.ONKOLOGIA

Przerzuty do skory nowotworow
narzgdow wewnetrznych

Dorothée Nashan*, Frank Meiss*, Markus Braun-Falcotf, Sebastian Reichenberger#

*Department of
Dermatology, University
Medical Center Freiburg,
Freiburg,

fDepartment of
Dermatology,
Ludwig-Maximilians
- University Munich

*Department of Internal
Medicine, Ludmillenstift,
Meppen, Germany

Korespondencje i prosby
o przedruki nalezy
kierowac pod adres:
Dorothée Nashan, MD,
Department of
Dermatology, University
Medical Center Freiburg,
Hauptstr. 7, D-79104
Freiburg, Niemcy;
e-mail:
dorothee.nashan@
uniklinik-freiburg.de.

W ciggu 3 lat

od przestania artykutu
do publikacji nie
wystepowat konflikt
interesoéw, dotyczacy
jakichkolwiek
finansowych, osobistych
ani zadnych innych
zwigzkow autorow.

Dermatologic Therapy
2010;23:567-580

Dermatologia po Dyplomie
2011;2(3):58-70

58

STRESZCZENIE

Przerzuty nowotworéw narzadéw wewnetrznych do skéry wydaja sie wystepowaé stosunkowo
rzadko, chociaz dane z piSmiennictwa wskazujg, ze ich czestos$¢ siega 10,4%. Zdrowy rozsadek
podpowiada, ze ten odsetek jest niedoszacowany, gdyz uwaga lekarzy skupia sie zwykle na in-
nych aspektach zaawansowanej choroby nowotworowe;.

Zgodnie ze wspoélczesng wiedza, morfologia i zachowanie przerzutéw nowotworowych
do skéry sa podobne, niezaleznie od narzadu, z ktérego pochodza. W tym artykule podzielono
objawy kliniczne nowotworéw, biorac pod uwage narzady i uklady, z ktérych sie wywodza,
charakterystyczne cechy oraz diagnostyke réznicowa. Do tej pory czas przezycia po wystapie-
niu przerzutéw do skory byt krétszy niz 12 miesiecy. Wzrastajaca $wiadomo$¢ mozliwosci wy-
stgpienia przerzutéw do skéry, sprawia, ze czas ten sie wydtuza. Obecnie leczeniem z wyboru
jest wyciecie zmiany. Podejmowane sg préby opracowania chemio-/immunoterapii swoistej dla
danego nowotworu. Autorzy starali si¢ krytycznie spojrze¢ na aktualny stan wiedzy o objawach
klinicznych, rokowaniu i mozliwosciach terapeutycznych.

SLOWA KLUCZOWE
rak o nieznanym ognisku pierwotnym, zto§liwe nowotwory narzadéw wewnetrznych, przerzu-
ty, guzek siostry Joseph, rak skéry

Wprowadzenie

Gléwnymi zagadnieniami, z ktérymi spotykaja sie lekarze zajmujacy sie rozpoznawaniem i le-
czeniem przerzutéw nowotworowych do skéry sa:

1. Objawy kliniczne nowotworu,

2. Op6Znienie diagnozy lub nierozpoznanie przerzutu,

3. Ich wplyw na $miertelnos¢ i rokowanie,

4. Wiasciwe leczenie.

Przerzuty sg przyczyna jedynie 2% nowotwordw skory, dlatego wydaje sig, ze sa one rzadkie,
jednak u chorych z nowotworami narzadéw wewnetrznych czesto$¢ ich wystepowania moze
wynosi¢ nawet 10,4%,!7 przynajmniej takie wyniki otrzymano w podsumowaniu analizy
dwéch duzych rejestréow nowotworéw obejmujacych odpowiednio 20 380 i 7316 chorych.
Z badan autopsyjnych wynika, ze czesto$¢ wystepowania przerzutéw do skéry jest mniejsza
i waha si¢ miedzy 1 a 5,3%. Moze to wynika¢ zaréwno z wczeéniejszej skutecznej terapii chi-
rurgicznej przerzutéw badz niedoktadnych ogledzin skéry po $mierci pacjenta.

Ostatnie retrospektywne proby rejestracji skornych przerzutéw nowotworéw narzadéw we-
wnetrznych prowadzone w Niemczech, na Tajwanie i w Turcji $wiadcza o miedzynarodowym
zainteresowaniu problemem, jednak niektére z tych danych sg zawezone, co stwarza potrzebe
ich uwiarygodnienia. 311

W tym artykule dokonano przegladu klinicznych objawéw przerzutéw do skéry, porzadkujac
je w zaleznos$ci od ukladu lub narzadu, z ktérego pochodzg. Zawarto réwniez aktualne infor-
macje na temat guzka siostry Mary Joseph (sister Mary Joseph’s nodule, SMIN) i przerzutéw
do skéry pochodzacych z nowotworéw o nieznanym ognisku pierwotnym (cancer of unknown
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primary site, CUP), a takze przedstawiono diagnostyke
réznicowg oraz strategie diagnostyczne, rokowania i do-
stepne opcje terapeutyczne.

Metody

Przedmiotem szczegétowych poszukiwan w bazie Pub-
Med byly artykuly medyczne zawierajace nastepujagce
stowa kluczowe oraz ich potaczenia: ,przerzuty
do skoéry”, ,nowotwory zlosliwe narzadéw wewnetrz-
nych”, ,guzy trzewne” w powigzaniu z hastami: ,bada-
nia kliniczne”, ,badania randomizowane” oraz ,tera-
pia” lub ,leczenie”. Dodatkowe poszukiwano skojarzen
terminéw ,przerzuty do skéry” z nazwami poszczego6l-
nych narzadéw. Wyniki umozliwily uaktualnienie in-
formacji na temat przerzutéw zawartych w poprzed-
nim artykule.!2

Objawy kliniczne przerzutéw do skéry podzielono
w zaleznosci od uktadéw i narzadéw, z ktérych sie wy-
wodza. W podrozdziatach 1) glowa i szyja, 2) klatka pier-
siowa, 3) rak piersi, 4) nowotwory zoladkowo-jelitowe
i 5) nowotwory uktadu moczowo-plciowego, scharakte-
ryzowano przerzuty do skéry, uwzgledniajac morfologie
i lokalizacje swoiste dla poszczegélnych narzadéw. Ro-
dzaje nowotworéw, ktére opisano doktadniej, to: 1) rak
tarczycy, ptaskonablonkowy rak gardta, krtani i gérnych
drég pokarmowych, 2) rézne rodzaje raka ptuca i mie-
dzybtoniak ptaskonabtonkowy 3) warianty guzkowe raka
piersi, 4) rak zotadka, watroby, pecherzyka zétciowego,
trzustki i okreznicy, 5) raki uktadu moczowo-plciowego,
tj: nerki i pecherza moczowego, z wyjatkiem raka jader,
stercza, jajnikow, macicy i szyjki macicy.

