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STRESZCZENIE

Przerzuty nowotworów narządów wewnętrznych do skóry wydają się występować stosunkowo
rzadko, chociaż dane z piśmiennictwa wskazują, że ich częstość sięga 10,4%. Zdrowy rozsądek
podpowiada, że ten odsetek jest niedoszacowany, gdyż uwaga lekarzy skupia się zwykle na in-
nych aspektach zaawansowanej choroby nowotworowej.

Zgodnie ze współczesną wiedzą, morfologia i zachowanie przerzutów nowotworowych
do skóry są podobne, niezależnie od narządu, z którego pochodzą. W tym artykule podzielono
objawy kliniczne nowotworów, biorąc pod uwagę narządy i układy, z których się wywodzą,
charakterystyczne cechy oraz diagnostykę różnicową. Do tej pory czas przeżycia po wystąpie-
niu przerzutów do skóry był krótszy niż 12 miesięcy. Wzrastająca świadomość możliwości wy-
stąpienia przerzutów do skóry, sprawia, że czas ten się wydłuża. Obecnie leczeniem z wyboru
jest wycięcie zmiany. Podejmowane są próby opracowania chemio-/immunoterapii swoistej dla
danego nowotworu. Autorzy starali się krytycznie spojrzeć na aktualny stan wiedzy o objawach
klinicznych, rokowaniu i możliwościach terapeutycznych.

SŁOWA KLUCZOWE

rak o nieznanym ognisku pierwotnym, złośliwe nowotwory narządów wewnętrznych, przerzu-
ty, guzek siostry Joseph, rak skóry

Wprowadzenie
Głównymi zagadnieniami, z którymi spotykają się lekarze zajmujący się rozpoznawaniem i le-
czeniem przerzutów nowotworowych do skóry są:
1. Objawy kliniczne nowotworu,
2. Opóźnienie diagnozy lub nierozpoznanie przerzutu,
3. Ich wpływ na śmiertelność i rokowanie,
4. Właściwe leczenie.

Przerzuty są przyczyną jedynie 2% nowotworów skóry, dlatego wydaje się, że są one rzadkie,
jednak u chorych z nowotworami narządów wewnętrznych częstość ich występowania może
wynosić nawet 10,4%,1-7 przynajmniej takie wyniki otrzymano w podsumowaniu analizy
dwóch dużych rejestrów nowotworów obejmujących odpowiednio 20 380 i 7316 chorych.
Z badań autopsyjnych wynika, że częstość występowania przerzutów do skóry jest mniejsza
i waha się między 1 a 5,3%. Może to wynikać zarówno z wcześniejszej skutecznej terapii chi-
rurgicznej przerzutów bądź niedokładnych oględzin skóry po śmierci pacjenta.

Ostatnie retrospektywne próby rejestracji skórnych przerzutów nowotworów narządów we-
wnętrznych prowadzone w Niemczech, na Tajwanie i w Turcji świadczą o międzynarodowym
zainteresowaniu problemem, jednak niektóre z tych danych są zawężone, co stwarza potrzebę
ich uwiarygodnienia.8-11

W tym artykule dokonano przeglądu klinicznych objawów przerzutów do skóry, porządkując
je w zależności od układu lub narządu, z którego pochodzą. Zawarto również aktualne infor-
macje na temat guzka siostry Mary Joseph (sister Mary Joseph’s nodule, SMJN) i przerzutów
do skóry pochodzących z nowotworów o nieznanym ognisku pierwotnym (cancer of unknown
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primary site, CUP), a także przedstawiono diagnostykę
różnicową oraz strategie diagnostyczne, rokowania i do-
stępne opcje terapeutyczne.

Metody
Przedmiotem szczegółowych poszukiwań w bazie Pub-
Med były artykuły medyczne zawierające następujące
słowa kluczowe oraz ich połączenia: „przerzuty
do skóry”, „nowotwory złośliwe narządów wewnętrz-
nych”, „guzy trzewne” w powiązaniu z hasłami: „bada-
nia kliniczne”, „badania randomizowane” oraz „tera-
pia” lub „leczenie”. Dodatkowe poszukiwano skojarzeń
terminów „przerzuty do skóry” z nazwami poszczegól-
nych narządów. Wyniki umożliwiły uaktualnienie in-
formacji na temat przerzutów zawartych w poprzed-
nim artykule.12

Objawy kliniczne przerzutów do skóry podzielono
w zależności od układów i narządów, z których się wy-
wodzą. W podrozdziałach 1) głowa i szyja, 2) klatka pier-
siowa, 3) rak piersi, 4) nowotwory żołądkowo-jelitowe
i 5) nowotwory układu moczowo-płciowego, scharakte-
ryzowano przerzuty do skóry, uwzględniając morfologię
i lokalizacje swoiste dla poszczególnych narządów. Ro-
dzaje nowotworów, które opisano dokładniej, to: 1) rak
tarczycy, płaskonabłonkowy rak gardła, krtani i górnych
dróg pokarmowych, 2) różne rodzaje raka płuca i mię-
dzybłoniak płaskonabłonkowy 3) warianty guzkowe raka
piersi, 4) rak żołądka, wątroby, pęcherzyka żółciowego,
trzustki i okrężnicy, 5) raki układu moczowo-płciowego,
tj: nerki i pęcherza moczowego, z wyjątkiem raka jąder,
stercza, jajników, macicy i szyjki macicy.

Przedstawienie charakterystycznych cech i diagnostyki
różnicowej przerzutów do skóry ma za zadanie ułatwić
zachowanie czujności diagnostycznej. Podsumowano ak-
tualne dane na temat rokowania i leczenia zawierające
tylko niewielką liczbę konkretnych wskazówek, które mo-
gą jednak pozwolić na bardziej całościowe spojrzenie.

Wszystkie rodzaje raków skóry, a także skórne nacieki
nowotworów hematologicznych zostały wyłączone z ba-
dania. W pierwszym przypadku mamy do czynienia
z pierwotną skórną lokalizacją nowotworu, w drugim
natomiast infiltracja skóry jest cechą charakterystyczną,
a nie przerzutem odległym.

Wyniki
Przerzuty nowotworowe do skóry są traktowane jako ob-
jaw zaawansowania choroby i wskaźnik gorszego roko-
wania. Złośliwe zmiany skórne charakteryzują się bólem,
krwawieniem, świądem, nieustępowaniem zmian oraz
ich nagłym wzrostem w ciągu krótkiego czasu – od kilku
tygodni do kilku miesięcy. W większości przypadków
choroba dotyczy osób po 60 r.ż., jednak może się rozwi-

jać u młodszych pacjentów, począwszy od 20 r.ż.9,10,13-15

Wśród nowotworów dających przerzuty do skóry do-
minują, z malejącą częstością: rak piersi, płuca, jelita gru-
bego, jajników, głowy i szyi, nerki i żołądka.5,9,16 W popu-
lacji osób rasy kaukaskiej częstość występowania
przerzutów do skóry jest wprost proporcjonalna do czę-
stości nowotworów złośliwych narządów wewnętrznych.
W porównaniu z danymi historycznymi odsetek przerzu-
tów raka płuc rośnie, a raka żołądka maleje.17-19 W popu-
lacji Tajwanu występowanie wtórnych nowotworów skóry
nie koreluje z wybijającą się częstością występowania ra-
ka wątrobowokomórkowego, raka pęcherza moczowego
i moczowodu.9 W tej populacji przerzuty do skóry powo-
duje głównie rak płuca i piersi, dlatego skłonność określo-
nych nowotworów do tworzenia przerzutów w skórze
może być niezauważona.

Przerzuty do skóry mogą być klasyfikowane jako loko-
regionalne, typu in transit lub odległe. Poza rozsiewem
limfatycznym przerzuty lokoregionalne mogą być spowo-
dowane szerzeniem się nowotworu przez ciągłość lub być
pochodzenia jatrogennego, w związku z implantacją ko-
mórek nowotworowych w trakcie punkcji, biopsji i innych
przezskórnych zabiegów diagnostycznych lub terapeu-
tycznych,20,21 co dotyczy zwłaszcza nowotworów wątro-
by, piersi, tarczycy czy międzybłoniaka opłucnej.21-25

Przerzuty do skóry najczęściej pojawiają się na klatce
piersiowej, brzuchu i na głowie owłosionej. W bada-
niu 141 chorych, głównie z rakiem piersi (36,2%), płuc
(16,3%), okrężnicy (11,3%) i żołądka (7,1%), odległe
przerzuty skórne lokalizowały się głównie na klatce pier-
siowej (30,3%), brzuchu (20,2%), skórze owłosionej gło-
wy (12,6%) i kończynach (7,4%).9 Benmously określił
częstość występowania przerzutów w skórze klatki pier-
siowej na 50%, 29% dotyczyło skóry brzucha a 21% skó-
ry głowy i szyi.10 W metaanalizie siedmiu badań, z któ-
rych pięć było badaniami autopsyjnymi, stwierdzono
odsetek przerzutów do skóry klatki piersiowej wynoszą-
cy 28,4%, skóry brzucha – 20,2%, skóry kończyn – 12%,
skóry szyi i pleców – po 11%, skóry owłosionej głowy
– 7%, skóry bioder – 6% i twarzy – 5%.5 W przeglądzie
opisano rzadkie przypadki przerzutów do błon śluzo-
wych jamy ustnej wywodzące się w 31% z raka płuc,
w 14% z raka nerki, w 24% z raka piersi i w 15% z raka
narządów płciowych.26

Głowa i szyja
Do tej pory opisano kilka przypadków przerzutów do skó-
ry pochodzących ze ślinianki przyusznej oraz znacznie
więcej przypadków wywodzących się z komórek tarczycy.
Wśród brodawkowatych, pęcherzykowych, anaplastycz-
nych i rdzeniastych raków tarczycy27,28 dwa pierwsze ro-
dzaje częściej od pozostałych powodują przerzuty do skó-
ry.29-31 Występują one zwykle w obrębie skóry głowy,
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primary site, CUP), a także przedstawiono diagnostykę
różnicową oraz strategie diagnostyczne, rokowania i do-
stępne opcje terapeutyczne.

Metody
Przedmiotem szczegółowych poszukiwań w bazie Pub-
Med były artykuły medyczne zawierające następujące
słowa kluczowe oraz ich połączenia: „przerzuty
do skóry”, „nowotwory złośliwe narządów wewnętrz-
nych”, „guzy trzewne” w powiązaniu z hasłami: „bada-
nia kliniczne”, „badania randomizowane” oraz „tera-
pia” lub „leczenie”. Dodatkowe poszukiwano skojarzeń
terminów „przerzuty do skóry” z nazwami poszczegól-
nych narządów. Wyniki umożliwiły uaktualnienie in-
formacji na temat przerzutów zawartych w poprzed-
nim artykule.12

Objawy kliniczne przerzutów do skóry podzielono
w zależności od układów i narządów, z których się wy-
wodzą. W podrozdziałach 1) głowa i szyja, 2) klatka pier-
siowa, 3) rak piersi, 4) nowotwory żołądkowo-jelitowe
i 5) nowotwory układu moczowo-płciowego, scharakte-
ryzowano przerzuty do skóry, uwzględniając morfologię
i lokalizacje swoiste dla poszczególnych narządów. Ro-
dzaje nowotworów, które opisano dokładniej, to: 1) rak
tarczycy, płaskonabłonkowy rak gardła, krtani i górnych
dróg pokarmowych, 2) różne rodzaje raka płuca i mię-
dzybłoniak płaskonabłonkowy 3) warianty guzkowe raka
piersi, 4) rak żołądka, wątroby, pęcherzyka żółciowego,
trzustki i okrężnicy, 5) raki układu moczowo-płciowego,
tj: nerki i pęcherza moczowego, z wyjątkiem raka jąder,
stercza, jajników, macicy i szyjki macicy.

