajceS¢e nastaje u zelucu, premda moze se naci u Citavom gastrointestinalnom
traktu. Difuzni velikostani¢ni B limfom je agresivan oblik limfoma koji moZe nastati
samostalno u gastrointestinalnom traktu, tijekom progresije ili transformacije indolentnog, te
niskog stupnja limfoma malih B limfocita. Kada se takav oblik limfoma razvije u zelucu,
obi¢no je povezan s kroni¢nom infekcijom Helicobacter pylori. Do 50% bolesnika ima
koegzistiraju¢i extranodalni limfom marginalne zone. Glavni €¢imbenici rizika ukljucuju
stanja imunodeficijencije 1 Epstein-Barrov virus. Prognoza i prezivljavanje ovise o dobi
bolesnika i pravovremenom otkrivanju stadija bolesti. Bolest moze brzo uznapredovati, te ako
ne lije¢imo, prognoza je loda. Stovise, dobiveni su izvrsni odgovori upotrebom agresivne
kombinirane kemoterapije s istodobnim zra¢enjem ili bez njega. Za podskupinu bolesnika sa
zelu€anim difuznim velikostani¢nim B imfomom povezanim s Helicobacter pylori, sa ili bez
istodobnog ekstranodalnog limfoma, terapija eradikacije Helicobacter pylori je pokazala
izraziti klinicki odgovor, s potpunom regresijom tumora u 50% do 80% bolesnika u

odsutnosti kirurgije, zracenja ili kemoterapije (2).

Difuzni velikostani¢ni B limfom se obi¢no grubo ocituje lezijom koja formira masu, koja
¢esto sadrzi ulceracijska podruc¢ja. U vecini slucajeva postoji infiltracija crijevne stijenke od
submukoze do seroze. Odsutnost dezmoplasticne reakcije Cesto dovodi do prodiranja u
sluznicu s pridruzenom ulceracijom ili serozu s pridruzenom perforacijom, kao i do Cestog
zahvacanja susjednih struktura. Ti se tumori sastoje od mikroskopskih difuznih ploha velikih
limfoidnih stanica s jezgrama dvostruko ve¢im od normalnih limfocita koji infiltriraju laminu
propriu i uniStavaju normalne strukture. Postoji umjereni do visoki indeks proliferacije, iako
taj indeks nije tako visok kao kod Burkittovog limfoma. Imunohistokemija moze razlikovati
difuzni velikostani¢ni B limfom od transformiranog istoimenog limfoma koji proizlazi iz
MALT limfoma kod bolesnika s kroni¢nim gastritisom uzrokovanim Helicobacter pylori,

iako je klini¢ko ponaSanje ovih tumora sli¢no (2).



Difuzni velikostani¢ni B limfomi se najceSc¢e pojavljuju na slikovnim pretragama kao veliki,
glomazni tumori, koji ¢esto sadrze podrucja ulceracije gdje limfomatozne stanice prodiru u
sluznicu. Barijevim pretragama obi¢no otkrivamo glomaznu masu, ¢esto povezanu s
podrucjem ulceracije, difuzno zadebljalim naborima ili obodnim suZavanjem, koja ukljucuje

dugi segment crijeva, bez dokaza opstrukcije (2).

U bolesnika s difuznim velikostanicnim B limfomom koji zahvaca Zeludac, obi¢no je prisutno
homogeno, oznaceno zadebljanje stijenke Zzeluca na CT snimanju, s odgodenim tumorskim
poboljsanjem koje se moze razlikovati od ranog poboljSanje arterijske sluznice. Drugdje u
gastrointestinalnom traktu, difuzni velikostani¢ni B limfom obi¢no karakterizira obodno,
homogeno zadebljanje crijevne stijenke. Buduc¢i da ovaj tumor ne uzrokuje dezmoplasticnu
reakciju, opstrukcija je neuobiCajena. Smatra se da je karakteristican nalaz aneurizmatske
dilatacije rezultat tumorske infiltracije i slabljenja muscularis propriae, s uniStenjem
autonomnog Ziv¢anog pleksusa. PoboljSanje je obicno homogeno, osim u prisutnosti nekroze,
koja moze biti prilicno izrazena u bolesnika s agresivnijim podtipovima difuznog
velikostanicnog B limfoma. Takoder moze do¢i do ulceracije i perforacije, te je tamo

nerijetko prisutna glomazna regionalna limfadenopatija (2).

Ti se tumori na ultrazvuku obi¢no karakteriziraju hipodenznim obodnim zadebljanjem
stijenke. Takoder imaju vikok uptake fluor-18 fluorodeoksiglukoze (FDG) na PET ili PET /
CT-u, $to moze biti korisno za procjenu zahvaéenosti limfnih ¢vorova prilikom postavljanja
dijagnoze ovih tumora. Karakteristike MR snimanja nisu dobro opisane, ali tumor se cesto
karakterizira obodnim ili ekscentri¢nim zadebljanjem stijenke s homogenim poboljSanjem. T2
signal u tim je vremenima obi¢no hiperintenzivan u usporedbi s miSi¢em psoasom. Difuzni
velikostanicni B limfom zeluca ukljucuje aneurizmatsku dilataciju, te mezenterijsku

limfadenopatiju (2).

Slika 3: CT, difuzni velikostani¢ni B limfom ileuma

a) aksijalni, b) koronalni presjek

Izvor: http://dx.doi.org/10.1016/j.rc1.2016.03.007
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LIMFOM PLASTENIH STANICA

Limfom plastenih stanica rijedak je agresivan tip B limfoma tipi¢no viden kod muskaraca
srednje, te starijie zivotne dobi. Ovaj tumor obuhvaéa do 10% primarnih limfoma
gastrointestinalnog trakta, ali njegova zahvacdenost je ceS¢e povezana sa Siroko
rasprostranjenom nodalnom 1 ekstranodalnom bolesti. Vecina pacijenata, (do 90%) s
agresivnim limfomom plastenih stanica ima zahvacen gastrointestinalni trakt u vrijeme
dijagnoze. Operacija obicno ima palijativnu ulogu u bolesnika s opstrukcijom ili neizljec¢ivim
krvarenjem. Sustavna kemoterapija je lijeCenje po izboru, a Cesto slijedi transplantacija
mati¢nih stanica. Kada je bolest lokalizirana, terapija zracenjem takoder moze biti u€inkovit
oblik lijecenja. Dugoro¢na prognoza za bolesnike s limfomom plasStenih stanica je loSa. Stopa
prezivljavanja od 5 godina iznosi samo oko 10%, a medijan prezivljavanja je od 3 do 4
godine. Limfom plaStenih stanica koji zahvaca gastrointestinalni trakt ocituje se najcesce
limfomatoznom polipozom, u kojoj postoji polipoidna zahvacenost sluznica dugih
segmenata gastrointestinalnog trakta od strane neoplasti¢nih limfoidnih stanica. Pogodene
osobe imaju bezbrojne polipe duz sluznice veli¢ine od 1 mm do 4 cm kroz vise dijelova

gastrointestinalnog trakta, naj¢es¢e u tankom i debelom crijevu (2).