Przedstawienie charakterystycznych cech i diagnostyki
réznicowej przerzutéw do skéry ma za zadanie utatwié
zachowanie czujno$ci diagnostycznej. Podsumowano ak-
tualne dane na temat rokowania i leczenia zawierajace
tylko niewielka liczbe konkretnych wskazéwek, ktére mo-
g3 jednak pozwoli¢ na bardziej cato$ciowe spojrzenie.

Wszystkie rodzaje rakéw skory, a takze skérne nacieki
nowotworéw hematologicznych zostaly wylaczone z ba-
dania. W pierwszym przypadku mamy do czynienia
z pierwotng skérng lokalizacjg nowotworu, w drugim
natomiast infiltracja skéry jest cechg charakterystyczna,
a nie przerzutem odleglym.

Wyniki

Przerzuty nowotworowe do skéry sg traktowane jako ob-
jaw zaawansowania choroby i wskaznik gorszego roko-
wania. Ztosliwe zmiany skérne charakteryzuja sie bélem,
krwawieniem, $wigdem, nieustepowaniem zmian oraz
ich naglym wzrostem w ciggu krétkiego czasu — od kilku
tygodni do kilku miesiecy. W wiekszo$ci przypadkow
choroba dotyczy oséb po 60 r.z., jednak moze si¢ rozwi-
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ja¢ u mlodszych pacjentéw, poczawszy od 20 r.z.%10.13-15

Wsréd nowotworéw dajacych przerzuty do skéry do-
minuja, z malejaca czestoscia: rak piersi, pluca, jelita gru-
bego, jajnikéw, glowy i szyi, nerki i zotadka.>” 16 W popu-
lacji o0s6b rasy kaukaskiej czesto§¢ wystepowania
przerzutéw do skéry jest wprost proporcjonalna do cze-
sto$ci nowotwordw zlodliwych narzadéw wewnetrznych.
W poréwnaniu z danymi historycznymi odsetek przerzu-
téw raka pluc roénie, a raka zotadka maleje.!”!° W popu-
lacji Tajwanu wystepowanie wtérnych nowotworéw skéry
nie koreluje z wybijajaca sie czestoScia wystepowania ra-
ka watrobowokomérkowego, raka pecherza moczowego
i moczowodu.? W tej populacji przerzuty do skéry powo-
duje gléwnie rak ptuca i piersi, dlatego sktonnos¢ okreslo-
nych nowotworéw do tworzenia przerzutéw w skérze
moze by¢ niezauwazona.

Przerzuty do skéry moga by¢ klasyfikowane jako loko-
regionalne, typu in transit lub odlegle. Poza rozsiewem
limfatycznym przerzuty lokoregionalne mogg by¢ spowo-
dowane szerzeniem si¢ nowotworu przez cigglo$é lub by¢
pochodzenia jatrogennego, w zwigzku z implantacja ko-
mérek nowotworowych w trakcie punkcji, biopsji i innych
przezskérnych zabiegéw diagnostycznych lub terapeu-
tycznych,292! co dotyczy zwlaszcza nowotworéw watro-
by, piersi, tarczycy czy miedzybloniaka optucne;j.2!-%>

Przerzuty do skéry najczesciej pojawiaja sie na klatce
piersiowej, brzuchu i na glowie owlosionej. W bada-
niu 141 chorych, gltéwnie z rakiem piersi (36,2%), ptuc
(16,3%), okreznicy (11,3%) i zotadka (7,1%), odlegte
przerzuty skérne lokalizowaly si¢ gléwnie na klatce pier-
siowej (30,3%), brzuchu (20,2%), skérze owlosionej glo-
wy (12,6%) i koficzynach (7,4%).° Benmously okreslit
czesto$¢ wystepowania przerzutéw w skorze klatki pier-
siowej na 50%, 29% dotyczylo skéry brzucha a 21% ské-
ry glowy i szyi.!0 W metaanalizie siedmiu badan, z kté-
rych pie¢ bylo badaniami autopsyjnymi, stwierdzono
odsetek przerzutéw do skory klatki piersiowej wynosza-
cy 28,4%, skory brzucha — 20,2%, skéry koniczyn — 12%,
skéry szyi i plecéw — po 11%, skéry owlosionej glowy
— 7%, skéry bioder — 6% i twarzy — 5%.> W przegladzie
opisano rzadkie przypadki przerzutéw do bton §luzo-
wych jamy ustnej wywodzace sie w 31% z raka ptuc,
w 14% z raka nerki, w 24% z raka piersi i w 15% z raka
narzadéw plciowych.26

Gftowa i szyja

Do tej pory opisano kilka przypadkéw przerzutéw do ské-
ry pochodzacych ze $linianki przyusznej oraz znacznie
wiecej przypadkéw wywodzacych sie z komoérek tarczycy.
Wsréd brodawkowatych, pecherzykowych, anaplastycz-
nych i rdzeniastych rakéw tarczycy?’-28 dwa pierwsze ro-
dzaje czesciej od pozostalych powodujg przerzuty do ské-
ry.2%31 Wystepujg one zwykle w obrebie skéry glowy,
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po usunieciu raka piersi.

Rycina 1. Jednoczesny wieloogniskowy rozwdj przerzutéw do skéry (m.in. w okolicy ciemieniowej i zausznej gtowy) 10 lat

wlacznie z czeécig owlosiong. Ogniska przerzutowe roz-
wijaja sie z grudki, przez mas¢ o migkkiej konsystencji
i kolorze skory, do destrukcyjnych naciekéw.!229:32.33 Qu-
inn zebratl opisy 14 chorych i stwierdzil, ze $redni czas
przezycia po pojawieniu sie przerzutéw skérnych wyno-
sit 19 miesiecy. Ta obserwacja wymaga potwierdzenia,
poniewaz w dostepnych opisach przypadkéw odnotowy-
wano przezywalno$é wynoszaca kilka miesiecy.!2

Plaskonablonkowe raki gardta/krtani czeSciej powo-
dujg przerzuty do skéry, w poréwnaniu z innymi rodzaja-
mi nowotworéw, takimi jak rak naskérkowy, neuroendo-
krynny czy gruczotowy.?2-34 W retrospektywnym badaniu
4020 chorych z nowotworami zlo§liwymi narzadéw we-
wnetrznych, u 420 oséb stwierdzono przerzuty do skory,
z ktérych 29 przypadkéw (6,9%) pochodzito z gérnego
odcinka przewodu pokarmowego. Wystepowaly one cze-
ciej u mezczyzn.* Sposréd 798 kolejnych chorych,
u ktérych rozpoznano ptaskonabtonkowego raka zlokali-
zowanego w obrebie glowy lub szyi, do przerzutéw skoér-
nych doszto u 19 (2,4%), $rednio po 17,6 miesigca od
rozpoznania ogniska pierwotnego. Natomiast $redni czas
przezycia po stwierdzeniu przerzutu wynosit 7,2 miesig-
ca.3®> Durvasula i wsp. rozpoznali i opisali siedem przy-
padkéw rozsianych przerzutéw raka krtani/gardta
do skoéry klatki piersiowej, konczyn i glowy.3¢ Przerzuty
nowotworowe do skéry glowy i szyi sg opisywane jako
czerwone, czerwono-fioletowe grudki, czesto bolesne,
szybko rosngce, przybierajace postaé plaskiej, rozlanej
tarczki czy nacieku.!?