Przedstawienie charakterystycznych cech i diagnostyki
różnicowej przerzutów do skóry ma za zadanie ułatwić
zachowanie czujności diagnostycznej. Podsumowano ak-
tualne dane na temat rokowania i leczenia zawierające
tylko niewielką liczbę konkretnych wskazówek, które mo-
gą jednak pozwolić na bardziej całościowe spojrzenie.

Wszystkie rodzaje raków skóry, a także skórne nacieki
nowotworów hematologicznych zostały wyłączone z ba-
dania. W pierwszym przypadku mamy do czynienia
z pierwotną skórną lokalizacją nowotworu, w drugim
natomiast infiltracja skóry jest cechą charakterystyczną,
a nie przerzutem odległym.

Wyniki
Przerzuty nowotworowe do skóry są traktowane jako ob-
jaw zaawansowania choroby i wskaźnik gorszego roko-
wania. Złośliwe zmiany skórne charakteryzują się bólem,
krwawieniem, świądem, nieustępowaniem zmian oraz
ich nagłym wzrostem w ciągu krótkiego czasu – od kilku
tygodni do kilku miesięcy. W większości przypadków
choroba dotyczy osób po 60 r.ż., jednak może się rozwi-

jać u młodszych pacjentów, począwszy od 20 r.ż.9,10,13-15

Wśród nowotworów dających przerzuty do skóry do-
minują, z malejącą częstością: rak piersi, płuca, jelita gru-
bego, jajników, głowy i szyi, nerki i żołądka.5,9,16 W popu-
lacji osób rasy kaukaskiej częstość występowania
przerzutów do skóry jest wprost proporcjonalna do czę-
stości nowotworów złośliwych narządów wewnętrznych.
W porównaniu z danymi historycznymi odsetek przerzu-
tów raka płuc rośnie, a raka żołądka maleje.17-19 W popu-
lacji Tajwanu występowanie wtórnych nowotworów skóry
nie koreluje z wybijającą się częstością występowania ra-
ka wątrobowokomórkowego, raka pęcherza moczowego
i moczowodu.9 W tej populacji przerzuty do skóry powo-
duje głównie rak płuca i piersi, dlatego skłonność określo-
nych nowotworów do tworzenia przerzutów w skórze
może być niezauważona.

Przerzuty do skóry mogą być klasyfikowane jako loko-
regionalne, typu in transit lub odległe. Poza rozsiewem
limfatycznym przerzuty lokoregionalne mogą być spowo-
dowane szerzeniem się nowotworu przez ciągłość lub być
pochodzenia jatrogennego, w związku z implantacją ko-
mórek nowotworowych w trakcie punkcji, biopsji i innych
przezskórnych zabiegów diagnostycznych lub terapeu-
tycznych,20,21 co dotyczy zwłaszcza nowotworów wątro-
by, piersi, tarczycy czy międzybłoniaka opłucnej.21-25

Przerzuty do skóry najczęściej pojawiają się na klatce
piersiowej, brzuchu i na głowie owłosionej. W bada-
niu 141 chorych, głównie z rakiem piersi (36,2%), płuc
(16,3%), okrężnicy (11,3%) i żołądka (7,1%), odległe
przerzuty skórne lokalizowały się głównie na klatce pier-
siowej (30,3%), brzuchu (20,2%), skórze owłosionej gło-
wy (12,6%) i kończynach (7,4%).9 Benmously określił
częstość występowania przerzutów w skórze klatki pier-
siowej na 50%, 29% dotyczyło skóry brzucha a 21% skó-
ry głowy i szyi.10 W metaanalizie siedmiu badań, z któ-
rych pięć było badaniami autopsyjnymi, stwierdzono
odsetek przerzutów do skóry klatki piersiowej wynoszą-
cy 28,4%, skóry brzucha – 20,2%, skóry kończyn – 12%,
skóry szyi i pleców – po 11%, skóry owłosionej głowy
– 7%, skóry bioder – 6% i twarzy – 5%.5 W przeglądzie
opisano rzadkie przypadki przerzutów do błon śluzo-
wych jamy ustnej wywodzące się w 31% z raka płuc,
w 14% z raka nerki, w 24% z raka piersi i w 15% z raka
narządów płciowych.26

Głowa i szyja
Do tej pory opisano kilka przypadków przerzutów do skó-
ry pochodzących ze ślinianki przyusznej oraz znacznie
więcej przypadków wywodzących się z komórek tarczycy.
Wśród brodawkowatych, pęcherzykowych, anaplastycz-
nych i rdzeniastych raków tarczycy27,28 dwa pierwsze ro-
dzaje częściej od pozostałych powodują przerzuty do skó-
ry.29-31 Występują one zwykle w obrębie skóry głowy,

58_71_nashan:Barie_wiekszy txt.qxp 2011-05-20 13:49 Page 59

www.podyplomie.pl/dermatologiapodyplomie

http://www.podyplomie.pl/dermatologiapodyplomie


DERMATOLOGIA PO DYPLOMIE • TOM 2 NR 3 201160

O N K O L O G I A

włącznie z częścią owłosioną. Ogniska przerzutowe roz-
wijają się z grudki, przez masę o miękkiej konsystencji
i kolorze skóry, do destrukcyjnych nacieków.12,29,32,33 Qu-
inn zebrał opisy 14 chorych i stwierdził, że średni czas
przeżycia po pojawieniu się przerzutów skórnych wyno-
sił 19 miesięcy. Ta obserwacja wymaga potwierdzenia,
ponieważ w dostępnych opisach przypadków odnotowy-
wano przeżywalność wynoszącą kilka miesięcy.12

Płaskonabłonkowe raki gardła/krtani częściej powo-
dują przerzuty do skóry, w porównaniu z innymi rodzaja-
mi nowotworów, takimi jak rak naskórkowy, neuroendo-
krynny czy gruczołowy.22,34 W retrospektywnym badaniu
4020 chorych z nowotworami złośliwymi narządów we-
wnętrznych, u 420 osób stwierdzono przerzuty do skóry,
z których 29 przypadków (6,9%) pochodziło z górnego
odcinka przewodu pokarmowego. Występowały one czę-
ściej u mężczyzn.4 Spośród 798 kolejnych chorych,
u których rozpoznano płaskonabłonkowego raka zlokali-
zowanego w obrębie głowy lub szyi, do przerzutów skór-
nych doszło u 19 (2,4%), średnio po 17,6 miesiąca od
rozpoznania ogniska pierwotnego. Natomiast średni czas
przeżycia po stwierdzeniu przerzutu wynosił 7,2 miesią-
ca.35 Durvasula i wsp. rozpoznali i opisali siedem przy-
padków rozsianych przerzutów raka krtani/gardła
do skóry klatki piersiowej, kończyn i głowy.36 Przerzuty
nowotworowe do skóry głowy i szyi są opisywane jako
czerwone, czerwono-fioletowe grudki, często bolesne,
szybko rosnące, przybierające postać płaskiej, rozlanej
tarczki czy nacieku.12

Klatka piersiowa
Skórne przerzuty mogą wywodzić się z różnych typów
nowotworów płuc, z przewagą raka płaskonabłonkowe-
go i drobnokomórkowego. Były także opisywane

w przypadku raka podstawnokomórkowego, gruczola-
koraka brodawkowego, wysoko zróżnicowanego gru-
czolakoraka zarodkowego.37,38 W analizie 1806 cho-
rych z różnymi typami nowotworów płuc, u 56 (3,1%)
stwierdzono przerzuty do skóry. W grupie tej stosunek
mężczyzn do kobiet wynosił 3,6:1, częstość ogniska
pierwotnego w prawym płucu wyniosła 62%, a w le-
wym 38%. W przypadku raka płuca odsetek przerzutów
do skóry może osiągać nawet 12%. Zanotowano częst-
sze metachroniczne występowanie pierwotnego i wtór-
nego ogniska, między którymi różnica w czasie ujawnie-
nia się wynosiła średnio 3,7 miesiąca. Synchroniczne
występowanie ognisk odnotowano tylko u 16% cho-
rych.39 Pomijając cechy charakterystyczne konkretnej
lokalizacji, przerzuty nowotworowe do skóry klatki
piersiowej mogą mieć różne postacie, kolory od różo-
wego, przez czerwony do fioletowego, są twarde, nie-
przesuwalne, czasem z owrzodzeniem.

Międzybłoniaki opłucnej są rzadkie. W przypadku za-
chorowania przerzuty do skóry mogą pojawiać się czę-
ściej w związku z możliwością przeniesienia komórek
nowotworowych do skóry w czasie torakoskopii. Prze-
rzuty lokalizują się więc często w bliznach po tym zabie-
gu. Ale opisywano również przypadki wystąpienia wtór-
nych ognisk na twarzy.40

Rak piersi
Histologiczne typy nowotworów piersi mogące powodo-
wać przerzuty do skóry to: rak przewodowy, zrazikowy,
rdzeniasty a także warianty nieswoiste. Przerzuty mogą
mieć postać żółtawych i czerwonych guzków o różnych
rozmiarach lub płaskich nacieków, mogą przypominać
półpasiec lub różę i powodować rozlany obrzęk. Klinicz-
ny zakres tych zmian przedstawiają ryciny 1-4.41,42 Nie-

Rycina 1. Jednoczesny wieloogniskowy rozwój przerzutów do skóry (m.in. w okolicy ciemieniowej i zausznej głowy) 10 lat
po usunięciu raka piersi.
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swoiste, ale częściej obserwowane w raku piersi są za-
palne postacie zmian przerzutowych w skórze, spowodo-
wane rozprzestrzenianiem się komórek nowotworowych
w naczyniach limfatycznych skóry. Przerzuty raka piersi
do skóry lokalizują się najczęściej w obrębie klatki pier-
siowej, w miejscach wyznaczonych przez kierunek roz-
przestrzeniania się ogniska pierwotnego. Przerzuty
do skóry twarzy dotyczą zwykle powiek i nosa. Na skórze
głowy mogą mieć postać nowotworowych guzków lub
objawiać się łysieniem.43-47

Żołądek i jelito cienkie
Wśród nowotworów żołądka powodujących przerzuty
do skóry wyróżnia się gruczolakoraki, raki z komórek sy-
gnetowatych i guzy stromalne. Chociaż te ostatnie cha-
rakteryzuje niewielka złośliwość, opisywano przypadki
wtórnych ognisk w skórze głowy, twarzy, ud i pa-
chwin.48,49 Oprócz tułowia i kończyn przerzuty nowo-
tworów żołądka do skóry lokalizują się także typowo
na głowie, twarzy i szyi.50-54 Kliniczne kryteria nowotwo-
ru obejmują twarde, czerwone guzki, płaskie nacieki,

Rycina 3. Resekcja prawej piersi w 1988 roku, pojawienie
się przerzutów w bliznach pooperacyjnych w 1990 i 1994 roku,
rozwój stwardniałej płaskiej narośli zawierającej nadżerkę
połączonej z znajdującą się poniżej tkanką łączną.

Rycina 4. Rozproszone brodawkowe i plamkowe zapalne
zmiany, niezbyt dobrze odgraniczone, miejscami
przypominające ziarniniaka pierścieniowego, 9 miesięcy
po rozpoznaniu pierwotnego raka piersi.