Karakteristicna znacajka limfoma plastenih stanica je limfomatozna polipoza. Pregledi
barijem obic¢no otkrivaju nebrojene polipoidne lezije veli¢ine do 4 cm u tankom i debelom
crijevu, ve¢inom u distalnom ileumu, debelom crijevu i rektumu. Kad se vide na CT-u, polipi
se mogu ocCitovati kao neopstruktivna zadebljanja crijevne stijenke, iako polipoidna priroda
ovih lezija moze biti 1 ve¢a. Najbolje je vidljivo kada je debelo crijevo bolje ispruZzeno na CT
kolonografiji. Na FDG-PET snimanju, zahvacenost crijeva moze se prepoznati po
viSestrukom krivolinijskim ZariStima povecanog nakupljanja koja odgovaraju zahvacenim
petljama tankog ili debelog crijeva. Limfadenopatija, koja je Cesta, lako se otkriva na CT-u i
PET-u, jer ¢e se FDG lako nakupljati u zahvac¢enim limfnim ¢vorovima. Takoder je prisutna

splenomegalija u do 50% bolesnika (2).
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Slika 4: Limfom plaStenih stanica tankog i debelog crijeva

CT s intravenskim kontrastom, a) aksijalni, b) sagitalni presjek, prikazana su homogena
nodularna i obodna zadebljanja crijevne stijenke, prisutna je mezenteri¢na i retroperitonealna
limfadenopatija. (c, d) Aksijalne dvodimenzionalne snimke CT kolonografije, d) ocrtavaju se
pojedine polipoidne lezije, c) glomazna mezenterijska limfadenopatija, €) koronalni presjek s
PET-CT-om, f) kolonoskopija, bezbroj rastuc¢ih polipa u debelom crijevu.

Izvor: http://dx.doi.org/10.1016/j.rc1.2016.03.007
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FOLIKULARNI LIMFOM

Sli¢no drugim podtipovima, folikularni limfom javlja se pretezno kod bolesnika srednje
dobi, ali s jednakom spolnom distribucijom. Najmanje je uobicajeni podtip primarnog
gastrointestinalnog ne-Hodgkinovog limfoma B limfocita kod odraslih. lako folikularni
limfomi mogu ponekad prolaziti kroz transformaciju u difuzni velikostani¢ni B limfom,
veCina lezija su tumori niskog stupnja, sporo rastu¢i koji ne zahtijevaju lijeCenje
asimptomatskih bolesnika. Folikularni limfom je obi¢no multifokalni. Procjenjuje se da 66%
do 100% bolesnika s zahvacenim gastrointestinalnim traktom ima visestruke lezije kroz trakt,
iako se te lezije nalaze naj¢esce u dvanaesniku i jejunumu. Slicno limfomu plaStenih stanica,
folikularni limfom obi¢no karakterizira viSestruka mala (1-2 mm) polipoidna lezija. Rijetko
se zahvacenost tankog crijeva moZe o€itovati ulceracijom, luminalnom stenozom i glomaznim
masnim lezijama sa ili bez ulceracije. Polipoidne lezije rezultat su limfomatozne infiltracije
unutar crijevnih resica i razvoja neoplasti¢nog folikularnog limfoma. Mikroskopski,
limfoidne stanice infiltriraju se u sluznicu i submukozu duodenuma i jejunalnih resica,
formirajuci sitne usko zbijene folikule. Te se stanice ne mogu razlikovati od neoplasti¢nih
limfoidnih stanica ekstranodalnog limfoma i limfoma plastenih stanica, tako da su potrebni
imunohistokemijsko bojanje 1 molekularna analiza kako bi mogli postaviti definitivhu

dijagnozu (2).

Folikularni limfomi mogu se ocitovati na pregledima barija i CT-u kao bezbroj sitnih
polipa koji ukljucuju duge segmente crijeva, ve¢inom obi¢no proksimalno tanko crijevo. Zbog
njihove male veli€ine, pojedinacni polipi Cesto nisu vidljivi na slikovnim pretragama.
Slivaju¢e polipe na CT-u mozemo prepoznati po zadebljanju crijevne stijenke. Sekundarne
znacajke kao $to je crijevna invaginacija ili pridruZena limfadenopatija su mozda jedini
pronadeni slikovni nalazi. Zbog male veli¢ine i relativno indolentne prirode ovih lezija, FDG-
PET je takoder nepouzdan za otkrivanje primarnih tumora, iako je koristan za procjenu
zahvacenosti limfnih ¢vorova. Primarni gastrointestinalni folikularni limfom je izuzetno
rijetka bolest i1 o€ituje se na slikovnim pretragama kao visestruke sitne polipoidne lezije ili
zadebljanje crijevne stijenke. Bolest bolje procjenjujemo endoskopijom i endoskopskim

ultrazvukom (2).
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Slika 5: Folikularni limfom na ileumu

CT, a) aksijalni, b) koronalni presjek, prikazano je obodno zadebljanje crijevne stijenke
distalnog ileuma.

Izvor: http://dx.doi.org/10.1016/j.rc1.2016.03.007

Slika 6: Folikularni limfom jejunuma

CT, a) aksijalni, b) koronalni presjek, prisutna je polipoidna masa, te mezenterijska
limfadenopatija.

Izvor: http://dx.doi.org/10.1016/5.rc1.2016.03.007
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BURKITTOV LIMFOM

Burkittov limfom je rijedak, vrlo agresivan B-stani¢ni limfom, koji se smatra najbrze
rastu¢im od svih malignih tumora, s vremenom udvostrucavanja od samo 24 do 48 sati.
Najces¢i je podtip ne-Hodgkinovog limfoma u djece, s najvecom ucestalos¢u u dobi od 11
godina. Obuhvaca do 40% svih dje¢jih limfoma, a takoder se cesto nalazi u
imunokompromitiranih bolesnika. Burkittov limfom rijetko vidamo u odraslih sa srednjom
zivotnom dobi od 30 godina, predstavljajuc¢i samo 1% do 2% svih ne-Hodgkinovih limfoma 1
1% do 5% primarnih gastrointestinalnih ne-Hodgkinovih limfoma. Burkittovi limfomi mogu
se podijeliti na endemicne, sporadi¢ne 1 na one povezane s imunodeficijencijom. Endemski
Burkittov limfom vrlo je osjetljiv na kemoterapiju, koja se sastoji od kratkotrajnog, visoko
intenzivnog tretmana. Stope prezivljavanja od 5 godina prelaze 90% u djece s lokaliziranom
bolesc¢u. lako su sporadi¢ni 1 onaj s imunodeficijencijom povezani podtipovi Burkitt limfoma
nisu jednako osjetljivi na kemoteraoiju kao i endemski tip. Intenzivna kemoterapija je

povezana s 50% do 70% ukupne stope prezivljavanja u odraslih (2).