Klatka piersiowa

Skérne przerzuty moga wywodzi¢ sie z réznych typéw
nowotworéw pluc, z przewaga raka ptaskonabtonkowe-
go i drobnokomoérkowego. Byly takze opisywane
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w przypadku raka podstawnokomoérkowego, gruczola-
koraka brodawkowego, wysoko zréznicowanego gru-
czolakoraka zarodkowego.3738 W analizie 1806 cho-
rych z réznymi typami nowotworéw pluc, u 56 (3,1%)
stwierdzono przerzuty do skéry. W grupie tej stosunek
mezczyzn do kobiet wynosil 3,6:1, czesto$é ogniska
pierwotnego w prawym plucu wynioslta 62%, a w le-
wym 38%. W przypadku raka ptuca odsetek przerzutéow
do skéry moze osigga¢ nawet 12%. Zanotowano czest-
sze metachroniczne wystepowanie pierwotnego i wtér-
nego ogniska, miedzy ktérymi réznica w czasie ujawnie-
nia sie wynosila $rednio 3,7 miesigca. Synchroniczne
wystepowanie ognisk odnotowano tylko u 16% cho-
rych.3? Pomijajac cechy charakterystyczne konkretnej
lokalizacji, przerzuty nowotworowe do skoéry klatki
piersiowej moga mieé¢ rézne postacie, kolory od rézo-
wego, przez czerwony do fioletowego, sg twarde, nie-
przesuwalne, czasem z owrzodzeniem.

Miedzybtoniaki optucnej sg rzadkie. W przypadku za-
chorowania przerzuty do skéry moga pojawiaé sie cze-
$ciej w zwigzku z mozliwoscig przeniesienia komoérek
nowotworowych do skéry w czasie torakoskopii. Prze-
rzuty lokalizuja sie wiec czesto w bliznach po tym zabie-
gu. Ale opisywano réwniez przypadki wystapienia wtér-
nych ognisk na twarzy.*0

Rak piersi

Histologiczne typy nowotworéw piersi mogace powodo-
wa¢é przerzuty do skéry to: rak przewodowy, zrazikowy,
rdzeniasty a takze warianty nieswoiste. Przerzuty mogg
mie¢ postaé¢ zottawych i czerwonych guzkéw o réznych
rozmiarach lub ptaskich naciekéw, mogg przypominaé
pétpasiec lub réze i powodowaé rozlany obrzek. Klinicz-
ny zakres tych zmian przedstawiajg ryciny 1-4.4142 Nie-
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Rycina 2. Stan po usunieciu w 1993 roku lewej piersi

z powodu raka, wystapieniu skornych przerzutow w obszarze
owfosionej czesci gfowy, okolicy przymostkowej i wzgorka
fonowego w 2005 i 2007 roku. Ten hiperkeratotyczny,
pokryty strupem przerzut pojawit si¢ w 2008 roku.

Rycina 4. Rozproszone brodawkowe i plamkowe zapalne
zmiany, niezbyt dobrze odgraniczone, miejscami
przypominajace ziarniniaka pierscieniowego, 9 miesiecy
po rozpoznaniu pierwotnego raka piersi.

Rycina 3. Resekcja prawej piersi w 1988 roku, pojawienie
sie przerzutow w bliznach pooperacyjnych w 1990 i 1994 roku,
rozwoj stwardniatej ptaskiej narosli zawierajacej nadzerke
potaczonej z znajdujaca sie ponizej tkanka taczna.

Rycina 5. Przerzut do skéry moszny 6 miesiecy po
rozpoznaniu raka odbytu. Jest przesuwalny, dobrze
odgraniczony, o zwartej konsystencji.

swoiste, ale czesciej obserwowane w raku piersi sg za-
palne postacie zmian przerzutowych w skérze, spowodo-
wane rozprzestrzenianiem sie komérek nowotworowych
w naczyniach limfatycznych skéry. Przerzuty raka piersi
do skoéry lokalizuja sie najczeSciej w obrebie klatki pier-
siowej, w miejscach wyznaczonych przez kierunek roz-
przestrzeniania sie ogniska pierwotnego. Przerzuty
do skéry twarzy dotyczg zwykle powiek i nosa. Na skérze
glowy moga mie¢ posta¢ nowotworowych guzkéw lub
objawiac sie tysieniem.*3-47
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Zotadek i jelito cienkie

Wsréd nowotworéw zotadka powodujacych przerzuty
do skéry wyréznia sie gruczolakoraki, raki z komoérek sy-
gnetowatych i guzy stromalne. Chociaz te ostatnie cha-
rakteryzuje niewielka zto§liwosé, opisywano przypadki
wtérnych ognisk w skorze glowy, twarzy, ud i pa-
chwin.*84% Oprécz tutowia i konczyn przerzuty nowo-
tworéw zoladka do skéry lokalizujg sie takze typowo
na glowie, twarzy i szyi.’%->* Kliniczne kryteria nowotwo-
ru obejmujg twarde, czerwone guzki, ptaskie nacieki,
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masy mogace ulega¢ maceracji, a takze zmiany przypo-
minajace réze (ryc. 5).12

Rzadziej opisywane sa przypadki skérnych przerzu-
toéw raka watroby, jeszcze rzadziej — raka pecherzyka z6t-
ciowego czy trzustki.’>>° Jest to zrozumiale, zwazywszy,
ze guzy trzustki stanowia mniej niz 5% wszystkich nowo-
tworéw ztodliwych wystepujacych u ludzi. Dla wszyst-
kich tych trzech narzadéw objawy kliniczne sg wyraz-
niejsze, poniewaz majg posta¢ zapalnych guzkéw
i owrzodzialych mas guzowych.>>57>8 Nierzadki jest roz-
siew komérek nowotworowych w trakcie laparoskopii
lub cewnikowania.>?-60

Skérne przerzuty nowotworéw trzustki najczesciej
wystepuja w okolicy okolopepkowej.c1:62 Na podstawie
rejestru wnekowych nowotworéw drég zétciowych, obej-
mujacego jedynie 4 chorych oraz pojedynczego opisu
przypadku ustalono, ze przerzuty do skéry u tych pacjen-
téw umiejscawialy sie na glowie, klatce piersiowej i kon-
czynach dolnych.8.60