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

Rycina 2. Stan po usunięciu w 1993 roku lewej piersi
z powodu raka, wystąpieniu skórnych przerzutów w obszarze
owłosionej części głowy, okolicy przymostkowej i wzgórka
łonowego w 2005 i 2007 roku. Ten hiperkeratotyczny,
pokryty strupem przerzut pojawił się w 2008 roku.
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włącznie z częścią owłosioną. Ogniska przerzutowe roz-
wijają się z grudki, przez masę o miękkiej konsystencji
i kolorze skóry, do destrukcyjnych nacieków.12,29,32,33 Qu-
inn zebrał opisy 14 chorych i stwierdził, że średni czas
przeżycia po pojawieniu się przerzutów skórnych wyno-
sił 19 miesięcy. Ta obserwacja wymaga potwierdzenia,
ponieważ w dostępnych opisach przypadków odnotowy-
wano przeżywalność wynoszącą kilka miesięcy.12

Płaskonabłonkowe raki gardła/krtani częściej powo-
dują przerzuty do skóry, w porównaniu z innymi rodzaja-
mi nowotworów, takimi jak rak naskórkowy, neuroendo-
krynny czy gruczołowy.22,34 W retrospektywnym badaniu
4020 chorych z nowotworami złośliwymi narządów we-
wnętrznych, u 420 osób stwierdzono przerzuty do skóry,
z których 29 przypadków (6,9%) pochodziło z górnego
odcinka przewodu pokarmowego. Występowały one czę-
ściej u mężczyzn.4 Spośród 798 kolejnych chorych,
u których rozpoznano płaskonabłonkowego raka zlokali-
zowanego w obrębie głowy lub szyi, do przerzutów skór-
nych doszło u 19 (2,4%), średnio po 17,6 miesiąca od
rozpoznania ogniska pierwotnego. Natomiast średni czas
przeżycia po stwierdzeniu przerzutu wynosił 7,2 miesią-
ca.35 Durvasula i wsp. rozpoznali i opisali siedem przy-
padków rozsianych przerzutów raka krtani/gardła
do skóry klatki piersiowej, kończyn i głowy.36 Przerzuty
nowotworowe do skóry głowy i szyi są opisywane jako
czerwone, czerwono-fioletowe grudki, często bolesne,
szybko rosnące, przybierające postać płaskiej, rozlanej
tarczki czy nacieku.12

Klatka piersiowa
Skórne przerzuty mogą wywodzić się z różnych typów
nowotworów płuc, z przewagą raka płaskonabłonkowe-
go i drobnokomórkowego. Były także opisywane

w przypadku raka podstawnokomórkowego, gruczola-
koraka brodawkowego, wysoko zróżnicowanego gru-
czolakoraka zarodkowego.37,38 W analizie 1806 cho-
rych z różnymi typami nowotworów płuc, u 56 (3,1%)
stwierdzono przerzuty do skóry. W grupie tej stosunek
mężczyzn do kobiet wynosił 3,6:1, częstość ogniska
pierwotnego w prawym płucu wyniosła 62%, a w le-
wym 38%. W przypadku raka płuca odsetek przerzutów
do skóry może osiągać nawet 12%. Zanotowano częst-
sze metachroniczne występowanie pierwotnego i wtór-
nego ogniska, między którymi różnica w czasie ujawnie-
nia się wynosiła średnio 3,7 miesiąca. Synchroniczne
występowanie ognisk odnotowano tylko u 16% cho-
rych.39 Pomijając cechy charakterystyczne konkretnej
lokalizacji, przerzuty nowotworowe do skóry klatki
piersiowej mogą mieć różne postacie, kolory od różo-
wego, przez czerwony do fioletowego, są twarde, nie-
przesuwalne, czasem z owrzodzeniem.

Międzybłoniaki opłucnej są rzadkie. W przypadku za-
chorowania przerzuty do skóry mogą pojawiać się czę-
ściej w związku z możliwością przeniesienia komórek
nowotworowych do skóry w czasie torakoskopii. Prze-
rzuty lokalizują się więc często w bliznach po tym zabie-
gu. Ale opisywano również przypadki wystąpienia wtór-
nych ognisk na twarzy.40

Rak piersi
Histologiczne typy nowotworów piersi mogące powodo-
wać przerzuty do skóry to: rak przewodowy, zrazikowy,
rdzeniasty a także warianty nieswoiste. Przerzuty mogą
mieć postać żółtawych i czerwonych guzków o różnych
rozmiarach lub płaskich nacieków, mogą przypominać
półpasiec lub różę i powodować rozlany obrzęk. Klinicz-
ny zakres tych zmian przedstawiają ryciny 1-4.41,42 Nie-

Rycina 1. Jednoczesny wieloogniskowy rozwój przerzutów do skóry (m.in. w okolicy ciemieniowej i zausznej głowy) 10 lat
po usunięciu raka piersi.
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swoiste, ale częściej obserwowane w raku piersi są za-
palne postacie zmian przerzutowych w skórze, spowodo-
wane rozprzestrzenianiem się komórek nowotworowych
w naczyniach limfatycznych skóry. Przerzuty raka piersi
do skóry lokalizują się najczęściej w obrębie klatki pier-
siowej, w miejscach wyznaczonych przez kierunek roz-
przestrzeniania się ogniska pierwotnego. Przerzuty
do skóry twarzy dotyczą zwykle powiek i nosa. Na skórze
głowy mogą mieć postać nowotworowych guzków lub
objawiać się łysieniem.43-47

Żołądek i jelito cienkie
Wśród nowotworów żołądka powodujących przerzuty
do skóry wyróżnia się gruczolakoraki, raki z komórek sy-
gnetowatych i guzy stromalne. Chociaż te ostatnie cha-
rakteryzuje niewielka złośliwość, opisywano przypadki
wtórnych ognisk w skórze głowy, twarzy, ud i pa-
chwin.48,49 Oprócz tułowia i kończyn przerzuty nowo-
tworów żołądka do skóry lokalizują się także typowo
na głowie, twarzy i szyi.50-54 Kliniczne kryteria nowotwo-
ru obejmują twarde, czerwone guzki, płaskie nacieki,

Rycina 3. Resekcja prawej piersi w 1988 roku, pojawienie
się przerzutów w bliznach pooperacyjnych w 1990 i 1994 roku,
rozwój stwardniałej płaskiej narośli zawierającej nadżerkę
połączonej z znajdującą się poniżej tkanką łączną.

Rycina 4. Rozproszone brodawkowe i plamkowe zapalne
zmiany, niezbyt dobrze odgraniczone, miejscami
przypominające ziarniniaka pierścieniowego, 9 miesięcy
po rozpoznaniu pierwotnego raka piersi.

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

Rycina 2. Stan po usunięciu w 1993 roku lewej piersi
z powodu raka, wystąpieniu skórnych przerzutów w obszarze
owłosionej części głowy, okolicy przymostkowej i wzgórka
łonowego w 2005 i 2007 roku. Ten hiperkeratotyczny,
pokryty strupem przerzut pojawił się w 2008 roku.
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masy mogące ulegać maceracji, a także zmiany przypo-
minające różę (ryc. 5).12

Rzadziej opisywane są przypadki skórnych przerzu-
tów raka wątroby, jeszcze rzadziej – raka pęcherzyka żół-
ciowego czy trzustki.55,56 Jest to zrozumiałe, zważywszy,
że guzy trzustki stanowią mniej niż 5% wszystkich nowo-
tworów złośliwych występujących u ludzi. Dla wszyst-
kich tych trzech narządów objawy kliniczne są wyraź-
niejsze, ponieważ mają postać zapalnych guzków
i owrzodziałych mas guzowych.55,57,58 Nierzadki jest roz-
siew komórek nowotworowych w trakcie laparoskopii
lub cewnikowania.59,60

Skórne przerzuty nowotworów trzustki najczęściej
występują w okolicy okołopępkowej.61,62 Na podstawie
rejestru wnękowych nowotworów dróg żółciowych, obej-
mującego jedynie 4 chorych oraz pojedynczego opisu
przypadku ustalono, że przerzuty do skóry u tych pacjen-
tów umiejscawiały się na głowie, klatce piersiowej i koń-
czynach dolnych.58,60

W 2003 roku Rendi i Dhar opublikowali przegląd doty-
czący przerzutów raka okrężnicy. W grupie 413 chorych
z rakiem jelita grubego dającym przerzuty u 18 (4,4%) ba-
danych wtórne ognisko dotyczyło skóry.4,63 Najczęściej
obserwowane objawy kliniczne obejmują kopułowate,
białawe lub czerwone guzki, płaskie nacieki, owrzodze-
nia i podskórne guzy. Najczęstszym umiejscowieniem
skórnych przerzutów raka okrężnicy są pooperacyjne bli-
zny na brzuchu. W pozostałych przypadkach mogą loka-
lizować się na całej powierzchni skóry.12,64

Nowotwory układu
moczowo-płciowego
Typy nowotworów układu moczowego powodujące prze-
rzuty do skóry obejmują w przypadku nerek: raka jasno-
komórkowego, nowotwory nieswoiste, guzy wywodzące
się z nabłonka przejściowego miedniczki nerkowej;
w przypadku pęcherza moczowego: nowotwory nabłon-
ka przejściowego i raka mikrobrodawkowego.12,65 Loka-
lizacja przerzutów skórnych u 75 chorych na raka nerki
w 40% dotyczyła klatki piersiowej, w 25,3% owłosionej
skóry głowy i w 10,7% kończyn.6,14,66 Kolejne przypadki
wskazują na częste występowanie przerzutów na twarzy
i skórze owłosionej głowy.12,67,68 Skórne przerzuty raka
nerki i pęcherza moczowego są uznawane za groźniej-
sze, ponieważ często tworzą masy o płatowej budowie,
są kruche, cechują się tendencją do owrzodzeń i krwa-
wień oraz zajmowania głębszych warstw skóry.69-74 Wy-
jątkowo rzadkim skórnym przerzutem nowotworu nerki
był martwiczy guz, który doprowadził do zniszczenia dy-
stalnego paliczka palucha oraz brodawkowata zmiana
obejmująca żołądź prącia.73,75

Wśród nowotworów układu rozrodczego najczęściej
przerzuty do skóry powoduje rak jąder, gruczolakorak

stercza oraz surowicze, brodawkowate i cewkowe gru-
czolakoraki jajników.76 Wtórne ogniska raka stercza i ją-
der wykazują predylekcję do zajmowania skóry w obsza-
rze nadłonowym.77-79 W ciągu dwóch lat wśród
220 chorych z rakiem jajników przerzuty skórne wystą-
piły u 9 z nich. Średni czas przeżycia tych chorych wy-
niósł 4 miesiące.80 Częstość występowania przerzutów
do skóry w przypadku raka jajnika wynosi 3-4% i wiąże
się ze złym rokowaniem.81

Pozostałe rzadkie przypadki przerzutów do skóry no-
wotworów układu moczowo-płciowego dotyczą mięsaka
gładkokomórkowego cewki, endometrialnego lub bro-
dawkowatego surowiczego raka trzonu macicy, raka pła-
skonabłonkowego lub neuroendokrynnego szyjki macicy
i warg sromowych.82-85 Rak szyjki macicy nadal jest jed-
nym z najczęstszych nowotworów złośliwych u kobiet.
Skuteczność diagnostyczna i szeroka dostępność cytolo-
gicznych testów Papanicolau w ogromnym stopniu
zmniejszyły śmiertelność, skutkiem czego wtórne ogni-
ska skórne stały się rzadkością. W 22 przypadkach pła-
skonabłonkowego raka szyjki macicy przerzuty do skóry
lokalizowały się głownie na podbrzuszu. Podobne umiej-
scowienie przerzutów występuje w przypadku nowotwo-
ru cewki moczowej,86,87 przy czym rozproszone komórki
nowotworowe z szyjki macicy mogą ogniskować się rów-
nież w górnej części skóry brzucha.88,89 Wśród przerzu-
tów skórnych wszystkich nowotworów układu moczowo-
-płciowego, dominują postacie guzkowe, twardej
spoistości, barwy fioletowej, swędzące i krwotoczne. Nie-
jednokrotnie opisywano obraz kliniczny ogniska przerzu-
towego przypominający różę.