Primarni gastrointestinalni Burkittov limfom najceS¢e se javlja u terminalnom ileumu ili
ileocekalnoj regiji, te rjede Zelucu ili debelom crijevu. Neendemi¢ni Burkittov limfom
najcesce zahvaca crijeva, tipicno ileocekalnu regiju. Te agresivne, brzo proliferativne stanice
Sire crijevne nabore 1 stijenku, s izrazito zadebljanim valvulama conniventes kao
karakteristi¢an nalaz na pregledima barija i izrazitim zadebljanjem stijenke crijeva na CT
snimkama. Difuzna infiltracija stijenke crijeva je ponekad povezana s aneurizmatskom
dilatacijom, a zadebljani zidovi mogu posluziti kao vodeca tocka za crijevnu invaginaciju.
Tamo je Cesto moguca infiltracija mezenterija i1 peritoneuma, s difuznom limfadenopatijom i
zahvacanjem peritoneuma. Kada nastaje u Zelucu ili debelom crijevu, Burkittov limfom
moze uzrokovati submukoznu infiltraciju i zadebljanje crijevne stijenke slicno onome kao kod
difuznog velikostanicnog B limfoma. Kao vrlo agresivni, brzo proliferiraju¢i tumori,
Burkittovi limfomi u pocetku izrazito nakupljaju FDG, ali pokazuju preokret ovog nalaza s
uspje$nom terapijom, pa su FDG-PET i PET / CT skeniranje korisne su slikovne pretrage

za pocetni staging 1 procjenu terapijskog odgovora (2).
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Slika 7: Multifokalni Burkittov limfom Zeluca i tankog crijeva

CT, aksijalni presjek kroz gornji i srednji dio probavnog trakta. Prikazano je homogeno
zadebljanje stijenke vece krivine zeluca i viSestruke petlje tankog crijeva. (c, d) Endoskopija
gornjeg dijela probavnog trakta, velika nodularna masa koja proizlazi iz vece zakrivljenosti
zelucanog tijela s podrucjima ulceracije, d) prikazani su zadebljani nadori u dvanaesniku.

Izvor: http://dx.doi.org/10.1016/j.rc1.2016.03.007
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HODGKINOV LIMFOM

Primarni gastrointestinalni Hodgkinov limfom pojavljuje se u rijetkim slucajevima.
Zahvacenost gastrointestinalnog trakta ces¢e je sekundarna u odnosu na Sirenje tumora iz
susjednih limfnih ¢vorova bilo kojeg podtipa Hodgkinovog limfoma, ukljucuju¢i nodularnu
sklerozu, mjeSovitu celularnost, te limfocitima bogate ili limfocitima osiromaSene oblike.
Prijavljeni slu€ajevi primarnog gastrointestinalnog Hodgkinovog limfoma pretezno zahvacaju
zeludac, iako je ovaj tumor zabiljezen u svim dijelovima gastrointestinalnog trakta. Najcesca
pojava u zelucu je infiltrirajuéa lezija, povremeno povezana s podrucjima ulceracije.
Histoloski, binukleirane Reed-Sternbergove stanice karakteristicne su za ovaj oblik
limfoma. Slikovne pretrage mogu prikazati infiltraciju nabora i stijenke crijeva, s ulceracijom
koja se najbolje primjecuje na pretragama barijem. Pretrage preslikavanja presjeka
(ultrasonografija, CT 1 MR imaging) mogu pokazati obodno crijevno zadebljanje stijenke.
Treba napomenuti da su zariSna stenoza 1 opstrukcija ceS¢i kod gastrointestinalnog
Hodgkinovog limfoma nego kod gastrointestinalnog ne-Hodgkinovog limfoma zbog
dezmoplasti¢ne reakcije potaknute ovim tumorima. FDG-PET moze prikazati pove¢an unos
kod pacijenata s gastrointestinalnim Hodgkinovim limfomom, jer su ovi tumori FDG

senzitivni. Potrebno je uraditi imunohistokemijske pretrage za potvrdu dijagnoze (2).
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Slika 8: Hodgkinov limfom debelog crijeva

a) poprecni ultrazvuk, b) CT, aksijalni presjek debelog crijeva. Prikazano je homogeno
zadebljanje obodne stijenke s peritonealnom nodularnoséu i mezentericnom adenopatijom. c)
Aksijalna PET snimka prikazuje raspodjelu FDG u nodularnost debelog crijeva i peritoneuma.
(d, e) T2 1 T1 snimke zdjelice, post gadolinijev kontrast, prisutno je homogeno hiperdenzno
zadebljanje stjenke 1 blago heterogeno pojacanje.

Tran Left COLON

Izvor: http://dx.doi.org/10.1016/j.rc1.2016.03.007
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T-STANICNI LIMFOM

T-stani¢ni limfomi c¢ine samo 3% svih primarnih gastrointestinalnih ne-Hodgkinovih
limfoma. Najces¢i je T-stanic¢ni limfom povezan s enteropatijom koja se javlja prvenstveno
u srednjoj dobi kod musSkaraca i dijelimo ga u 2 razliCita tipa. T-stani¢ni limfom tipa I
obuhvaca 80% do 90% slucajeva, snazno je povezan s celijakijom, te se najces¢e javlja u
jejunumu ili proksimalnom ileumu. T-stani¢ni limfom tipa II, nevezan je za celijakiju. Obje
vrste T-stani¢nih limfoma imaju loSu prognozu. Perforacija crijeva Cesta je komplikacija,
javlja se u do 50% bolesnika. Pacijenti s celijakijom nisu samo u povecanom riziku za razvoj
primarnih malignih tumora gastrointestinalnog trakta, nego i ne-Hodgkinovih limfoma, u
vecéini slucajeva to budu primarni ekstranodalni limfomi T-stanica gastrointestinalnog
trakta. Pacijenti s teSkom celijakijom ili oni koji su na 12-mjesecnoj prehrani bez glutena

imaju najveci rizik od nastanka bolesti (2).