W 2003 roku Rendi i Dhar opublikowali przeglad doty-
czacy przerzutéw raka okreznicy. W grupie 413 chorych
z rakiem jelita grubego dajacym przerzuty u 18 (4,4%) ba-
danych wtérne ognisko dotyczylo skéry.*63 Najczesciej
obserwowane objawy kliniczne obejmuja koputowate,
biatawe lub czerwone guzki, ptaskie nacieki, owrzodze-
nia i podskérne guzy. Najczestszym umiejscowieniem
skérnych przerzutéw raka okreznicy sa pooperacyjne bli-
zny na brzuchu. W pozostatych przypadkach mogg loka-
lizowaé sie na calej powierzchni skéry. 1264

Nowotwory ukiadu
moczowo-ptciowego

Typy nowotworéw uktadu moczowego powodujace prze-
rzuty do skéry obejmujg w przypadku nerek: raka jasno-
komorkowego, nowotwory nieswoiste, guzy wywodzace
sie z nablonka przejSciowego miedniczki nerkowej;
w przypadku pecherza moczowego: nowotwory nabton-
ka przejsciowego i raka mikrobrodawkowego.!29° Loka-
lizacja przerzutéw skérnych u 75 chorych na raka nerki
w 40% dotyczyta klatki piersiowej, w 25,3% owlosionej
skéry glowy i w 10,7% koficzyn.®14.%6 Kolejne przypadki
wskazujg na czeste wystepowanie przerzutéw na twarzy
i skérze owlosionej glowy.!1267.68 Skérne przerzuty raka
nerki i pecherza moczowego sa uznawane za grozniej-
sze, poniewaz czesto tworzg masy o platowej budowie,
sg kruche, cechujg sie tendencjg do owrzodzen i krwa-
wieh oraz zajmowania glebszych warstw skéry.0%74 Wy-
jatkowo rzadkim skérnym przerzutem nowotworu nerki
byl martwiczy guz, ktéry doprowadzit do zniszczenia dy-
stalnego paliczka palucha oraz brodawkowata zmiana
obejmujaca zoladz pracia.’>7>

Wséréd nowotworéw uktadu rozrodczego najczesciej
przerzuty do skory powoduje rak jader, gruczolakorak
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stercza oraz surowicze, brodawkowate i cewkowe gru-
czolakoraki jajnikéw.”® Wtérne ogniska raka stercza i ja-
der wykazujg predylekcje do zajmowania skéry w obsza-
rze nadlonowym.”77® W ciggu dwéch lat wsréd
220 chorych z rakiem jajnikéw przerzuty skérne wysta-
pily u 9 z nich. Sredni czas przezycia tych chorych wy-
niést 4 miesigce.89 Czestos¢ wystepowania przerzutéw
do skéry w przypadku raka jajnika wynosi 3-4% i wiaze
sie ze ztym rokowaniem.3!

Pozostale rzadkie przypadki przerzutéw do skéry no-
wotworéw ukladu moczowo-plciowego dotycza miesaka
gladkokomoérkowego cewki, endometrialnego lub bro-
dawkowatego surowiczego raka trzonu macicy, raka pta-
skonabtonkowego lub neuroendokrynnego szyjki macicy
i warg sromowych.82-85 Rak szyjki macicy nadal jest jed-
nym z najczestszych nowotworéw zlosliwych u kobiet.
Skuteczno$é diagnostyczna i szeroka dostepno$é cytolo-
gicznych testéw Papanicolau w ogromnym stopniu
zmniejszyly $miertelno$é, skutkiem czego wtérne ogni-
ska skérne staly sie rzadkoscig. W 22 przypadkach pta-
skonabtonkowego raka szyjki macicy przerzuty do skéry
lokalizowaly sie glownie na podbrzuszu. Podobne umiej-
scowienie przerzutéw wystepuje w przypadku nowotwo-
ru cewki moczowej,30-87 przy czym rozproszone komérki
nowotworowe z szyjki macicy moga ogniskowaé sie réw-
niez w goérnej czesci skéry brzucha.388% Wsréd przerzu-
téw skérnych wszystkich nowotworéw uktadu moczowo-
-plciowego, dominujg postacie guzkowe, twardej
spoistosci, barwy fioletowej, swedzace i krwotoczne. Nie-
jednokrotnie opisywano obraz kliniczny ogniska przerzu-
towego przypominajacy roze.

Cechy charakterystyczne

GUZEK SIOSTRY MARY JOSEPH (SISTER MARY
JOSEPH’S NODULE, SMJN)
Przerzuty do skéry okolicy pepka, nazywane réwniez
»2guzkami siostry Mary Joseph” (SMJN), do niedawna
wigzane z rakiem jajnikéw, moga pojawiaé sie takze
w nowotworach zlo$liwych przewodu pokarmowego lub
raku stercza.?®! W badaniu 23 chorych z rakiem trzustki
i przerzutami do skéry stwierdzono, ze u 16 z nich (70%)
wtérne ogniska umiejscawialy sie okotopepkowo.?? Yen-
dluri, opierajac sie na poprzednich badaniach obejmuja-
cych ponad 400 przypadkéw, uaktualnit dane dotyczace
SMIN, okreslajgc czesto$é ich wystepowania u pacjen-
téw z nowotworem trzustki na 7-9%, a $redni czas prze-
zycia na 3,5-5,8 rniesiazca.(’l’%'94

Pojawienie sie nowotworowych guzkéw okotopepko-
wych, nawet jesli sg jedynym objawem, powinno zawsze
budzié¢ podejrzenie skérnych przerzutéw nowotworo-
wych.? Pozostale, rzadziej powodujace przerzuty do tej
okolicy nowotwory to rak piersi, pecherzyka z6tciowego,
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watroby, ptuca, pecherza moczowego, nerki, macicy,
tacznie z szyjka, jajowodu, stercza i pracia.?®%8

CANCER EN CUIRASSE

Po raz pierwszy zostat opisany przez Valpeau w 1838 ro-
ku jako zwarty, skoérzasty, plaski naciek, a Handley
w 1922 roku poréwnatl ten rodzaj nowotworzenia do ob-
razu obstrukcji drég limfatycznych i nazwat go ,pachy-
dermig”. Jest takze nazywany rakiem wiéknistym, ra-
kiem twardym lub ,Acarcine eburnee”. Ten rodzaj
nowotworu opisywany jest prawie wylacznie w raku
piersi, ale moze dotyczy¢ takze raka ptuca, przewodu po-
karmowego i nerki.!2%°

NOWOTWOR O NIEZNANYM OGNISKU
PIERWOTNYM

Nowotwér o nieznanym ognisku pierwotnym (cancer of
unknown primary site, CUP) definiowany jest jako
przerzut nowotworu, ktérego zrédta nie udalo sie zi-
dentyfikowaé mimo intensywnej diagnostyki. Terminem
CUP objetych jest 3-10% nowotwordéw o heterologicz-
nym zakresie postaci klinicznych. W diagnostyce i tera-
pii CUP stosowane sg metody i procedury przedstawio-
ne w tabeli 1.100.101 Ré7nice w czestosci wystgpowania
zaleza od tego, jak szeroko prowadzona jest diagnostyka
ogniska pierwotnego. Mimo ze skérne i podskérne zmia-
ny stanowig niewielki odsetek przerzutéw o nieznanym
ognisku pierwotnym, dermatolodzy i chirurdzy wolg pro-
filaktycznie usuwaé tego rodzaju zmiany.