Cechy charakterystyczne

GUZEK SIOSTRY MARY JOSEPH (SISTER MARY

JOSEPH’S NODULE, SMJN)

Przerzuty do skóry okolicy pępka, nazywane również
„guzkami siostry Mary Joseph” (SMJN), do niedawna
wiązane z rakiem jajników, mogą pojawiać się także
w nowotworach złośliwych przewodu pokarmowego lub
raku stercza.90,91 W badaniu 23 chorych z rakiem trzustki
i przerzutami do skóry stwierdzono, że u 16 z nich (70%)
wtórne ogniska umiejscawiały się okołopępkowo.92 Yen-
dluri, opierając się na poprzednich badaniach obejmują-
cych ponad 400 przypadków, uaktualnił dane dotyczące
SMJN, określając częstość ich występowania u pacjen-
tów z nowotworem trzustki na 7-9%, a średni czas prze-
życia na 3,5-5,8 miesiąca.61,93,94

Pojawienie się nowotworowych guzków okołopępko-
wych, nawet jeśli są jedynym objawem, powinno zawsze
budzić podejrzenie skórnych przerzutów nowotworo-
wych.95 Pozostałe, rzadziej powodujące przerzuty do tej
okolicy nowotwory to rak piersi, pęcherzyka żółciowego,

58_71_nashan:Barie_wiekszy txt.qxp 2011-05-20 13:49 Page 62

TOM 2 NR 3 2011 • DERMATOLOGIA PO DYPLOMIE 63

O N K O L O G I A

wątroby, płuca, pęcherza moczowego, nerki, macicy,
łącznie z szyjką, jajowodu, stercza i prącia.96-98

CANCER EN CUIRASSE

Po raz pierwszy został opisany przez Valpeau w 1838 ro-
ku jako zwarty, skórzasty, płaski naciek, a Handley
w 1922 roku porównał ten rodzaj nowotworzenia do ob-
razu obstrukcji dróg limfatycznych i nazwał go „pachy-
dermią”. Jest także nazywany rakiem włóknistym, ra-
kiem twardym lub „Acarcine eburnee”. Ten rodzaj
nowotworu opisywany jest prawie wyłącznie w raku
piersi, ale może dotyczyć także raka płuca, przewodu po-
karmowego i nerki.12,99

NOWOTWÓR O NIEZNANYM OGNISKU

PIERWOTNYM

Nowotwór o nieznanym ognisku pierwotnym (cancer of
unknown primary site, CUP) definiowany jest jako
przerzut nowotworu, którego źródła nie udało się zi-
dentyfikować mimo intensywnej diagnostyki. Terminem
CUP objętych jest 3-10% nowotworów o heterologicz-
nym zakresie postaci klinicznych. W diagnostyce i tera-
pii CUP stosowane są metody i procedury przedstawio-
ne w tabeli 1.100,101 Różnice w częstości występowania
zależą od tego, jak szeroko prowadzona jest diagnostyka
ogniska pierwotnego. Mimo że skórne i podskórne zmia-
ny stanowią niewielki odsetek przerzutów o nieznanym
ognisku pierwotnym, dermatolodzy i chirurdzy wolą pro-
filaktycznie usuwać tego rodzaju zmiany.

Celem jest identyfikacja zlokalizowanej lub rozsianej
choroby, by móc zastosować skuteczną terapię, jeśli oka-
że się, że źródłem przerzutów jest uleczalny nowotwór
(tab. 1). CUP częściej dotyczy mężczyzn. Tylko w 10-20%
przypadków odnajduje się źródło nowotworu, w 50-75%
udaje się to dopiero podczas autopsji, w trakcie której
ognisko pierwotne wykrywane jest w ponad połowie
przypadków w płucach i trzustce. Na podstawie da-
nych historycznych Neban i wsp. określili częstość wy-
stępowania CUP w płucach na 5-35%, trzustce na 15-
20%, wątrobie i drogach żółciowych na 10-15%,
okrężnicy na 3-8% i w nerce na 3-5%.101 W pozosta-
łych przypadkach źródłem były nowotwory jajników/
jąder, żołądka, przyusznicy, tarczycy oraz międzybło-
niak opłucnej.12,102-105

Obraz kliniczny i diagnostyka
różnicowa
Ogniska przerzutowe w skórze tworzą szeroki zakres
zmian, często opisywanych jako guzy, guzkowe lub pła-
skie nacieki czy masy, nieruchome bądź ruchome, twar-
de lub elastyczne, pojedyncze lub mnogie, swędzące, bo-
lesne lub bezbolesne, różnego koloru – od różowego
przez czerwony do fioletowego, krwawiące lub wrzodzie-

jące. Trudności diagnostyczne mogą być spowodowane
bardzo podobnym obrazem klinicznym różnych rodza-
jów nowotworów lub dużym zróżnicowaniem postaci kli-
nicznych tego samego typu nowotworu.41

Podział przerzutów do skóry powodowanych przez
nowotwory narządów wewnętrznych opublikowany
na początku lat 70. ubiegłego wieku obejmujący: typy
guzkowe, zapalne, włókniste i sklerodermalne, nie odda-
je w pełni ich różnorodności.4,108,109 Mimo głównych po-
staci klinicznych, takich jak guzki mnogie (37,7%), pła-
skie nacieki, rumieniowate wykwity (9,4%) czy
owrzodzenia (6,5%),9 nie powinno się przedwcześnie
klasyfikować przerzutów skórnych, dopóki nie zostanie
oszacowana wartość prognostyczna swoistych kryteriów
morfologicznych. Takie uproszczenie może spowodować
przeoczenie pewnych strategicznych kryteriów. Podobnie
jak w czerniaku, w przypadku którego pojawienie się
owrzodzenia zostało ostatnio uznane za użyteczne kryte-
rium prognostyczne, możliwe jest również sformułowa-
nie takich kryteriów dla skórnych przerzutów nowotwo-
rów narządów wewnętrznych.110

Ze względu na nietypowy obraz kliniczny 29-45% no-
wotworowych zmian skórnych nie zostaje właściwie roz-
poznana jako przerzut.9,111 Powszechne w takich przy-
padkach mylne rozpoznania to rak, chłoniak i mięsak
skóry. Przykłady rzadkich zmian naśladujących przerzu-
ty do skóry przedstawiono w tabeli 2. Dokładna obserwa-
cja zmiany ułatwiająca różnicowanie, w połączeniu ze
szczegółowym wywiadem i badaniem przedmiotowym
całego ciała, często rozwiązuje ten problem.112

Strategie diagnostyczne
Najważniejsze jest badanie przedmiotowe całego ciała
i zebranie wywiadu. W około 20% przypadków lekarz
może spodziewać się nowotworu złośliwego na podsta-

Wywiad, badanie przedmiotowe całego ciała, włącznie
z jądrami i piersiami

Badania histologiczne, cytologiczne i immunohistologiczne
tkanki guza

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

Kobiety: badanie ginekologiczne

Rutynowe badania laboratoryjne krwi, LDH, PSA
(mężczyźni >40 r.ż.), AFP, β-hCG

Dalszą diagnostykę, zależnie od rozpoznania, przeprowadza
się jeśli dostępna jest swoista i możliwa do zastosowania
terapia, a badania są potrzebne do jej przeprowadzenia

Tabela 1. Diagnostyka pacjentów z CUP101,106,107
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masy mogące ulegać maceracji, a także zmiany przypo-
minające różę (ryc. 5).12

Rzadziej opisywane są przypadki skórnych przerzu-
tów raka wątroby, jeszcze rzadziej – raka pęcherzyka żół-
ciowego czy trzustki.55,56 Jest to zrozumiałe, zważywszy,
że guzy trzustki stanowią mniej niż 5% wszystkich nowo-
tworów złośliwych występujących u ludzi. Dla wszyst-
kich tych trzech narządów objawy kliniczne są wyraź-
niejsze, ponieważ mają postać zapalnych guzków
i owrzodziałych mas guzowych.55,57,58 Nierzadki jest roz-
siew komórek nowotworowych w trakcie laparoskopii
lub cewnikowania.59,60

Skórne przerzuty nowotworów trzustki najczęściej
występują w okolicy okołopępkowej.61,62 Na podstawie
rejestru wnękowych nowotworów dróg żółciowych, obej-
mującego jedynie 4 chorych oraz pojedynczego opisu
przypadku ustalono, że przerzuty do skóry u tych pacjen-
tów umiejscawiały się na głowie, klatce piersiowej i koń-
czynach dolnych.58,60

W 2003 roku Rendi i Dhar opublikowali przegląd doty-
czący przerzutów raka okrężnicy. W grupie 413 chorych
z rakiem jelita grubego dającym przerzuty u 18 (4,4%) ba-
danych wtórne ognisko dotyczyło skóry.4,63 Najczęściej
obserwowane objawy kliniczne obejmują kopułowate,
białawe lub czerwone guzki, płaskie nacieki, owrzodze-
nia i podskórne guzy. Najczęstszym umiejscowieniem
skórnych przerzutów raka okrężnicy są pooperacyjne bli-
zny na brzuchu. W pozostałych przypadkach mogą loka-
lizować się na całej powierzchni skóry.12,64

Nowotwory układu
moczowo-płciowego
Typy nowotworów układu moczowego powodujące prze-
rzuty do skóry obejmują w przypadku nerek: raka jasno-
komórkowego, nowotwory nieswoiste, guzy wywodzące
się z nabłonka przejściowego miedniczki nerkowej;
w przypadku pęcherza moczowego: nowotwory nabłon-
ka przejściowego i raka mikrobrodawkowego.12,65 Loka-
lizacja przerzutów skórnych u 75 chorych na raka nerki
w 40% dotyczyła klatki piersiowej, w 25,3% owłosionej
skóry głowy i w 10,7% kończyn.6,14,66 Kolejne przypadki
wskazują na częste występowanie przerzutów na twarzy
i skórze owłosionej głowy.12,67,68 Skórne przerzuty raka
nerki i pęcherza moczowego są uznawane za groźniej-
sze, ponieważ często tworzą masy o płatowej budowie,
są kruche, cechują się tendencją do owrzodzeń i krwa-
wień oraz zajmowania głębszych warstw skóry.69-74 Wy-
jątkowo rzadkim skórnym przerzutem nowotworu nerki
był martwiczy guz, który doprowadził do zniszczenia dy-
stalnego paliczka palucha oraz brodawkowata zmiana
obejmująca żołądź prącia.73,75