T-stani¢ni limfom je karakteriziran na pregledima barija sa zadebljalim, nodularnim
naborima, ulkusima 1 ostalim strukturama. CT i MR slikovne studije naj¢esce otkrivaju glatka
obodna zadebljanja na stijenki zahvacenog tankog crijeva. Gastrointestinalna perforacija
vjerojatnije je da ¢e se pojaviti u bolesnika s bolesti tankog crijeva. Pacijenti s teSkom
celijakijom Cesto imaju smanjeni broj jejunalnih nabora, duzih segmenata gustog zida tankog
crijeva, prolazne invazije, aneurizmatska Sirenja, infiltraciju mezenterijalne masti,
limfadenopatiju 1 atrofiju slezene. T-stani¢ni limfom moze se razlikovati od teske celijakije

povecanim unosom FDG-PET, koji se dogada u 86% do 100% bolesnika (2).

Slika 9: T-stani¢ni limfom jejunuma povezan s enteropatijom, tip 2

CT, aksijalni presjek

Izvor: http://dx.doi.org/10.1016/j.rc1.2016.03.007
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LIMFOM JEDNJAKA

Primarni ezofagealni limfomi ¢ine manje od 1% svih primarnih limfoma gastrointestinalnog
sustava, dok su obi¢no metastaze iz limfnog Cvora rezultat limfoma iz cervikalne ili
medijastinalne regije. Oba nalaza na studijama barija prikazuju se kao nepravilni nedostaci
punjenja, a na CT-u kao zadebljana stijenka jednjaka sa suzenim lumenom. Nespecifi¢ni su i
oponaSaju adenokarcinom jednjaka. CT moze biti koristan za razlikovanje primarnog
limfoma jednjaka od zahvaéenog limfnog c¢vorova u cervikalnom ili medijastinalnom

podrucju, u stadijima bolesti i u procjeni odgovora na terapiju (1).

Jos uvijek je prva dijagnosticka metoda dijaskopija jednjaka s dvostrukim barijevim
kontrastom, dok je najosjetljivija i visoko specificna ezofagoskopija u kombinaciji s nalazom
citoloSkog brisa mukoze i PHD analizom. CT i endoskopski ultrazvuk imaju veliku ulogu u
odredivanju stadija bolesti s obzirom na proSirenost u okolna tkiva i limfne ¢vorove.
Dijagnoza se temelji na endoskopskoj biopsiji s histoloSkom analizom, koja se klasificira
sukladno kriterijima Svjetske Zdravstvene Organizacije. Karcinomi malih stanica, koji su vrlo
rijetki, moraju se identificirati i razlikovati od karcinoma plocastih stanica i adenokarcinoma
zbog specifi¢nog lijecenja. Buduci da se odluka o terapiji zasniva na procjeni klinickog stadija
bolesti potrebno je vrlo precizno odrediti stadij u kojem se bolest nalazi. Za utvrdivanje
stadija bolesti koriste se rutinski laboratorijski testovi, odredivanje jetrene, plué¢ne i bubrezne

funkcije, endoskopija kao 1 CT toraksa i abdomena (4).

U bolesnika kod kojih se razmatra kirurSka resekcija, potrebno je napraviti endoskopski
ultrazvuk i PET-CT, kako bi se odredila T- i N- kategorija tumora. Ipak, tonost procjene
zahvacenosti limfnih ¢vorova (N) rijetko prelazi 80 %. PET ili PET-CT mogu znatno pomoc¢i
u identificiranju udaljenih metastaza. Kod adenokarcinoma smjestenih na gastroezofagealnom
prijelazu od velike pomoc¢i je eksploracijska laparoskopija kojom se mogu iskljuciti
peritonealne metastaze u ¢ak 70 % oboljelih dok se ultrazvukom i CT-om nadu u samo 15 %

slucajeva (4).
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LIMFOM ZELUCA

Najcesca hipoteza vezana za limfom Zeluca glasi; Je i kroni¢na infekcija zeluca Helicobacter
pylori uzrokuje limfnu proliferaciju u Zeluc¢anoj sluznici, s naknadnim razvojem Zelu¢anog
MALT limfoma. Endoskopski ultrazvuk, (endoskopska ultrasonografija) zorno prikazuje
sve dijelove zelu¢anog zida, zadebljanje srednjih anatomskih slojeva; submucosa, muscularis
propria, ekstramuralnu infiltraciju 1 zahvac¢enost limfnih ¢vorova. U Zelucu mozemo otkriti tri
razlic¢ita uzorka limfoma: goleme krute zelu€ane nabore koji su ponekad odredeni polipoidnim
izgledom, lokaliziranu ili proSirenu hipoehogenu infiltraciju, zadebljanje sa povrSinskim
ulceracijama zvjezdastih oblika. Endoskopskim ultrazvukom, (EUS) lako moZemo
prepoznati razliku izmedu limfoma i karcinoma zeluca. Ehogeniji i razlicit tip uzorka moze se
uociti kod bolesnika s karcinomom Zeluca. Uzorak rasta moze biti polipoidni, gljivasti,
ulcerirajudi 1 infiltriraju¢i. Endoskopskim ultrazvukom, takoder mozemo predvidjeti remisiju
MALT limfoma nakon jednostavne terapije iskorjenjivanja Helicobacter pylori. EUS u
usporedbi sa CT-om ne moze dokazati istinit ekstraluminalni opseg bolesti ili zahvac¢enost

udaljenih limfnih ¢vorova (1).

Sto se tice konvencionalnih rendgenskih zraka, uloga studije barija je ograni¢ena na
otkrivanje lezije, te na prikaz lokalizacije 1 opsega lezije. NajceS¢i radioloSki znakovi na
barijevoj kasi variraju od normalnog do uzorka bikovog oka, Ciji uzroci mogu biti srediSnje
ulceracije, defekt punjenja, te zadebljani nabori Zeludane sluznice. Stovise, moguée je
razlikovati prevladavaju¢e znakove ranih i uznapredovalih Zelucanih limfoma. Prvi znaci
obi¢no su prisutni u obliku plitkih ulceracija ili neravne sluznice s pove¢anjem nabora. Drugi
se znakovi obi¢no otkrivaju poput viSestrukih masa ili ulceracija, difuzno zadebljani nabori,
opsezna submukozna infiltracija, proSirenje preko pylorusa, tj. ezofagogastricnog spoja, veliki
tumori promjera preko 10 cm i1 oCuvanje podatnosti Zelucane stijenke zbog nedostatka
dezmoplasti¢ne reakcije. lako pregled barijem moze prikazati suptilne lezije koje se ne vide

na CT-u, one ne prikazuju istinski ekstraluminalni opseg bolesti, te imaju malu vrijednost u
stagingu (1).