Celem jest identyfikacja zlokalizowanej lub rozsianej
choroby, by méc zastosowaé skuteczng terapie, jesli oka-
ze sie, ze Zzrodlem przerzutéw jest uleczalny nowotwoér
(tab. 1). CUP czesciej dotyczy mezczyzn. Tylko w 10-20%
przypadkéw odnajduje sie zrédio nowotworu, w 50-75%
udaje sie to dopiero podczas autopsji, w trakcie ktérej
ognisko pierwotne wykrywane jest w ponad polowie
przypadkéw w plucach i trzustce. Na podstawie da-
nych historycznych Neban i wsp. okreslili czesto$¢ wy-
stepowania CUP w plucach na 5-35%, trzustce na 15-
20%, watrobie i drogach zélciowych na 10-15%,
okreznicy na 3-8% i w nerce na 3-5%.101 W pozosta-
tych przypadkach Zrédlem byly nowotwory jajnikéw/
jader, zotadka, przyusznicy, tarczycy oraz miedzyblo-
niak optucnej.12:102-105

Obraz kliniczny i diagnostyka
réznicowa

Ogniska przerzutowe w skorze tworzg szeroki zakres
zmian, czesto opisywanych jako guzy, guzkowe lub ptla-
skie nacieki czy masy, nieruchome badZ ruchome, twar-
de lub elastyczne, pojedyncze lub mnogie, swedzace, bo-
lesne lub bezbolesne, réznego koloru — od rézowego
przez czerwony do fioletowego, krwawigce lub wrzodzie-
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Tabela 1. Diagnostyka pacjentéw z CUP101,106,107

Wywiad, badanie przedmiotowe cafego ciata, wtgcznie
z jadrami i piersiami

Badania histologiczne, cytologiczne i immunohistologiczne
tkanki guza

TK szyi, klatki piersiowej, brzucha, miednicy, trzykrotne
badanie obecnosci w kale krwi utajonej

Kobiety: badanie ginekologiczne

Rutynowe badania laboratoryjne krwi, LDH, PSA
(mezczyzni >40 r.z.), AFP, B-hCG

Dalszg diagnostyke, zaleznie od rozpoznania, przeprowadza
sie jesli dostepna jest swoista i mozliwa do zastosowania
terapia, a badania sa potrzebne do jej przeprowadzenia

jace. Trudnosci diagnostyczne mogg byé spowodowane
bardzo podobnym obrazem klinicznym réznych rodza-
jow nowotworéw lub duzym zréznicowaniem postaci kli-
nicznych tego samego typu nowotworu.*!

Podzial przerzutéw do skéry powodowanych przez
nowotwory narzadéw wewnetrznych opublikowany
na poczatku lat 70. ubieglego wieku obejmujacy: typy
guzkowe, zapalne, wtékniste i sklerodermalne, nie odda-
je w pehni ich réznorodnosci.*108:10% Mimo gtéwnych po-
staci klinicznych, takich jak guzki mnogie (37,7%), pta-
skie nacieki, rumieniowate wykwity (9,4%) czy
owrzodzenia (6,5%),’ nie powinno si¢ przedwczesnie
klasyfikowaé przerzutéw skérnych, dopdki nie zostanie
oszacowana warto$¢ prognostyczna swoistych kryteriow
morfologicznych. Takie uproszczenie moze spowodowaé
przeoczenie pewnych strategicznych kryteriéw. Podobnie
jak w czerniaku, w przypadku ktérego pojawienie sie
owrzodzenia zostalo ostatnio uznane za uzyteczne kryte-
rium prognostyczne, mozliwe jest réwniez sformutowa-
nie takich kryteriéw dla skérnych przerzutéw nowotwo-
réw narzadéw wewnetrznych.!10

Ze wzgledu na nietypowy obraz kliniczny 29-45% no-
wotworowych zmian skérnych nie zostaje wlasciwie roz-
poznana jako przerzut.>!1! Powszechne w takich przy-
padkach mylne rozpoznania to rak, chtoniak i miesak
skory. Przyktady rzadkich zmian nasladujacych przerzu-
ty do skéry przedstawiono w tabeli 2. Dokladna obserwa-
cja zmiany ulatwiajgca réznicowanie, w polgczeniu ze
szczegélowym wywiadem i badaniem przedmiotowym
calego ciala, czesto rozwigzuje ten problem.!12

Strategie diagnostyczne

Najwazniejsze jest badanie przedmiotowe catego ciata
i zebranie wywiadu. W okolo 20% przypadkéw lekarz
moze spodziewaé si¢ nowotworu zlo§liwego na podsta-

63


http://www.podyplomie.pl/dermatologiapodyplomie

ONKOLOGIA

Tabela 2. Rzadkie rozpoznania réoznicowe, ktore moga imitowac¢ przerzuty do skéry, pochodzace z r6znych nowotworow
narzadéw wewnetrznych. Wiekszo$é tych przypadkéw zostata dobrze udokumentowanall>

Drobnokomérkowy
neuroendokrynny
rak ptuca

Miedzybfoniak opfucnej

Nowotwor piersi

Rak piersi

Rak piersi
Rak piersi

Rak piersi

Rak piersi
Rak piersi (mezczyzna)

Rak zofadka

Rak zofagdka z komérek
sygnetowatych

Rak zofgdka z komorek
sygnetowatych

Rak zofadka

Rak jelita grubego

Rak szyjki macicy
Rak pochwy

Inne

Miesak naczyniowy
aorty

Rak o nieznanym
ognisku pierwotnym

Nowotwor pierwotny

Rak watrobowokomorkowy
Rak watrobowokomérkowy

Rak nerkowokomorkowy
Rak nerkowokomorkowy
Rak nerkowokomorkowy

Rak nerkowokomérkowy

Obraz kliniczny przerzutu do skory

Nowotwory klatki piersiowej

Pojedynczy, rézowo-czerwony guzek
dolnej wargi

Rogowaciejacy krwawigcy guzek wargi

Ostro odgraniczone, ognisko wypryskowe,
ciemne, tworzace strup, sgczace

Wyprysk

Zéttawe, rumieniowate, zwarte
stwardniafe pfaskie nacieki na skérze
klatki piersiowej po mastektomii