Wśród nowotworów układu rozrodczego najczęściej
przerzuty do skóry powoduje rak jąder, gruczolakorak

stercza oraz surowicze, brodawkowate i cewkowe gru-
czolakoraki jajników.76 Wtórne ogniska raka stercza i ją-
der wykazują predylekcję do zajmowania skóry w obsza-
rze nadłonowym.77-79 W ciągu dwóch lat wśród
220 chorych z rakiem jajników przerzuty skórne wystą-
piły u 9 z nich. Średni czas przeżycia tych chorych wy-
niósł 4 miesiące.80 Częstość występowania przerzutów
do skóry w przypadku raka jajnika wynosi 3-4% i wiąże
się ze złym rokowaniem.81

Pozostałe rzadkie przypadki przerzutów do skóry no-
wotworów układu moczowo-płciowego dotyczą mięsaka
gładkokomórkowego cewki, endometrialnego lub bro-
dawkowatego surowiczego raka trzonu macicy, raka pła-
skonabłonkowego lub neuroendokrynnego szyjki macicy
i warg sromowych.82-85 Rak szyjki macicy nadal jest jed-
nym z najczęstszych nowotworów złośliwych u kobiet.
Skuteczność diagnostyczna i szeroka dostępność cytolo-
gicznych testów Papanicolau w ogromnym stopniu
zmniejszyły śmiertelność, skutkiem czego wtórne ogni-
ska skórne stały się rzadkością. W 22 przypadkach pła-
skonabłonkowego raka szyjki macicy przerzuty do skóry
lokalizowały się głownie na podbrzuszu. Podobne umiej-
scowienie przerzutów występuje w przypadku nowotwo-
ru cewki moczowej,86,87 przy czym rozproszone komórki
nowotworowe z szyjki macicy mogą ogniskować się rów-
nież w górnej części skóry brzucha.88,89 Wśród przerzu-
tów skórnych wszystkich nowotworów układu moczowo-
-płciowego, dominują postacie guzkowe, twardej
spoistości, barwy fioletowej, swędzące i krwotoczne. Nie-
jednokrotnie opisywano obraz kliniczny ogniska przerzu-
towego przypominający różę.

Cechy charakterystyczne

GUZEK SIOSTRY MARY JOSEPH (SISTER MARY

JOSEPH’S NODULE, SMJN)

Przerzuty do skóry okolicy pępka, nazywane również
„guzkami siostry Mary Joseph” (SMJN), do niedawna
wiązane z rakiem jajników, mogą pojawiać się także
w nowotworach złośliwych przewodu pokarmowego lub
raku stercza.90,91 W badaniu 23 chorych z rakiem trzustki
i przerzutami do skóry stwierdzono, że u 16 z nich (70%)
wtórne ogniska umiejscawiały się okołopępkowo.92 Yen-
dluri, opierając się na poprzednich badaniach obejmują-
cych ponad 400 przypadków, uaktualnił dane dotyczące
SMJN, określając częstość ich występowania u pacjen-
tów z nowotworem trzustki na 7-9%, a średni czas prze-
życia na 3,5-5,8 miesiąca.61,93,94

Pojawienie się nowotworowych guzków okołopępko-
wych, nawet jeśli są jedynym objawem, powinno zawsze
budzić podejrzenie skórnych przerzutów nowotworo-
wych.95 Pozostałe, rzadziej powodujące przerzuty do tej
okolicy nowotwory to rak piersi, pęcherzyka żółciowego,
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wątroby, płuca, pęcherza moczowego, nerki, macicy,
łącznie z szyjką, jajowodu, stercza i prącia.96-98

CANCER EN CUIRASSE

Po raz pierwszy został opisany przez Valpeau w 1838 ro-
ku jako zwarty, skórzasty, płaski naciek, a Handley
w 1922 roku porównał ten rodzaj nowotworzenia do ob-
razu obstrukcji dróg limfatycznych i nazwał go „pachy-
dermią”. Jest także nazywany rakiem włóknistym, ra-
kiem twardym lub „Acarcine eburnee”. Ten rodzaj
nowotworu opisywany jest prawie wyłącznie w raku
piersi, ale może dotyczyć także raka płuca, przewodu po-
karmowego i nerki.12,99

NOWOTWÓR O NIEZNANYM OGNISKU

PIERWOTNYM

Nowotwór o nieznanym ognisku pierwotnym (cancer of
unknown primary site, CUP) definiowany jest jako
przerzut nowotworu, którego źródła nie udało się zi-
dentyfikować mimo intensywnej diagnostyki. Terminem
CUP objętych jest 3-10% nowotworów o heterologicz-
nym zakresie postaci klinicznych. W diagnostyce i tera-
pii CUP stosowane są metody i procedury przedstawio-
ne w tabeli 1.100,101 Różnice w częstości występowania
zależą od tego, jak szeroko prowadzona jest diagnostyka
ogniska pierwotnego. Mimo że skórne i podskórne zmia-
ny stanowią niewielki odsetek przerzutów o nieznanym
ognisku pierwotnym, dermatolodzy i chirurdzy wolą pro-
filaktycznie usuwać tego rodzaju zmiany.

Celem jest identyfikacja zlokalizowanej lub rozsianej
choroby, by móc zastosować skuteczną terapię, jeśli oka-
że się, że źródłem przerzutów jest uleczalny nowotwór
(tab. 1). CUP częściej dotyczy mężczyzn. Tylko w 10-20%
przypadków odnajduje się źródło nowotworu, w 50-75%
udaje się to dopiero podczas autopsji, w trakcie której
ognisko pierwotne wykrywane jest w ponad połowie
przypadków w płucach i trzustce. Na podstawie da-
nych historycznych Neban i wsp. określili częstość wy-
stępowania CUP w płucach na 5-35%, trzustce na 15-
20%, wątrobie i drogach żółciowych na 10-15%,
okrężnicy na 3-8% i w nerce na 3-5%.101 W pozosta-
łych przypadkach źródłem były nowotwory jajników/
jąder, żołądka, przyusznicy, tarczycy oraz międzybło-
niak opłucnej.12,102-105

Obraz kliniczny i diagnostyka
różnicowa
Ogniska przerzutowe w skórze tworzą szeroki zakres
zmian, często opisywanych jako guzy, guzkowe lub pła-
skie nacieki czy masy, nieruchome bądź ruchome, twar-
de lub elastyczne, pojedyncze lub mnogie, swędzące, bo-
lesne lub bezbolesne, różnego koloru – od różowego
przez czerwony do fioletowego, krwawiące lub wrzodzie-

jące. Trudności diagnostyczne mogą być spowodowane
bardzo podobnym obrazem klinicznym różnych rodza-
jów nowotworów lub dużym zróżnicowaniem postaci kli-
nicznych tego samego typu nowotworu.41

Podział przerzutów do skóry powodowanych przez
nowotwory narządów wewnętrznych opublikowany
na początku lat 70. ubiegłego wieku obejmujący: typy
guzkowe, zapalne, włókniste i sklerodermalne, nie odda-
je w pełni ich różnorodności.4,108,109 Mimo głównych po-
staci klinicznych, takich jak guzki mnogie (37,7%), pła-
skie nacieki, rumieniowate wykwity (9,4%) czy
owrzodzenia (6,5%),9 nie powinno się przedwcześnie
klasyfikować przerzutów skórnych, dopóki nie zostanie
oszacowana wartość prognostyczna swoistych kryteriów
morfologicznych. Takie uproszczenie może spowodować
przeoczenie pewnych strategicznych kryteriów. Podobnie
jak w czerniaku, w przypadku którego pojawienie się
owrzodzenia zostało ostatnio uznane za użyteczne kryte-
rium prognostyczne, możliwe jest również sformułowa-
nie takich kryteriów dla skórnych przerzutów nowotwo-
rów narządów wewnętrznych.110

Ze względu na nietypowy obraz kliniczny 29-45% no-
wotworowych zmian skórnych nie zostaje właściwie roz-
poznana jako przerzut.9,111 Powszechne w takich przy-
padkach mylne rozpoznania to rak, chłoniak i mięsak
skóry. Przykłady rzadkich zmian naśladujących przerzu-
ty do skóry przedstawiono w tabeli 2. Dokładna obserwa-
cja zmiany ułatwiająca różnicowanie, w połączeniu ze
szczegółowym wywiadem i badaniem przedmiotowym
całego ciała, często rozwiązuje ten problem.112

Strategie diagnostyczne
Najważniejsze jest badanie przedmiotowe całego ciała
i zebranie wywiadu. W około 20% przypadków lekarz
może spodziewać się nowotworu złośliwego na podsta-

Wywiad, badanie przedmiotowe całego ciała, włącznie
z jądrami i piersiami

Badania histologiczne, cytologiczne i immunohistologiczne
tkanki guza

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

Kobiety: badanie ginekologiczne

Rutynowe badania laboratoryjne krwi, LDH, PSA
(mężczyźni >40 r.ż.), AFP, β-hCG

Dalszą diagnostykę, zależnie od rozpoznania, przeprowadza
się jeśli dostępna jest swoista i możliwa do zastosowania
terapia, a badania są potrzebne do jej przeprowadzenia

Tabela 1. Diagnostyka pacjentów z CUP101,106,107
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Nowotwór pierwotny Obraz kliniczny przerzutu do skóry Rozpoznanie różnicowe Autor

Nowotwory klatki piersiowej

Drobnokomórkowy Pojedynczy, różowo-czerwony guzek Rak z komórek Merkla De Argila,113 1992
neuroendokrynny dolnej wargi
rak płuca

Międzybłoniak opłucnej Rogowaciejący krwawiący guzek wargi Keratoacanthoma, SCC (spinocellular Cassarino,112 2003
carcinoma)

Nowotwór piersi

Rak piersi Ostro odgraniczone, ognisko wypryskowe, Rak Pageta Helm,114 1974
ciemne, tworzące strup, sączące

Rak piersi Wyprysk Rumień obrączkowaty odśrodkowy Stahl,115 1980
Rak piersi Żółtawe, rumieniowate, zwarte Keloidy Mullinax,116 2004

stwardniałe płaskie nacieki na skórze
klatki piersiowej po mastektomii

Rak piersi Rumieniowaty naciek skóry na obszarze Półpasiec Bassioukas,42 2005
neurotomów T4-T7

Rak piersi 3 ogniska łysienia Łysienie plackowate Shamsadin,45 2006
Rak piersi (mężczyzna) Rumieniowy elastyczny obrzęk uda Obrzęk, zapalenie naczyń Ai-ping,117 2007

i podudzia

Nowotwory przewodu pokarmowego

Rak żołądka Nie opisano Torbiel naskórkowa Helm,114 1974
Rak żołądka z komórek Rozlane pierścieniowate zapalne płaskie Rumień obrączkowaty odśrodkowy Reichel,118 1993

sygnetowatych wykwity na brzuchu
Rak żołądka z komórek Bezbolesne, różopodobne płaskie Róża Acikalin,52 2005

sygnetowatych wyrośla na twarzy i szyi
Rak żołądka Swędzący wyprysk na twarzy Ostre zapalenie skóry Koo Chang,119 2007
Rak wątrobowokomórkowy Owrzodziała, bolesna masa nad łopatką Naczyniak Ackerman,57 2001
Rak wątrobowokomórkowy Szybko rosnąca, łatwo krwawiąca Ziarniniak ropotwórczy Lee SY,23 2004;

zmiana na brzuchu lub policzku Magana,120 2009
Rak jelita grubego Łysienie i zgrupowani brodawek Łysienie (neoplastyczne) Gul,121 2007