Najces¢i CT uzorci Zelucanog limfoma su prisutnost difuznog ili segmentnog zadebljanja
stijenke od 2-5 cm s pojacanim niskim kontrastom i opsezno boc¢no produljenje tumora

uslijed Sirenja submukoze (1).
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Stovise, CT moZe procijeniti prisustvo limfadenopatije. Rjede, Zelu¢ani limfom mozZe biti

prisutan na CT-u kao polipoidna masa, ulcerativna lezija ili nodularna sluznica (1).

Uzevsi u obzir CT znacdajke limfoma, kod nizeg stupnja postoji manje ozbiljno zadebljanje
zelucanog zida nego kod limfoma visokog stupnja, a trbusna limfadenopatija je manja od
uobicajene. Odsustvo abnormalnosti ili prisustvo samo minimalnog zadebljanja Zelucane
stijenke ili plitke lezije na CT-u sugerira na MALT limfom niskog stupnja razvoja. Ipak, CT
ima ogranicenu dijagnosti¢ku vrijednost. Vece zadebljanje ZeluCane stijenke moze ukazivati

na transformaciju u limfom viseg stupnja (1).

Usporeduju¢i EUS 1 CT, EUS je bolji u evaluaciji parijetalne ekstenzije tumora, dok CT bolje
procjenjuje izvanparijetalnu ukljudenost. Stovise, kao §to je prethodno re¢eno, CT ima
nekoliko ograni¢enja u otkrivanju limfoma slabijeg stupnja i MALT limfoma. Za postavljanje
njihove dijagnoze EUS je najbolja slikovna tehnika budu¢i da moZe tocno procijeniti

intramuralnu infiltraciju, zahvacenost lokalnog ¢vora, te odgovor na terapiju (1).

Usporeduju¢i MR i CT, oni prikazuju sli¢nu dijagnosticku vrijednost i sli¢ne radioloske
znacajke. Medutim zbog visokih troSkova, dugog vremena potrebnog za svaki pregled, te

mogucih artefakata, MR se koristi iskljucivo onda kad pacijent ne moze napraviti CT pretragu

(D).

Slika 10: CT abdomena, Zelu¢ani limfom

a) aksijalni presjek, postkontrastno, b) arterijska, c) portovenska faza.

(a) (b)

http://dx.doi.org/10.1155/2016/2498143
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LIMFOM TANKOG CRIJEVA

Sto se ti¢e limfoma tankog crijeva, tanko crijevo obi¢no prouéavamo pomoéu endoskopskih
pretraga ili radioloSkih tehnika snimanja. Endoskopska video kapsula pozeljna je
slikovna tehnika za vizualizaciju abnormalnosti sluznice u bolesnika s nejasnim krvarenjem.
Medutim, ova metoda nije uvijek sposobna prepoznati izvor krvarenja i kontraindicirana je

kod sumnje na stenozu ili opstrukciju crijeva zbog rizika od zadrzavanja video kapsule (1).

Enteroskopija s jednim ili dvostrukim balonom djelomi¢no prikazuje crijeva i omogucuje
primjenu biopsije. Medutim, ograni¢ena je svojom invazivnos¢u, dugim trajanjem pregleda i
tehnickim poteskocama. Uobicajena radioloska slikovna tehnika, kao §to je proucavanje
tankog crijeva kroz enterografiju ili enteroklizu, omogucuju dijagnosticiranje bilo kakve
abnormalnosti sluznice, crijevne mase ili invaginacije crijeva, ali pruZaju samo neizravne
informacije o crijevnoj stijenci i okolnim strukturama. Ipak one se zapravo smatraju
zastarjelim tehnikama. U novije vrijeme takve slikovne tehnike se najc¢eS¢e kombiniraju s

magnetskom rezonancijom i kompjuterskom tomografijom (1).

CT i MR enterokliza i enterografija imaju sve vazniju ulogu u prouc¢avanju tumora tankog
crijeva. Zahvaljuju¢i visokoj prostornoj rezoluciji, dopusStaju izravnu vizualizaciju obje
crijevne stijenke, procjenjuju¢i bilo koju luminalnu anomaliju 1 okolne strukture, tj

mezenterij, susjedno masno tkivo, limfne ¢vorove i peritonealne prostore (1).

MR, zahvaljuju¢i svojoj multiplanarnosti ima izvrstan kontrast rezolucija, ne koristi
ionizirajuée zracenje, te pruza anatomske i1 funkcionalne informacije o crijevnom tkivu,

omogucujuci razlikovanje organske stenoze crijeva od fizioloskih peristaltickih valova (1).

CT je osobito koristan kako za staging tako 1 za postoperativno pracenje ili nakon primjene
kemoradioterapije. Danas CT omogucuje procjenu debljine crijevne stijenke, mezenterijske
vaskularizacije 1 svih pridruZenih izvanrednih nalaza. CT tankog crijeva ili entero-CT,
izveden kroz multislice CT skener doveo je do znatnog napretka u otkrivanju i stagingu
crijevnih bolesti. Prednost ove tehnike leZi u njegovom panoramskom pregledu, koji
omogucuje ocjenu debljine crijevne stijenke, stupanj rastezanja crijeva i kruzne nabore. Ova
nam tehnika omogucuje proucavanje ilealne petlje, a takoder i petlje duboke zdjelice,

mezenterija, okolnog masnog tkiva, takoder se proucavaju i drugi trbusni organi (1).
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CT-enterografija sve se viSe koristi umjesto konvencionalne dvostruke kontrastne
enteroklize. Izvodi se s pacijentom u leze¢em poloZzaju i s kranio kaudalnim snimcima, nakon
oralne primjene izotoni¢ne otopine, kako bi se postiglo odgovarajuce rastezanje stijenke

tankog crijeva (1).

Rjede se izvodi CT enterokliza, nakon nazalno-jejunalne intubacije 1 naknadnog uvodenja
razrijedene otopine barija. Neutralna kontrastna sredstva opcenito su poZeljna za procjenu
stijenke crijeva, posebno nakon intravenozne primjene kontrastnog sredstva budu¢i da je
gustoc¢a vodene otopine suprotna gustoci crijevne stijenke koja je ojacana u vaskularnoj fazi,

uglavnom kod upalne bolesti crijeva (1).