Rumieniowaty naciek skoéry na obszarze
neurotoméw T4-T7

3 ogniska tysienia

Rumieniowy elastyczny obrzek uda
i podudzia

Nowotwory przewodu pokarmowego

Nie opisano

Rozlane pierscieniowate zapalne pfaskie
wykwity na brzuchu

Bezbolesne, réozopodobne ptaskie
wyrosla na twarzy i szyi

Swedzacy wyprysk na twarzy

Owrzodziafa, bolesna masa nad fopatka

Szybko rosnaca, fatwo krwawigca
zmiana na brzuchu lub policzku

tysienie i zgrupowani brodawek

Nowotwory uktadu moczowo-pifciowego

Uszypufowany guzek
Rog skorny
Przesuwalny guz w powfokach

z podskérnym wzrostem
Czerwony stozkowaty guzek na brodzie
Rumieniowate fuszczace ptaskie nacieki
Owrzodzenie o uniesionych brzegach

Sinica stép, zgorzel trzeciego palca
stopy

Fioletowy guzek i pierscieniowata
plamica

Rozpoznanie réznicowe

Rak z komérek Merkla

Keratoacanthoma, SCC (spinocellular

carcinoma)

Rak Pageta

Rumien obraczkowaty odsrodkowy

Keloidy

Pétpasiec

tysienie plackowate
Obrzek, zapalenie naczyn

Torbiel naskérkowa

Rumien obrgczkowaty odsrodkowy

Roza

Ostre zapalenie skéry
Naczyniak

Ziarniniak ropotworczy
tysienie (neoplastyczne)
Ziarniniak ropotwoérczy
RAg skdrny

Torbiel naskérkowa
Ropien

tysienie (neoplastyczne)
Owrzodzenie podudzia

Zapalenie naczyn

Wykwity tarczowe

Autor

De Argila,113 1992

Cassarino,112 2003

Helm,114 1974

Stahl,115 1980
Mullinax,116 2004

Bassioukas,42 2005

Shamsadin,4> 2006
Ai-ping,117 2007

Helm,114 1974
Reichel,118 1993

Acikalin,52 2005

Koo Chang,119 2007
Ackerman,37 2001
Lee SY,23 2004;
Magana,'20 2009
Gul,121 2007

Batres E,122 1978
Peterson,161 1983
Snow,%7 2001

Porter,123 2006
Chung,124 2007
van Ruth,125 2007

Rudd, 126 2000

Dereure,27 2003

wie klinicznych cech zmiany skérnej.> ! Jego wystapie-
nie jest prawdopodobne, zwlaszcza gdy pacjent byt lub
jest leczony z powodu choroby nowotworowej. Decydu-
jace znaczenie w réznicowaniu pierwotnych nowotwo-
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réw skory, takich jak czerniak ztosliwy lub rak podstaw-
nokomérkowy, ma badanie dermoskopowe.!28 Przerzuty
do skéry uwidaczniajg sie w nim jako zmiany polimor-
ficzne, nieregularne, o wyraznie zarysowanych naczynia
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krwionosnych.!2° Nie do przecenienia jest réwniez bada-
nie ultrasonograficzne. W grupie 51 pacjentéw z 69 pod-
skérnymi guzkami nowotworowymi kolorowe badanie
dopplerowskie wysokiej rozdzielczosci umozliwito odré-
znienie przerzutéw (n=21) od zmian tagodnych i chto-
niaka z komoérek B. Przerzuty cechowaly si¢ policystycz-
nym ksztaltem, wieksza liczbg naczyn krwionos$nych,
wielobiegunowos$cig oraz obecno$cig wlasnych naczyn
krwionosnych.!30

Przerzuty do skéry mogg by¢ pierwszym objawem nie-
rozpoznanego nowotworu (CUP).100.131 poszukiwanie
pierwotnego ogniska moze by¢ trudnym wyzwaniem. Po-
stepowanie diagnostyczne w tych przypadkach zostato
ogoblnie opisane przez Bugata!3? i Varadhachery’ego!33
i przedstawione w tabeli 1. Badanie histopatologiczne
ogniska skérnego pozwala niekiedy zawezié¢ obszar po-
szukiwan do konkretnych uktadéw lub narzadéw.

Gl6wna role odgrywa pozytonowa tomografia emisyj-
na (PET), oferujgca 8-53% wykrywalno$é, 91,9% czutosé
i 81,9% swoistos¢. Niestety cechuje si¢ ona duzym odset-
kiem wynikéw falszywie dodatnich.!34

Podobng skutecznoscig (40%) w rozpoznawaniu gu-
z6w pierwotnych charakteryzuje sie PET/tomografia
komputerowa z dodatkowg zaletg w postaci mniejszego
odsetka wynikéw fatszywie dodatnich.!?! Natomiast PET
jest pomocna w okre$laniu zaawansowania nowotworéw
(staging) narzadowych, poniewaz pozwala wykry¢ prze-
rzuty do skéry.!35

Obecnie zlotym standardem pozostaje konwencjonal-
na analiza histologiczna i immunohistochemiczna klasy-
fikacja zaawansowania nowotworu. Rozpoznanie skér-
nych przerzutéw czesto jest wyzwaniem, nawet dla
ekspertéw, zwlaszcza jesli wywiad ani objawy kliniczne
nie wskazuja na istnienie nowotworu.!13:16,136,137
Ogromna wiekszo$¢ przerzutéw skérnych ogranicza sie
do zajecia skéry wlasciwej lub podskérnej tkanki tlusz-
czowej. Komoérki nowotworowe mogg tam namnazaé
sie, budujac guzek lub mase o ksztalcie gwiazdy, we-
wnatrz lub wokét poszerzonych naczyn limfatycznych
i krwiono$nych albo uktadajac sie¢ liniowo w malych
grupkach, miedzy wigzkami widkien kolagenowych, two-
rzg ,indyjskie wypelnienie”.

Tkanka taczna nowotworu cechuje sie wzglednie pra-
widlowa budowa, moze by¢ tkankg witéknistg lub zawie-
ra¢ duze ilo$ci mucyny. Tylko czasem zdarza sig, ze prze-
rzut nowotworowy w skdrze osigga naskérek i powoduje
jego naciek.!38 Dochodzi do tego najczesciej, gdy zré-
dlem jest rak piersi lub odbytu, ale takg inwazje naskoér-
ka opisywano réwniez w przerzutach raka dolnej czesci
gardla, pecherzykowym rabdomiosarkoma/miesakomies-
niaku prazkowanokomérkowym, raku krtani i jelit.!36
Konwencjonalne barwienie hematoksyling i eozyna
w diagnostyce histologicznej czesto nie pozwala na roz-
poznanie, poniewaz nowotworowe komorki przerzutowe
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typowo tracg typowe cechy tkanki, z ktérej pochodza.
Lepiej sprawdzajg sie tu techniki immunohistochemicz-
ne, ktére zwickszajg szanse zlokalizowania pierwotnego
ogniska. Niestety, nie jest tak, ze kazdy nowotwér ma je-
den charakterystyczny rodzaj antygenéw. Zwykle zawie-
ra zestaw réznych antygenéw. Na przyktad gruczolako-
raki réznych narzadéw wytwarzaja cytokeratyny
(CK) 8,181 19, podczas gdy CK20 wystepuje w rakach je-
lita grubego i zotadka, natomiast nie ma go w raku pier-
si, jajnikéw czy nerki. Antygen CK7 jest obecny w no-
wotworze piersi i jajnika, ale nieobecny w nowotworze
nerki, GCDFP-15 jest dodatni w raku piersi, ujemny za$
w raku jajnika. W raku oskrzela i kolczystokomérko-
wym raku skéry stwierdza sie niemal te same antygeny
CK, ale ten pierwszy wytwarza antygen karcynoembrio-
nalny (CEA), zwykle niewystepujacy w raku kolczysto-
komérkowym. Nietrudno jest pomyli¢ raka z komérek
Merkla z owsiano komérkowym rakiem ptuca, nato-
miast wystepowanie antygenu CD20 jest zwykle ograni-
czone do pierwszego typu nowotworu, a transkrypcyjny
czynnik tarczycowy (TTF-1) — do drugiego typu.!3?