Nowotwory układu moczowo-płciowego

Rak nerkowokomórkowy Uszypułowany guzek Ziarniniak ropotwórczy Batres E,122 1978
Rak nerkowokomórkowy Róg skórny Róg skórny Peterson,161 1983
Rak nerkowokomórkowy Przesuwalny guz w powłokach Torbiel naskórkowa Snow,67 2001

z podskórnym wzrostem
Rak nerkowokomórkowy Czerwony stożkowaty guzek na brodzie Ropień Porter,123 2006
Rak szyjki macicy Rumieniowate łuszczące płaskie nacieki Łysienie (neoplastyczne) Chung,124 2007
Rak pochwy Owrzodzenie o uniesionych brzegach Owrzodzenie podudzia van Ruth,125 2007

Inne

Mięsak naczyniowy Sinica stóp, zgorzel trzeciego palca Zapalenie naczyń Rudd,126 2000
aorty stopy

Rak o nieznanym Fioletowy guzek i pierścieniowata Wykwity tarczowe Dereure,127 2003
ognisku pierwotnym plamica

Tabela 2. Rzadkie rozpoznania różnicowe, które mogą imitować przerzuty do skóry, pochodzące z różnych nowotworów
narządów wewnętrznych. Większość tych przypadków została dobrze udokumentowana115

wie klinicznych cech zmiany skórnej.9,12 Jego wystąpie-
nie jest prawdopodobne, zwłaszcza gdy pacjent był lub
jest leczony z powodu choroby nowotworowej. Decydu-
jące znaczenie w różnicowaniu pierwotnych nowotwo-

rów skóry, takich jak czerniak złośliwy lub rak podstaw-
nokomórkowy, ma badanie dermoskopowe.128 Przerzuty
do skóry uwidaczniają się w nim jako zmiany polimor-
ficzne, nieregularne, o wyraźnie zarysowanych naczynia
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krwionośnych.129 Nie do przecenienia jest również bada-
nie ultrasonograficzne. W grupie 51 pacjentów z 69 pod-
skórnymi guzkami nowotworowymi kolorowe badanie
dopplerowskie wysokiej rozdzielczości umożliwiło odró-
żnienie przerzutów (n=21) od zmian łagodnych i chło-
niaka z komórek B. Przerzuty cechowały się policystycz-
nym kształtem, większą liczbą naczyń krwionośnych,
wielobiegunowością oraz obecnością własnych naczyń
krwionośnych.130

Przerzuty do skóry mogą być pierwszym objawem nie-
rozpoznanego nowotworu (CUP).100,131 Poszukiwanie
pierwotnego ogniska może być trudnym wyzwaniem. Po-
stępowanie diagnostyczne w tych przypadkach zostało
ogólnie opisane przez Bugata132 i Varadhachery’ego133

i przedstawione w tabeli 1. Badanie histopatologiczne
ogniska skórnego pozwala niekiedy zawęzić obszar po-
szukiwań do konkretnych układów lub narządów.

Główną rolę odgrywa pozytonowa tomografia emisyj-
na (PET), oferująca 8-53% wykrywalność, 91,9% czułość
i 81,9% swoistość. Niestety cechuje się ona dużym odset-
kiem wyników fałszywie dodatnich.134

Podobną skutecznością (40%) w rozpoznawaniu gu-
zów pierwotnych charakteryzuje się PET/tomografia
komputerowa z dodatkową zaletą w postaci mniejszego
odsetka wyników fałszywie dodatnich.101 Natomiast PET
jest pomocna w określaniu zaawansowania nowotworów
(staging) narządowych, ponieważ pozwala wykryć prze-
rzuty do skóry.135

Obecnie złotym standardem pozostaje konwencjonal-
na analiza histologiczna i immunohistochemiczna klasy-
fikacja zaawansowania nowotworu. Rozpoznanie skór-
nych przerzutów często jest wyzwaniem, nawet dla
ekspertów, zwłaszcza jeśli wywiad ani objawy kliniczne
nie wskazują na istnienie nowotworu.1,13,16,136,137

Ogromna większość przerzutów skórnych ogranicza się
do zajęcia skóry właściwej lub podskórnej tkanki tłusz-
czowej. Komórki nowotworowe mogą tam namnażać
się, budując guzek lub masę o kształcie gwiazdy, we-
wnątrz lub wokół poszerzonych naczyń limfatycznych
i krwionośnych albo układając się liniowo w małych
grupkach, między wiązkami włókien kolagenowych, two-
rzą „indyjskie wypełnienie”.

Tkanka łączna nowotworu cechuje się względnie pra-
widłową budową, może być tkanką włóknistą lub zawie-
rać duże ilości mucyny. Tylko czasem zdarza się, że prze-
rzut nowotworowy w skórze osiąga naskórek i powoduje
jego naciek.138 Dochodzi do tego najczęściej, gdy źró-
dłem jest rak piersi lub odbytu, ale taką inwazję naskór-
ka opisywano również w przerzutach raka dolnej części
gardła, pęcherzykowym rabdomiosarkoma/mięsakomięś-
niaku prążkowanokomórkowym, raku krtani i jelit.136

Konwencjonalne barwienie hematoksyliną i eozyną
w diagnostyce histologicznej często nie pozwala na roz-
poznanie, ponieważ nowotworowe komórki przerzutowe

typowo tracą typowe cechy tkanki, z której pochodzą.
Lepiej sprawdzają się tu techniki immunohistochemicz-
ne, które zwiększają szansę zlokalizowania pierwotnego
ogniska. Niestety, nie jest tak, że każdy nowotwór ma je-
den charakterystyczny rodzaj antygenów. Zwykle zawie-
ra zestaw różnych antygenów. Na przykład gruczolako-
raki różnych narządów wytwarzają cytokeratyny
(CK) 8,18 i 19, podczas gdy CK20 występuje w rakach je-
lita grubego i żołądka, natomiast nie ma go w raku pier-
si, jajników 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 zaś
w raku jajnika. W raku oskrzela i kolczystokomórko-
wym raku skóry stwierdza się niemal te same antygeny
CK, ale ten pierwszy wytwarza antygen karcynoembrio-
nalny (CEA), zwykle niewystępujący w raku kolczysto-
komórkowym. Nietrudno jest pomylić raka z komórek
Merkla z owsiano komórkowym rakiem płuca, nato-
miast występowanie antygenu CD20 jest zwykle ograni-
czone do pierwszego typu nowotworu, a transkrypcyjny
czynnik tarczycowy (TTF-1) – do drugiego typu.139

W diagnostyce nowotworowej, zwłaszcza CUP bardzo
pomocne byłoby określenie selektywnych profili genów.
Nie jest to na razie dostępne, choć próby opracowania
diagnostyki molekularnej z wykorzystaniem mikromacie-
rzy DNA w CUP cały czas trwają. Analiza ekspresji ge-
nów za pomocą technik wykorzystujących mikromacierze
cDNA w 229 wycinkach nowotworów z 89% skuteczno-
ścią, umożliwiła zaklasyfikowanie ich do 13 jednostek
chorobowych.140

Rokowanie i leczenie
Czas między rozpoznaniem ogniska pierwotnego i wtór-
nego ogniska przerzutowego w skórze wynosi przecięt-
nie 2-3 lata, choć przerzuty mogą pojawić się nawet
22 lata po rozpoznaniu nowotworu. Ogólnie, czas wystą-
pienia przerzutu wydaje się być niezależny od typu no-
wotworu, choć w nowszych badaniach w niektórych
przypadkach stwierdzono taki związek.47,65,66,141

W analizie 141 nowotworów powodujących przerzuty
do skóry przeprowadzonej przez Hu i wsp. różnice
w czasie wystąpienia wtórnych ognisk po wycięciu lub
innej terapii ogniska pierwotnego były zauważalne.
Na przykład w raku piersi czas ten wynosił średnio 47,2
miesiąca, w raku płuca – 15,7 miesiąca, w raku żołądka
– 19,8 miesiąca, a w raku jelita grubego – 16,5 miesiąca.9

Inni badacze określili rak płuca jako najszybciej dający
przerzuty do skóry nowotwór narządów wewnętrz-
nych.39,142

Tylko 6,4-7,8% przerzutów do skóry zostaje rozpo-
znanych przed zdiagnozowaniem innych przerzutów
odległych.1,4,143 Większość skórnych ognisk rośnie jed-
nocześnie z innymi nowotworami wtórnymi. Dlatego
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Nowotwór pierwotny Obraz kliniczny przerzutu do skóry Rozpoznanie różnicowe Autor

Nowotwory klatki piersiowej

Drobnokomórkowy Pojedynczy, różowo-czerwony guzek Rak z komórek Merkla De Argila,113 1992
neuroendokrynny dolnej wargi
rak płuca

Międzybłoniak opłucnej Rogowaciejący krwawiący guzek wargi Keratoacanthoma, SCC (spinocellular Cassarino,112 2003
carcinoma)

Nowotwór piersi

Rak piersi Ostro odgraniczone, ognisko wypryskowe, Rak Pageta Helm,114 1974
ciemne, tworzące strup, sączące

Rak piersi Wyprysk Rumień obrączkowaty odśrodkowy Stahl,115 1980
Rak piersi Żółtawe, rumieniowate, zwarte Keloidy Mullinax,116 2004

stwardniałe płaskie nacieki na skórze
klatki piersiowej po mastektomii

Rak piersi Rumieniowaty naciek skóry na obszarze Półpasiec Bassioukas,42 2005
neurotomów T4-T7

Rak piersi 3 ogniska łysienia Łysienie plackowate Shamsadin,45 2006
Rak piersi (mężczyzna) Rumieniowy elastyczny obrzęk uda Obrzęk, zapalenie naczyń Ai-ping,117 2007

i podudzia

Nowotwory przewodu pokarmowego

Rak żołądka Nie opisano Torbiel naskórkowa Helm,114 1974
Rak żołądka z komórek Rozlane pierścieniowate zapalne płaskie Rumień obrączkowaty odśrodkowy Reichel,118 1993

sygnetowatych wykwity na brzuchu
Rak żołądka z komórek Bezbolesne, różopodobne płaskie Róża Acikalin,52 2005

sygnetowatych wyrośla na twarzy i szyi
Rak żołądka Swędzący wyprysk na twarzy Ostre zapalenie skóry Koo Chang,119 2007
Rak wątrobowokomórkowy Owrzodziała, bolesna masa nad łopatką Naczyniak Ackerman,57 2001
Rak wątrobowokomórkowy Szybko rosnąca, łatwo krwawiąca Ziarniniak ropotwórczy Lee SY,23 2004;

zmiana na brzuchu lub policzku Magana,120 2009
Rak jelita grubego Łysienie i zgrupowani brodawek Łysienie (neoplastyczne) Gul,121 2007

Nowotwory układu moczowo-płciowego

Rak nerkowokomórkowy Uszypułowany guzek Ziarniniak ropotwórczy Batres E,122 1978
Rak nerkowokomórkowy Róg skórny Róg skórny Peterson,161 1983
Rak nerkowokomórkowy Przesuwalny guz w powłokach Torbiel naskórkowa Snow,67 2001

z podskórnym wzrostem
Rak nerkowokomórkowy Czerwony stożkowaty guzek na brodzie Ropień Porter,123 2006
Rak szyjki macicy Rumieniowate łuszczące płaskie nacieki Łysienie (neoplastyczne) Chung,124 2007
Rak pochwy Owrzodzenie o uniesionych brzegach Owrzodzenie podudzia van Ruth,125 2007

Inne

Mięsak naczyniowy Sinica stóp, zgorzel trzeciego palca Zapalenie naczyń Rudd,126 2000
aorty stopy