MR je u usporedbi s CT-om godinama imao sporednu ulogu u dijagnostici. Posebno zbog
produljenog vremena snimanja, te zbog artefakata uzrokovanih pomicanjem pacijenta.
Medutim brzi razvoj tehnickih inovacija, uvodenje nove opreme 1 visi magnetski gradijenti
polja omogucili su razvoj brzih T1 i T2 sekvenci, brzi spin-echo jednog snimka ili gradijentni
eho, steCeni tijekom jedne apneje. Sve je to omogucilo razvoj MR protokola za proucavanje
tankog crijeva pomocu intraluminalnog kontrastnog sredstva, tj. MR enterografija. Odsustvo
ioniziraju¢eg zraCenja ¢ini ovu metodu posebno prikladnu u pracenju. Kod MR-a na
dijagnozu limfoma tankog crijeva ukazuje prisutnost infiltrativne lezije s prohodno$¢u lumena
crijeva ili nestenoti€na crijevna masa, mezentericno zahvacanje s povecanim limfnim
¢vorovima, te splenomegalija, mezenteriCna i1 retroperitonealna limfadenopatija. Medutim,

slikovna dijagnoza limfoma crijeva jos uvijek se temelji na koristenju CT enterografije (1).
Najcescih pet CT / MR uzoraka limfoma tankog crijeva su:

1. Polipoidni / nodularni uzorak.
Infiltrativni uzorak.
Aneurizmatski uzorak.

Stenoziraju¢a masa (rijetko).

A

Mezenteri¢ni uzorak-egzofitna masa.

Polipoidni uzorak karakterizira prisutnost solidnog ¢vora homogene gustoce tj. homogenog
intenziteta signala, koji se razvija u submukozi i strSi u lumen pojavljujuéi se kao polipoidna

masa. Zadebljanja stijenke nema kao ni limfadenopatije, te je sluznica netaknuta (1).

24



Infiltrativni oblik karakteriziraju segmentne simetri¢ne ili blago asimetri¢ne infiltrirajuce
lezije srednjeg promjera od 1,5 cm i 2 cm, povezane sa blagim obodnim zadebljanjem
stjenke tankog crijeva. Obi¢no infiltrativne lezije pokazuju loSe definirane rubove i
homogeno poboljSanje kontrasta; ovi drugi rijetko mogu biti nehomogeni zbog prisutnosti
hipodenznih podrucja zbog razvoja nekroze ili ishemije u podrucju lezije. Ove lezije mogu
se prosiriti na cijelu debljinu crijeva, od endoluminalne sluznice do tunike seroze. Duljina

zadebljanja tankog crijeva je promjenjiva (1).

Aneurizmatski uzorak (promjer dilatacije je lumen preko 4 cm); predstavlja 31% svih
limfoma tankog crijeva. Obicno koegzistira s infiltrativnim oblikom, jer moZe
predstavljati njegovu prirodnu evoluciju. Nekoliko je ¢imbenika odgovorno za
aneurizmatsko Sirenje sekundarnog infiltracijskog rasta neoplasti¢ne lezije. Ti ¢imbenici
su: progresivno uniStavanje ziv€anog dijela probavnog sustava kao Sto je myenteric
pleksus, uniStavanje miSi¢nih slojeva s istezanjem misi¢nih vlakana i gubitak kontraktilnih
stanica. S druge strane, infiltraciju arterijskih i limfnih zila odreduju anoksija i nekroza
unutar lezije. Ova nekroza tumora mogla bi dovesti do kavitacije i biti takoder odgovorna

za aneurizmatsku dilataciju (1).

Stenoziraju¢a masa rijedak je oblik limfoma tankog cijeva. Ovaj oblik obic¢no nastaje
kod Hodgkinovog limfoma. Rast tumora odreduju koncentri¢no fibroti¢ne stenozom
zahvacene petlje, Sto rezultira dislokacijom susjednih petlji. Smatra se da je ovaj oblik
limfoma povezan s ve¢om fibroticnom komponentom. U usporedbi sa stenozom koja se
javlja kod drugih zlo¢udnih bolesti, ona primije¢ena kod stenoziranja limfoma minimalno

odreduje Sirenje gornjih dijelova crijeva i to je zbog odsutnosti dezmoplasti¢ne reakcije
(D.

Mezenteri¢ni uzorak karakterizira razvoj limfoidnog tkiva izvan crijevne stijenke do
tunike adventicije, koje se proteZe sve do obliznjih strukture, posebno u mezenteriju. Kod
ovog oblika, limfomi su prisutni kao velike egzofitne mase glomaznog izgleda sa
sekundarnim zahvacanjem okolnih tkiva. Do 70% ovih tumora ima dijagnosticiran
promjer ve¢i od 5 cm. Kod veéih tumorskih masa uobicajene su vece ulcerozne
komplikacije, kao Sto su nekroza tkiva, perforacija crijeva i formiranje enteroenteralne

fistule (1).
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Diferencijalna dijagnoza ukljucuje sve upalne, neoplasti¢ne i metastatske lezije koje
zahvacaju tanko crijevo. Primarni karcinom, metastaze (posebno one iz melanoma i
karcinoma bubrega), crijevni lejomiosarkom su oni koje karakteriziraju velike nekroti¢ne
kavitacije. U rijetkim sluc¢ajevima, kod upalnih stanja, poput Crohnove bolesti i crijevne
tuberkuloze, treba razlikovati: znacajno zadebljanje stijenke crijeva (vece od 2 cm),
prisutnost limfomatoznih ¢vorova 1 prisustvo perivisceralnih viSestrukih limfnih ¢vorova.
To su CT znacajke koje upucuju na limfoproliferativni proces. S druge strane,
diskontinuirano, segmentno obodno zadebljanje (debljine priblizno 0,5-2 cm), sa
simetricnim 1 poboljSanim obodnim kontrastom, karakterizirano s izmjenjenom
hiperdenznom sluznicom, te hipodenznom submukozom, sugerira na znak halo 1

hiperdenzni vanjski sloj upucuje na upalne bolesti (1).

Slika 11: MR enterografija abdomena

Prisutno je obodno zadebljanje ilealne petlje.

http://dx.doi.org/10.1155/2016/2498143
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LIMFOM DEBELOG CRIJEVA

Primarni limfom debelog crijeva ¢ini 0,4% svih tumora debelog crijeva, a kolorektalni
limfomi ¢ine 6% —12% gastrointestinalnih limfoma. Cekum i rektum su najéeS¢e zahvaceni

dijelovi u usporedbi s drugim dijelovima debelog crijeva (1).

Primarni limfom debelog crijeva moZe se pojaviti kao lokalizirana, velika, ekstraluminalna
masa ili stezajué¢i karcinom prstenastog tipa. Mogu se javiti razli¢iti radioloski uzorci koji su
Cesto prilicno sli¢ni ostalim velikim tumorima crijeva ili upalnim bolestima, $to dovodi do
teskih diferencijalnih dijagnoza. Ti uzorci uklju¢uju glomaznu polipoidnu masu, ZzariSni

infiltrativni tumor 1 aneurizmatsku dilataciju (1).