W diagnostyce nowotworowej, zwlaszcza CUP bardzo
pomocne byloby okreslenie selektywnych profili genéw.
Nie jest to na razie dostepne, choé¢ préby opracowania
diagnostyki molekularnej z wykorzystaniem mikromacie-
rzy DNA w CUP caly czas trwajg. Analiza ekspresji ge-
néw za pomocg technik wykorzystujagcych mikromacierze
c¢DNA w 229 wycinkach nowotworéw z 89% skuteczno-
$cig, umozliwita zaklasyfikowanie ich do 13 jednostek
chorobowych.140

Rokowanie i leczenie

Czas miedzy rozpoznaniem ogniska pierwotnego i wtor-
nego ogniska przerzutowego w skérze wynosi przeciet-
nie 2-3 lata, cho¢ przerzuty moga pojawi¢ sie¢ nawet
22 lata po rozpoznaniu nowotworu. Ogdlnie, czas wystg-
pienia przerzutu wydaje sie by¢ niezalezny od typu no-
wotworu, choé¢ w nowszych badaniach w niektérych
przypadkach stwierdzono taki zwigzek.47-65.66,141

W analizie 141 nowotworéw powodujacych przerzuty
do skéry przeprowadzonej przez Hu i wsp. réznice
w czasie wystgpienia wtérnych ognisk po wycieciu lub
innej terapii ogniska pierwotnego byly zauwazalne.
Na przyktad w raku piersi czas ten wynosit $rednio 47,2
miesigca, w raku ptuca — 15,7 miesigca, w raku zolgdka
- 19,8 miesigca, a w raku jelita grubego — 16,5 miesigca.’
Inni badacze okresdlili rak ptuca jako najszybciej dajacy
przerzuty do skéry nowotwér narzadéw wewnetrz-
nych.39142

Tylko 6,4-7,8% przerzutéw do skoéry zostaje rozpo-
znanych przed zdiagnozowaniem innych przerzutéw
odlegtych.14143 Wiekszoé¢ skérnych ognisk rosnie jed-
nocze$nie z innymi nowotworami wtérnymi. Dlatego
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rozpoznanie przerzutu w skérze obliguje do wlaczenia
leczenia. Opcja pierwszego wyboru jest narzagdowo swo-
ista chemioterapia, natomiast zmiany skérne wycina sie
lub poddaje radioterapii. Istniejg hipotezy, ze wyciecie
przerzutu skérnego u kilku pacjentéw z rakiem ptuca lub
zotadka moglo wydhuzy¢ czas przezycia.>* 144145 Opubli-
kowano doniesienie o skutecznej radioterapii w przypad-
kach przerzutéw skérnych raka nerkowokomérkowego
- uzyskano catkowita remisje i dtugotrwate dziatanie pa-
liatywne. ¢ Takze pulsy brachyterapii okazaly sie sku-
teczne, dajac lokalng kontrole przerzutéw do skéry raka
piersi u 41 sposréd 46 chorych (89%).147

Pozycja raka piersi jest wyjatkowa. Wiecej badan doty-
czylo tego nowotworu niz jakiegokolwiek innego typu no-
wotworu narzadowego powodujacego przerzuty do skéry.
Badania randomizowane dotyczace przerzutéw do skéry
raka piersi udowodnily skuteczno$¢ 6% roztworu miltefo-
zyny aplikowanego zewnetrznie na zmiany w poréwna-
niu z placebo.!*8 Dziesie¢ pacjentek z ogniskami skérny-
mi raka piersi lub jelita grubego leczono doguzowymi
wstrzyknigciami rekombinowanych przeciwcial jednotan-
cuchowych swoistych dla antygenu ErbB2/HER2. Bada-
czom udalo sie osiagnaé catkowita remisje u czterech
sposéréd dziesieciu kobiet.!4? Wyniki podobnie prowadzo-
nej terapii z uzyciem interferonu o lub IL-2 byly niejed-
noznaczne. 1130

Ponadto za pomocg elektrokoagulacji, elektroporacji,
elektrowaporyzacji mozna osiggnaé¢ miejscowe zniszcze-
nie guza.!>! Elektrochemioterapia oparta na bleomycy-
nie (ECT) jest opcja leczenia wieloogniskowych skérnych
i podskérnych ognisk przerzutowych. Zbadano skutecz-
no$¢ ECT w grupie 52 pacjentek z rakiem piersi i 174
guzkami przerzutowymi do skéry. Wyniki okreslono
po wielokrotnym zastosowaniu terapii. Catkowitg remi-
sje osiagnieto u 80% chorych, u pozostatych 20% odpo-
wiedz byla czesciowa.!52 Prébowano réwniez wykorzy-
sta¢ w terapii polaczenie ECT z cisplatyna, ale wynik nie
byl tak dobry.

Zaden z lekéw powszechnie uzywanych w terapii no-
wotworéw nie jest skuteczniejszy od innych. Regresja
przerzutéw do skéry w trakcie ogdlnej chemioterapii jest
ograniczona. Osiggana jest najczeSciej w raku trzustki le-
czonym gemcytabing,> urotelialnych rakach pecherza
moczowego leczonych cyklofosfamidem, metotreksatem
i 5-fluorouracylem.’* Substancjami uzytymi w pojedyn-
czych przypadkach w terapii CUP byly cisplatyna, gem-
cytabina, winorelbina i paklitaksel.!>%155

Potencjalnymi punktami docelowymi uktadowej tera-
pii moga by¢ receptory dla naskérkowego czynnika
wzrostu (EGF), Her-2/neu i kinaza tyrozynowa c-Kit.
Warte rozwazenia jest wykorzystanie lekéw hamujacych
angiogeneze lub czynnoé¢ zrebowa. !5

Leczenie paliatywne chorych z przerzutami do skory
obejmuje terapie u$mierzajaca bél, $wiad i nieprzyjemny