Rak o nieznanym Fioletowy guzek i pierścieniowata Wykwity tarczowe Dereure,127 2003
ognisku pierwotnym plamica

Tabela 2. Rzadkie rozpoznania różnicowe, które mogą imitować przerzuty do skóry, pochodzące z różnych nowotworów
narządów wewnętrznych. Większość tych przypadków została dobrze udokumentowana115

wie klinicznych cech zmiany skórnej.9,12 Jego wystąpie-
nie jest prawdopodobne, zwłaszcza gdy pacjent był lub
jest leczony z powodu choroby nowotworowej. Decydu-
jące znaczenie w różnicowaniu pierwotnych nowotwo-

rów skóry, takich jak czerniak złośliwy lub rak podstaw-
nokomórkowy, ma badanie dermoskopowe.128 Przerzuty
do skóry uwidaczniają się w nim jako zmiany polimor-
ficzne, nieregularne, o wyraźnie zarysowanych naczynia
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krwionośnych.129 Nie do przecenienia jest również bada-
nie ultrasonograficzne. W grupie 51 pacjentów z 69 pod-
skórnymi guzkami nowotworowymi kolorowe badanie
dopplerowskie wysokiej rozdzielczości umożliwiło odró-
żnienie przerzutów (n=21) od zmian łagodnych i chło-
niaka z komórek B. Przerzuty cechowały się policystycz-
nym kształtem, większą liczbą naczyń krwionośnych,
wielobiegunowością oraz obecnością własnych naczyń
krwionośnych.130

Przerzuty do skóry mogą być pierwszym objawem nie-
rozpoznanego nowotworu (CUP).100,131 Poszukiwanie
pierwotnego ogniska może być trudnym wyzwaniem. Po-
stępowanie diagnostyczne w tych przypadkach zostało
ogólnie opisane przez Bugata132 i Varadhachery’ego133

i przedstawione w tabeli 1. Badanie histopatologiczne
ogniska skórnego pozwala niekiedy zawęzić obszar po-
szukiwań do konkretnych układów lub narządów.

Główną rolę odgrywa pozytonowa tomografia emisyj-
na (PET), oferująca 8-53% wykrywalność, 91,9% czułość
i 81,9% swoistość. Niestety cechuje się ona dużym odset-
kiem wyników fałszywie dodatnich.134

Podobną skutecznością (40%) w rozpoznawaniu gu-
zów pierwotnych charakteryzuje się PET/tomografia
komputerowa z dodatkową zaletą w postaci mniejszego
odsetka wyników fałszywie dodatnich.101 Natomiast PET
jest pomocna w określaniu zaawansowania nowotworów
(staging) narządowych, ponieważ pozwala wykryć prze-
rzuty do skóry.135

Obecnie złotym standardem pozostaje konwencjonal-
na analiza histologiczna i immunohistochemiczna klasy-
fikacja zaawansowania nowotworu. Rozpoznanie skór-
nych przerzutów często jest wyzwaniem, nawet dla
ekspertów, zwłaszcza jeśli wywiad ani objawy kliniczne
nie wskazują na istnienie nowotworu.1,13,16,136,137

Ogromna większość przerzutów skórnych ogranicza się
do zajęcia skóry właściwej lub podskórnej tkanki tłusz-
czowej. Komórki nowotworowe mogą tam namnażać
się, budując guzek lub masę o kształcie gwiazdy, we-
wnątrz lub wokół poszerzonych naczyń limfatycznych
i krwionośnych albo układając się liniowo w małych
grupkach, między wiązkami włókien kolagenowych, two-
rzą „indyjskie wypełnienie”.

Tkanka łączna nowotworu cechuje się względnie pra-
widłową budową, może być tkanką włóknistą lub zawie-
rać duże ilości mucyny. Tylko czasem zdarza się, że prze-
rzut nowotworowy w skórze osiąga naskórek i powoduje
jego naciek.138 Dochodzi do tego najczęściej, gdy źró-
dłem jest rak piersi lub odbytu, ale taką inwazję naskór-
ka opisywano również w przerzutach raka dolnej części
gardła, pęcherzykowym rabdomiosarkoma/mięsakomięś-
niaku prążkowanokomórkowym, raku krtani i jelit.136

Konwencjonalne barwienie hematoksyliną i eozyną
w diagnostyce histologicznej często nie pozwala na roz-
poznanie, ponieważ nowotworowe komórki przerzutowe

typowo tracą typowe cechy tkanki, z której pochodzą.
Lepiej sprawdzają się tu techniki immunohistochemicz-
ne, które zwiększają szansę zlokalizowania pierwotnego
ogniska. Niestety, nie jest tak, że każdy nowotwór ma je-
den charakterystyczny rodzaj antygenów. Zwykle zawie-
ra zestaw różnych antygenów. Na przykład gruczolako-
raki różnych narządów wytwarzają cytokeratyny
(CK) 8,18 i 19, podczas gdy CK20 występuje w rakach je-
lita grubego i żołądka, natomiast nie ma go w raku pier-
si, jajników 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 zaś
w raku jajnika. W raku oskrzela i kolczystokomórko-
wym raku skóry stwierdza się niemal te same antygeny
CK, ale ten pierwszy wytwarza antygen karcynoembrio-
nalny (CEA), zwykle niewystępujący w raku kolczysto-
komórkowym. Nietrudno jest pomylić raka z komórek
Merkla z owsiano komórkowym rakiem płuca, nato-
miast występowanie antygenu CD20 jest zwykle ograni-
czone do pierwszego typu nowotworu, a transkrypcyjny
czynnik tarczycowy (TTF-1) – do drugiego typu.139

W diagnostyce nowotworowej, zwłaszcza CUP bardzo
pomocne byłoby określenie selektywnych profili genów.
Nie jest to na razie dostępne, choć próby opracowania
diagnostyki molekularnej z wykorzystaniem mikromacie-
rzy DNA w CUP cały czas trwają. Analiza ekspresji ge-
nów za pomocą technik wykorzystujących mikromacierze
cDNA w 229 wycinkach nowotworów z 89% skuteczno-
ścią, umożliwiła zaklasyfikowanie ich do 13 jednostek
chorobowych.140

Rokowanie i leczenie
Czas między rozpoznaniem ogniska pierwotnego i wtór-
nego ogniska przerzutowego w skórze wynosi przecięt-
nie 2-3 lata, choć przerzuty mogą pojawić się nawet
22 lata po rozpoznaniu nowotworu. Ogólnie, czas wystą-
pienia przerzutu wydaje się być niezależny od typu no-
wotworu, choć w nowszych badaniach w niektórych
przypadkach stwierdzono taki związek.47,65,66,141

W analizie 141 nowotworów powodujących przerzuty
do skóry przeprowadzonej przez Hu i wsp. różnice
w czasie wystąpienia wtórnych ognisk po wycięciu lub
innej terapii ogniska pierwotnego były zauważalne.
Na przykład w raku piersi czas ten wynosił średnio 47,2
miesiąca, w raku płuca – 15,7 miesiąca, w raku żołądka
– 19,8 miesiąca, a w raku jelita grubego – 16,5 miesiąca.9

Inni badacze określili rak płuca jako najszybciej dający
przerzuty do skóry nowotwór narządów wewnętrz-
nych.39,142

Tylko 6,4-7,8% przerzutów do skóry zostaje rozpo-
znanych przed zdiagnozowaniem innych przerzutów
odległych.1,4,143 Większość skórnych ognisk rośnie jed-
nocześnie z innymi nowotworami wtórnymi. Dlatego
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rozpoznanie przerzutu w skórze obliguje do włączenia
leczenia. Opcją pierwszego wyboru jest narządowo swo-
ista chemioterapia, natomiast zmiany skórne wycina się
lub poddaje radioterapii. Istnieją hipotezy, że wycięcie
przerzutu skórnego u kilku pacjentów z rakiem płuca lub
żołądka mogło wydłużyć czas przeżycia.54,144,145 Opubli-
kowano doniesienie o skutecznej radioterapii w przypad-
kach przerzutów skórnych raka nerkowokomórkowego
– uzyskano całkowitą remisję i długotrwałe działanie pa-
liatywne.146 Także pulsy brachyterapii okazały się sku-
teczne, dając lokalną kontrolę przerzutów do skóry raka
piersi u 41 spośród 46 chorych (89%).147

Pozycja raka piersi jest wyjątkowa. Więcej badań doty-
czyło tego nowotworu niż jakiegokolwiek innego typu no-
wotworu narządowego powodującego przerzuty do skóry.
Badania randomizowane dotyczące przerzutów do skóry
raka piersi udowodniły skuteczność 6% roztworu miltefo-
zyny aplikowanego zewnętrznie na zmiany w porówna-
niu z placebo.148 Dziesięć pacjentek z ogniskami skórny-
mi raka piersi lub jelita grubego leczono doguzowymi
wstrzyknięciami rekombinowanych przeciwciał jednołań-
cuchowych swoistych dla antygenu ErbB2/HER2. Bada-
czom udało się osiągnąć całkowitą remisję u czterech
spośród dziesięciu kobiet.149 Wyniki podobnie prowadzo-
nej terapii z użyciem interferonu α lub IL-2 były niejed-
noznaczne.51,150

Ponadto za pomocą elektrokoagulacji, elektroporacji,
elektrowaporyzacji można osiągnąć miejscowe zniszcze-
nie guza.151 Elektrochemioterapia oparta na bleomycy-
nie (ECT) jest opcją leczenia wieloogniskowych skórnych
i podskórnych ognisk przerzutowych. Zbadano skutecz-
ność ECT w grupie 52 pacjentek z rakiem piersi i 174
guzkami przerzutowymi do skóry. Wyniki określono
po wielokrotnym zastosowaniu terapii. Całkowitą remi-
sję osiągnięto u 80% chorych, u pozostałych 20% odpo-
wiedź była częściowa.152 Próbowano również wykorzy-
stać w terapii połączenie ECT z cisplatyną, ale wynik nie
był tak dobry.

Żaden z leków powszechnie używanych w terapii no-
wotworów nie jest skuteczniejszy od innych. Regresja
przerzutów do skóry w trakcie ogólnej chemioterapii jest
ograniczona. Osiągana jest najczęściej w raku trzustki le-
czonym gemcytabiną,55 urotelialnych rakach pęcherza
moczowego leczonych cyklofosfamidem, metotreksatem
i 5-fluorouracylem.74 Substancjami użytymi w pojedyn-
czych przypadkach w terapii CUP były cisplatyna, gem-
cytabina, winorelbina i paklitaksel.154,155

Potencjalnymi punktami docelowymi układowej tera-
pii mogą być receptory dla naskórkowego czynnika
wzrostu (EGF), Her-2/neu i kinaza tyrozynowa c-Kit.
Warte rozważenia jest wykorzystanie leków hamujących
angiogenezę lub czynność zrębową.156

Leczenie paliatywne chorych z przerzutami do skóry
obejmuje terapię uśmierzającą ból, świąd i nieprzyjemny

zapach oraz unikanie bakteryjnego nadkażenia zmian.157

W ostatnim czasie badaczom udało się osiągnąć duży po-
stęp w leczeniu zmian skórnych i świądu wywołanych
naciekiem nowotworu.158-160

Analizy czasu przeżycia pacjentów z przerzutami no-
wotworowymi do skóry opublikowali: Hu,90 Benmo-
usly,10 Schoenlaub.15 Zgodnie odnotowali wyższe
współczynniki przeżycia w przypadku raka piersi, w po-
równaniu z innymi nowotworami, np. mediana czasu
przeżycia w raku piersi z wtórnymi ogniskami w skórze
wynosi 42 miesiące, dla innych nowotworów z przerzu-
tami do skóry – średnio 6 miesięcy,9 raka płuca – 2,9
miesiąca.15 Natomiast skumulowany całkowity czas
przeżycia pacjentów z nowotworami narządowymi po-
wodującymi przerzuty do skóry jest nadal szacowany
na mniej niż 12 miesięcy.15,47,60

Podsumowanie
Nawroty choroby nowotworowej często udaje się wykryć
za pomocą szczegółowego, skrupulatnie zebranego wy-
wiadu dotyczącego choroby oraz dokładnego badania fi-
zykalnego w połączeniu z badaniami obrazowymi. Prze-
rzuty do skóry mogą być objawem nawrotu raka,
a nawet pierwszym objawem niewykrytej do tej pory
choroby nowotworowej. Wygląd kliniczny skórnego
ogniska nie daje wystarczających wskazówek co do
umiejscowienia jego źródła.