Na barijevim pretragama i na CT-u najceS¢i uzorak je onaj polipoidni. Polipi mogu
varirati od nekoliko milimetara do 20 centimetara 1 uglavnom se nalaze u ileocekalnom uscu.
Obicno su glomazne limfomatoidne polipoidne mase vece od onih koje se mogu susresti kod
kolorektalnih adenokarcinoma i mogu se prosiriti izvan crijevne stijenke, predstavljajuci se

tako kao ogromne peritonealne mase koje takoder mogu biti kavitirane (1).

Kolorektalni limfomi mogu se takoder pojaviti kao koncentriéno zadebljanje crijevne
sluznice, sa ili bez ulceracija ili kao egzofiti¢ni tumori, nodularnost sluznice i zadebljanje
nabora. Nadalje, mogu se susresti aneurizmatska dilatacija ili ulcerozni oblici s fistulom.
Medutim, neke dobro definirane znacajke sa oCuvanim ravninama masnog tkiva, odsutnost
zahvacenosti susjednih struktura i perforacija bez bilo kakvog desmoplasti¢nog odgovora
mogu pomoc¢i u diferencijalnoj dijagnozi limfoma od adenokarcinoma. Ova posljednja
znacajka je odgovorna za Cinjenicu da je opstrukcija manje ¢esta kod limfoma u usporedbi s

adenokarcinomom (1).

Limfom debelog crijeva obicno se javlja s veéim lezijama i ukljucuje dulji segment u
usporedbi s adenokarcinomom; StoviSe, limfom debelog crijeva obi¢no se nalazi u blizini

ileocekalnog usca 1 raste u terminalnom ileumu, ne napadaju¢i ili ometajuci obliznje strukture

(D.
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RADIOLOSKE KARAKTERISTIKE
GASTROINTESTINALNIH LIMFOMA

Gastrointestinalni limfom ima Sirok spektar morfoloskih znacajki snimanja kod
konvencionalnih 1 presjeCnih slika. Cilj radiologa kada postoji klinicka sumnja na
gastrointestinalni limfom je da treba osigurati dijagnozu prema klasifikaciji Svjetske

zdravstvene organizacije kako bi se osigurao optimalan tretman pacijentima (1).

Fiberopticka endoskopija gastrointestinalnog trakta jo$ uvijek ima presudnu ulogu u
procjeni limfoma koji se javlja u jednjaku ili u Zelucu; medutim ne dopusSta nam procjenu

istodobne lokalizacije limfoma u gastrointestinalnom traktu, kao sto to ¢ini CT (1).

U bolesnika s nejasnim krvarenjem kod gastroskopije 1 kolonoskopije obicno se radi
endoskopija s video kapsulom, koja je preferirana tehnika snimanja za otkrivanje
abnormalnosti sluznice. Medutim, kontraindicirano je koristiti video kapsulu kod sumnje na
stenozu ili opstrukciju zbog rizika od njezinog zadrzavanja, dok se CT moze izvesti kod tih
pacijenata. Stovise, dok konvencionalno slikanje daje presudne nalaze o prisutnosti bolesti,
presjecno slikanje igra vaznu ulogu u postavljanju dijagnoze i stagingu gastrointestinalnih

limfoma (1).
Glavni slikovni uzorci gastrointestinalnih limfoma mogu biti:

1. Difuzni infiltrativni oblik, koji je karakteriziran obodnim zadebljanjem stijenke
zahvacenog crijeva, §to dovodi do uniStavanja muscularis propriae 1 autonomnog
pleksusa, te naknadnog Sirenja ukljucenog segmenta.

2. Fokalno gastrointestinalno ukljucenje, koje se moze ¢initi osamljeno ili kao visestruka
nodularna zahvacenost.

3. Ulcerozni oblik.

Zahvaljujué¢i CT-u, tehnikom enterografije moguce je proucavati ne samo gastrointestinalni
trakt, nego lokalne i udaljene limfne ¢vorove, te druge torakalne i trbusne organe koji mogu
biti zahvaceni boles¢u. Uloga CT-a takoder se smatra presudnom u procjeni komplikacija
bolesti, kao Sto su perforacija, fistulizacija, i opstrukcija, a u diferencijalnoj dijagnozi u
drugim neoplasti¢nim ili upalnim stanjima, koja takoder mogu koegzistirati s limfomom. CT

se zapravo mora smatrati 1 preferiranim tehnikom za procjenu odgovora na terapiju kada se
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koristi medicinska terapija sa ciljanom terapijom; ovisno o koristenom lijeku, izgled slike

moze biti bitno drugaciji (1).

Medutim, CT joS$ uvijek ima mnogo ograniCenja za staging, restaging i odgovor na terapijsku
procjenu limfoma. Do danas, fluoro-2-deoksi-glukoza (FDG) pozitronska emisijska
tomografija (PET), smatra se kao odabrani nacin snimanja za staging i pracenje kod
Hodgkinove bolesti i ve¢ine ne-Hodgkinovih limfoma. Konkretno, s obzirom na
gastrointestinalni limfom, nakupljanje FDG razlikuje se prema mjestu nakupljanja. Limfom

jednjaka se ocituje kao obodno zadebljanje stijenke jednjaka s pove¢anim unosom FDG (1).

Zeluani limfom javlja se s varijabilnim, obi¢no difuznim unosom FDG koji moZe obuhvatiti
sve dijelove Zeluca i koji je obi¢no veci od jetrenog. Prisutnost limfoma u tankom crijevu na
FDG PET / CT-u vidimo vise ZariSta intenzivne aktivnosti radionuklida rasporedenog u
krivolinijski uzorak. Na samom kraju prikazuje se limfom debelog crijeva s karakteristicnim
uzorkom nakupljanja koji se sastoji od zariSne, nodularne ili difuzne hipermetabolicke
aktivnosti. Medutim, normalna peristalti¢ka aktivnost, normalno gastrointestinalno limfoidno
i granulomatozno tkivo ili upalna stanja predstavljaju granicu PET / CT-a za procjenu moguce

zahvacenosti limfoma u tankom 1 debelom crijevu (1).