66

zapach oraz unikanie bakteryjnego nadkazenia zmian.!57

W ostatnim czasie badaczom udalo si¢ osiagna¢ duzy po-
step w leczeniu zmian skérnych i $wigdu wywotanych
naciekiem nowotworu,138-160

Analizy czasu przezycia pacjentéw z przerzutami no-
wotworowymi do skéry opublikowali: Hu,’® Benmo-
usly, 10 Schoenlaub.!5 Zgodnie odnotowali wyzsze
wspétczynniki przezycia w przypadku raka piersi, w po-
réwnaniu z innymi nowotworami, np. mediana czasu
przezycia w raku piersi z wtérnymi ogniskami w skérze
wynosi 42 miesiace, dla innych nowotworéw z przerzu-
tami do skéry — $rednio 6 miesiecy,” raka ptuca — 2,9
miesigca.!> Natomiast skumulowany calkowity czas
przezycia pacjentéw z nowotworami narzgdowymi po-
wodujacymi przerzuty do skéry jest nadal szacowany
na mniej niz 12 miesiecy.!>47.60

Podsumowanie

Nawroty choroby nowotworowej czesto udaje sie wykryé
za pomocg szczegblowego, skrupulatnie zebranego wy-
wiadu dotyczacego choroby oraz doktadnego badania fi-
zykalnego w potaczeniu z badaniami obrazowymi. Prze-
rzuty do skéry mogag by¢ objawem nawrotu raka,
a nawet pierwszym objawem niewykrytej do tej pory
choroby nowotworowej. Wyglad kliniczny skérnego
ogniska nie daje wystarczajacych wskazéwek co do
umiejscowienia jego Zrédla.

Udoskonalenie profilu klinicznego, umozliwiajace
stworzenie wiarygodnych kryteriéw, pozwoliloby przewi-
dzie¢ dalszy rozwdj choroby i okresli¢ jej rokowanie.

W niektérych przypadkach umiejscowienie przerzutu
moze by¢ pewna wskazéwka co do lokalizacji ogniska
pierwotnego. Nie dotyczy to jednak przerzutéw na twa-
rzy i skérze owlosionej glowy.

Rutynowe badania i samodzielnie przeprowadzane
badanie skéry, tkanki podskérnej i widocznych bton $lu-
zowych mogg przyczynié¢ sie do wczesnego wykrycia
przerzutéw, zwlaszcza ze wielu pacjentéw twierdzi, ze
zmiany znajduja sie na skérze od miesiecy, lecz do tej po-
ry im nie przeszkadzaly. Decyduja sie na podjecie lecze-
nia dopiero, gdy zmiana staje sie na tyle zaawansowana,
ze zmienia wyglad pacjenta lub zaczyna zaburzaé funk-
cjonowanie narzadu.

Nie ma dowod6w na to, ze wczesne wykrycie przerzu-
téw skoérnych poprawia rokowanie, jednak prawidto-
wo$¢ tej hipotezy potwierdzaja pojedyncze opisy przy-
padkéw, wlasna obserwacja autoréw i niektére wstepne
wyniki badan.? Dobry stan kliniczny i psychiczny chore-
go, proba zaoszczedzenia niepotrzebnego stresu zwigza-
nego z chorobg nowotworowg i mozliwe wydtuzenie cza-
su przezycia pacjenta powinny byé wystarczajgcymi
argumentami przemawiajacymi za rozpoczeciem wcze-
snej diagnostyki i ewentualnej terapii. Konsekwentnie,
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szczegdtowo i profesjonalnie prowadzona rejestracja
przypadkéw pozwolitaby sprawdzié stuszno$é tej hipote-
zy, co przyniostoby korzy$¢ pacjentom.

©2010 Wiley Periodicals, Inc. This translation of the article Cutaneous metasta-
ses from internal malignancies by Dorothée Nashan, Frank Meiss, Markus Braun-
-Falco and Sebastian Reichenberger from Dermatologic Therapy, Vol. 23,
2010, 567-580 is reproduced with permission of John Wiley & Sons, Inc.
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w Poznaniu

Wydluzenie $redniej dtugosci i zmiana trybu zy-
cia, nawykéw zywieniowych oraz coraz wicksze
narazenie na kancerogeny sprawily, ze w ostat-
nich dziesiecioleciach wzrosta w Polsce zapadalno$é
na choroby nowotworowe. Wéréd Polek miedzy 40
a 65 r.z. nowotwory staly sie gléwng przyczyng zgonu.
Nowotwory zlodliwe z definicji sg zdolne do tworze-
nie odlegtych przerzutéw. Narzadami bedacymi naj-
czestszym miejscem powstawania zmian wtérnych sg
watroba, kosci, mézg. Miejsca powstawania przerzu-
tow zaleza od potozenia ogniska pierwotnego, ukrwie-
nia i drenazu limfatycznego, a takze cech indywidual-
nych samego nowotworu. Wykrycie przerzutéow
odleglych ma zasadnicze znaczenie w ustaleniu stop-
nia zaawansowania choroby, rokowania i postepowa-
nia terapeutycznego.
Szczegblna budowa skéry jako elementu uktadu
immunologicznego umozliwia wystgpienie przerzu-

téw, miedzy innymi przez immunomodulacje, immu-
noselekcje czy maskowania antygenéw na komérkach
nowotworowych. Zmniejszona produkcja niektérych
cytokin i ostabiona ekspresja czasteczek adhezyjnych
na komoérkach nowotworowych, niszczenie btony pod-
stawnej przez proteazy oraz wzmozona angiogeneza
prowadzg do utraty kontroli immunologicznej. Me-
chanizmy te majg charakter swoisty, to znaczy, ze in-
terferuja one z reaktywno$cig immunologiczng tylko
w stosunku do okres$lonego nowotworu. Przerzuty no-
wotworu do skory nie sg rzadkie, jednak czesto bywa-
ja przeoczane. Rozpoznanie przerzutéw do skéry
w chorobie ograniczonej zmienia klasyfikacje stadium
choroby nowotworowej, a przez to leczenie, rokowa-
nie oraz opieke¢ wspomagajaca. Znajomo$¢ zmian
skornych, ktére wiagza sie z przerzutami nowotworo-
wymi, ma wiec istotne znaczenie dla oceny procesu
nowotworowego i dalszego postepowania. Wycinki
skérne pobrane w tych przypadkach do diagnostyki
powinny by¢ oceniane przez do$wiadczonych pato-
morfologéw i uzupelnione, na ile to mozliwe, szczegé-
fowymi danymi klinicznymi dotyczgcymi choroby no-
wotworowej.

Prezentowany artykul przedstawia przeglad aktual-
nych metaanaliz dotyczacych przerzutéw nowotworéw
narzadéw wewnetrznych do skoéry i pozwala na pogte-
bienie wiedzy na temat ich klinicznych odmian.
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