S druge strane, MR pruza bolji uvid u crijevnu stijenku i lokalne infiltracije bolesti. Pokazalo
se da je MR cijelog tijela s difuznim slikanjem koristan u prikazu stadija limfoma nodalne i
kostane srzi. U vezi s gastrointestinalnim limfomom, difuzijski optereceno slikanje pokazao
se korisnim u otkrivanju Zelu¢anog limfoma. Budu¢i da kasnije pokazuje povecani signal na
difuzijskom slikovnom slijedu i u razlikovanju od adenokarcinom sa znatno nizom prividnom
difuzijskom vrijednosti koeficijenta adenokarcinoma u usporedbi s limfomom. Izmedu
ostalog, MR pregled uglavnom je usmjerenn na procjenu gastrointestinalnog trakta, ne
dopustaju¢i tocnu procjenu torakalnih i drugih trbusnih organa. Medutim, iako nalazi
razlic¢itih slikovnih tehnika mogu ukazivati na limfom, biopsija tkiva je uvijek neophodna za

postavljanje to¢ne dijagnoze (1).
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ZAKLJUCAK

Gastrointestinalni limfomi su heterogena skupina neoplazmi koje se razlikuju po stani¢noj
lozi i bioloskim svojstvima ponasanja. Histoloski, imunohistokemijski 1 genetski nalazi
presudni su za pravilnu dijagnozu i klasifikaciju gastrointestinalnih limfoma zbog njihovih
preklapaju¢ih patoloskih znacajki. Identifikacija limfoma je klju¢na znacajka, ukljucujuéi
mjesto ukljuCenosti gastrointestinalnog trakta, slikovne nalaze i povezane komplikacije, u
kombinaciji s klinickom povijeS¢u pacijenta 1 prezentacijom. Ti ¢imbenici mogu olakSati
dijagnozu razliCitih oblika gastrointestinalnih limfoma 1 sugerirati na histoloski podtip
limfoma u pojedinih bolesnika. Medutim, iako nalazima razli¢itih slikovnih tehnika moZemo
sumnjati na limfom, biopsija tkiva je uvijek neophodna za odredivanje dijagnoze. Najvise
treba naglasiti prevenciju bolesti, te provedbu zdravog nacina Zivota. Potrebno je uraditi
skrining test kod sumnje na limfom debelog crijeva, te test na Helicobacter Pylori kod
sumnje na limfom Zeluca kako bi se bolest otkrila na vrijeme, te tako provela uspjesna terapija

1 produljio zivotni vijek pacijenta.

30



LITERATURA

Giuseppe Lo Re, Vernuccio Federica, Federico Midiri, Dario Picone, Giuseppe La
Tona, Massimo Galia, Antonio Lo Casto, Roberto Lagalla, and Massimo Midiri.
Radiological Features of Gastrointestinal Lymphoma [Internet]. 2015. Dostupno na:
http://dx.doi.org/10.1155/2016/2498143

. Maria A. Manning, Alexander S. Somwaru, Anupamjit K. Mehrotra, Marc S. Levine.
Gastrointestinal Lymphoma Radiologic—Pathologic Correlation [Internet]. 2016.
Dostupno na: http://dx.doi.org/10.1016/j.rc1.2016.03.007

Ika Kardum-Skelin, Ana Planinc-Peraica, Slobodanka Ostoji¢ Koloni¢, Delfa Rad¢-
Kristo, Marina Milas, Radovan Vrhovac, Dunja Suster¢ié, Hrvoje Minigo 1 Branimir
Jaksi¢. Klinicki 1 Laboratorijski Prognosticki Pokazatelji Kroni¢nih Leukemijskih
Limfoproliferativnih Bolesti [Internet]. Acta Med Croatica, 62 (2008.) 351-364
Dostupno na: https://www.researchgate.net/publication/23996115

. Vijekoslava Amerl Saki¢ i Ines Balint. Tumori Jednjaka U Praksi Lije¢nika Obiteljske
Medicine [Internet]. Acta Med Croatica, 69 (2015) 401-404
Dostupno na: https://hrcak.srce.hr/file/227205

31



PRILOZI

Prilog A: Popis ilustracija

Slike:

Slika 1: Ekstranodalni limfom marginalne zone ileuma. .............cccceevveeiieniencieeniecieeeeeeene 8
Slika 2: Ekstranodalni limfom marginalne zone zeluca............cccoeevvieeiiieniiieiieeeeeee e 8
Slika 3: CT, difuzni velikostani¢ni B imfom ileuma ...........cccccoooviveiiiiiiiiiiiieeeeee e, 10
Slika 4: Limfom plastenih stanica tankog i debelog crijeva .........cccoeveeriiiiieniieiieiieeiees 12
Slika 5: Folikularni limfom na ileumul...........cccoooiiiiiiiiiniieeee e 14
Slika 6: Folikularni imfom jejunuma.............ccoecuvieriiiiiniieiiiie e e 14
Slika 7: Multifokalni Burkittov limfom Zeluca i tankog Crijeva .........cccccveevveeeciieenieeeeveeenee, 16
Slika 8: Hodgkinov limfom debelog Crijeva ..........cocciiiriiiiiiieeiie et 18
Slika 9: T-stani¢ni limfom jejunuma povezan s enteropatijom, tip 2 .......ccoceevvereenerreeneennenn 19
Slika 10: CT abdomena, zeluCani MM .........ovvvviiiiiiiiiiiiieee ettt 22
Slika 11: MR enterografija abdomena .............coecueeeriiiiiriiieeiiie e e 26
Tablice:

Tabela 1: Klasifikacija tumora probavnog SUSTAVA ..........cccueerueeriieriienieeriieeieerieeeneesieeeveesseens 5

Tabela 2: Gastrointestinalni ekstranodalni limfomi prema vrsti, ucestalosti 1 klinickom

POMASANTUL...eeutteeeuereeeieeeeteeesteeessreeessseeasseesssseessseeessseeessseeasseeansseeansssesssssesssseessssessssseesssesansseennes 6

32



ZIVOTOPIS

Moje ime je Ante Marasovi¢. Roden sam u Rijeci 29. Lipnja 1997. godine. Osnovnoskolsko
obrazovanje stekao sam u Osnovnoj Skoli Bartula KaSi¢a u Zadru. Pri odabiru srednje Skole
najvise su me zanimali medicina i zdravstvo. Pohadao sam srednju Medicinsku Skolu Ante
Kuzmanica takoder u Zadru, smjer medicinski tehnicar opée njege. Odlucio sam se nastaviti
educirati u zdravstvu na Fakultetu zdravstvenih studija u Rijeci, smjer radioloska tehnologija
koja je bila moj prvi izbor pri odabiru fakulteta. U slobodno vrijeme bavim se servisom
bicikala, te sam otvorio vlastiti servis za bicikle. Volim uciti nove stvari, te nadopunjavati

steeno znanje.
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