Udoskonalenie profilu klinicznego, umożliwiające
stworzenie wiarygodnych kryteriów, pozwoliłoby przewi-
dzieć dalszy rozwój choroby i określić jej rokowanie.

W niektórych przypadkach umiejscowienie przerzutu
może być pewną wskazówką co do lokalizacji ogniska
pierwotnego. Nie dotyczy to jednak przerzutów na twa-
rzy i skórze owłosionej głowy.

Rutynowe badania i samodzielnie przeprowadzane
badanie skóry, tkanki podskórnej i widocznych błon ślu-
zowych mogą przyczynić się do wczesnego wykrycia
przerzutów, zwłaszcza że wielu pacjentów twierdzi, że
zmiany znajdują się na skórze od miesięcy, lecz do tej po-
ry im nie przeszkadzały. Decydują się na podjęcie lecze-
nia dopiero, gdy zmiana staje się na tyle zaawansowana,
że zmienia wygląd pacjenta lub zaczyna zaburzać funk-
cjonowanie narządu.

Nie ma dowodów na to, że wczesne wykrycie przerzu-
tów skórnych poprawia rokowanie, jednak prawidło-
wość tej hipotezy potwierdzają pojedyncze opisy przy-
padków, własna obserwacja autorów i niektóre wstępne
wyniki badań.9 Dobry stan kliniczny i psychiczny chore-
go, próba zaoszczędzenia niepotrzebnego stresu związa-
nego z chorobą nowotworową i możliwe wydłużenie cza-
su przeżycia pacjenta powinny być wystarczającymi
argumentami przemawiającymi za rozpoczęciem wcze-
snej diagnostyki i ewentualnej terapii. Konsekwentnie,
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szczegółowo i profesjonalnie prowadzona rejestracja
przypadków pozwoliłaby sprawdzić słuszność tej hipote-
zy, co przyniosłoby korzyść 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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rozpoznanie przerzutu w skórze obliguje do włączenia
leczenia. Opcją pierwszego wyboru jest narządowo swo-
ista chemioterapia, natomiast zmiany skórne wycina się
lub poddaje radioterapii. Istnieją hipotezy, że wycięcie
przerzutu skórnego u kilku pacjentów z rakiem płuca lub
żołądka mogło wydłużyć czas przeżycia.54,144,145 Opubli-
kowano doniesienie o skutecznej radioterapii w przypad-
kach przerzutów skórnych raka nerkowokomórkowego
– uzyskano całkowitą remisję i długotrwałe działanie pa-
liatywne.146 Także pulsy brachyterapii okazały się sku-
teczne, dając lokalną kontrolę przerzutów do skóry raka
piersi u 41 spośród 46 chorych (89%).147

Pozycja raka piersi jest wyjątkowa. Więcej badań doty-
czyło tego nowotworu niż jakiegokolwiek innego typu no-
wotworu narządowego powodującego przerzuty do skóry.
Badania randomizowane dotyczące przerzutów do skóry
raka piersi udowodniły skuteczność 6% roztworu miltefo-
zyny aplikowanego zewnętrznie na zmiany w porówna-
niu z placebo.148 Dziesięć pacjentek z ogniskami skórny-
mi raka piersi lub jelita grubego leczono doguzowymi
wstrzyknięciami rekombinowanych przeciwciał jednołań-
cuchowych swoistych dla antygenu ErbB2/HER2. Bada-
czom udało się osiągnąć całkowitą remisję u czterech
spośród dziesięciu kobiet.149 Wyniki podobnie prowadzo-
nej terapii z użyciem interferonu α lub IL-2 były niejed-
noznaczne.51,150

Ponadto za pomocą elektrokoagulacji, elektroporacji,
elektrowaporyzacji można osiągnąć miejscowe zniszcze-
nie guza.151 Elektrochemioterapia oparta na bleomycy-
nie (ECT) jest opcją leczenia wieloogniskowych skórnych
i podskórnych ognisk przerzutowych. Zbadano skutecz-
ność ECT w grupie 52 pacjentek z rakiem piersi i 174
guzkami przerzutowymi do skóry. Wyniki określono
po wielokrotnym zastosowaniu terapii. Całkowitą remi-
sję osiągnięto u 80% chorych, u pozostałych 20% odpo-
wiedź była częściowa.152 Próbowano również wykorzy-
stać w terapii połączenie ECT z cisplatyną, ale wynik nie
był tak dobry.

Żaden z leków powszechnie używanych w terapii no-
wotworów nie jest skuteczniejszy od innych. Regresja
przerzutów do skóry w trakcie ogólnej chemioterapii jest
ograniczona. Osiągana jest najczęściej w raku trzustki le-
czonym gemcytabiną,55 urotelialnych rakach pęcherza
moczowego leczonych cyklofosfamidem, metotreksatem
i 5-fluorouracylem.74 Substancjami użytymi w pojedyn-
czych przypadkach w terapii CUP były cisplatyna, gem-
cytabina, winorelbina i paklitaksel.154,155

Potencjalnymi punktami docelowymi układowej tera-
pii mogą być receptory dla naskórkowego czynnika
wzrostu (EGF), Her-2/neu i kinaza tyrozynowa c-Kit.
Warte rozważenia jest wykorzystanie leków hamujących
angiogenezę lub czynność zrębową.156

Leczenie paliatywne chorych z przerzutami do skóry
obejmuje terapię uśmierzającą ból, świąd i nieprzyjemny

zapach oraz unikanie bakteryjnego nadkażenia zmian.157

W ostatnim czasie badaczom udało się osiągnąć duży po-
stęp w leczeniu zmian skórnych i świądu wywołanych
naciekiem nowotworu.158-160

Analizy czasu przeżycia pacjentów z przerzutami no-
wotworowymi do skóry opublikowali: Hu,90 Benmo-
usly,10 Schoenlaub.15 Zgodnie odnotowali wyższe
współczynniki przeżycia w przypadku raka piersi, w po-
równaniu z innymi nowotworami, np. mediana czasu
przeżycia w raku piersi z wtórnymi ogniskami w skórze
wynosi 42 miesiące, dla innych nowotworów z przerzu-
tami do skóry – średnio 6 miesięcy,9 raka płuca – 2,9
miesiąca.15 Natomiast skumulowany całkowity czas
przeżycia pacjentów z nowotworami narządowymi po-
wodującymi przerzuty do skóry jest nadal szacowany
na mniej niż 12 miesięcy.15,47,60

Podsumowanie
Nawroty choroby nowotworowej często udaje się wykryć
za pomocą szczegółowego, skrupulatnie zebranego wy-
wiadu dotyczącego choroby oraz dokładnego badania fi-
zykalnego w połączeniu z badaniami obrazowymi. Prze-
rzuty do skóry mogą być objawem nawrotu raka,
a nawet pierwszym objawem niewykrytej do tej pory
choroby nowotworowej. Wygląd kliniczny skórnego
ogniska nie daje wystarczających wskazówek co do
umiejscowienia jego źródła.

Udoskonalenie profilu klinicznego, umożliwiające
stworzenie wiarygodnych kryteriów, pozwoliłoby przewi-
dzieć dalszy rozwój choroby i określić jej rokowanie.

W niektórych przypadkach umiejscowienie przerzutu
może być pewną wskazówką co do lokalizacji ogniska
pierwotnego. Nie dotyczy to jednak przerzutów na twa-
rzy i skórze owłosionej głowy.

Rutynowe badania i samodzielnie przeprowadzane
badanie skóry, tkanki podskórnej i widocznych błon ślu-
zowych mogą przyczynić się do wczesnego wykrycia
przerzutów, zwłaszcza że wielu pacjentów twierdzi, że
zmiany znajdują się na skórze od miesięcy, lecz do tej po-
ry im nie przeszkadzały. Decydują się na podjęcie lecze-
nia dopiero, gdy zmiana staje się na tyle zaawansowana,
że zmienia wygląd pacjenta lub zaczyna zaburzać funk-
cjonowanie narządu.

Nie ma dowodów na to, że wczesne wykrycie przerzu-
tów skórnych poprawia rokowanie, jednak prawidło-
wość tej hipotezy potwierdzają pojedyncze opisy przy-
padków, własna obserwacja autorów i niektóre wstępne
wyniki badań.9 Dobry stan kliniczny i psychiczny chore-
go, próba zaoszczędzenia niepotrzebnego stresu związa-
nego z chorobą nowotworową i możliwe wydłużenie cza-
su przeżycia pacjenta powinny być wystarczającymi
argumentami przemawiającymi za rozpoczęciem wcze-
snej diagnostyki i ewentualnej terapii. Konsekwentnie,
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szczegółowo i profesjonalnie prowadzona rejestracja
przypadków pozwoliłaby sprawdzić słuszność tej hipote-
zy, co przyniosłoby korzyść pacjentom.
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Wydłużenie średniej długości i zmiana trybu ży-
cia, nawyków żywieniowych oraz coraz większe
narażenie na kancerogeny sprawiły, że w ostat-

nich dziesięcioleciach wzrosła w Polsce zapadalność
na choroby nowotworowe. Wśród Polek między 40
a 65 r.ż. nowotwory stały się główną przyczyną zgonu.

Nowotwory złośliwe z definicji są zdolne do tworze-
nie odległych przerzutów. Narządami będącymi naj-
częstszym miejscem powstawania zmian wtórnych są
wątroba, kości, mózg. Miejsca powstawania przerzu-
tów zależą od położenia ogniska pierwotnego, ukrwie-
nia i drenażu limfatycznego, a także cech indywidual-
nych samego nowotworu. Wykrycie przerzutów
odległych ma zasadnicze znaczenie w ustaleniu stop-
nia zaawansowania choroby, rokowania i postępowa-
nia terapeutycznego.

Szczególna budowa skóry jako elementu układu
immunologicznego umożliwia wystąpienie przerzu-

tów, między innymi przez immunomodulację, immu-
noselekcję czy maskowania antygenów na komórkach
nowotworowych. Zmniejszona produkcja niektórych
cytokin i osłabiona ekspresja cząsteczek adhezyjnych
na komórkach nowotworowych, niszczenie błony pod-
stawnej przez proteazy oraz wzmożona angiogeneza
prowadzą do utraty kontroli immunologicznej. Me-
chanizmy te mają charakter swoisty, to znaczy, że in-
terferują one z reaktywnością immunologiczną tylko
w stosunku do określonego nowotworu. Przerzuty no-
wotworu do skóry nie są rzadkie, jednak często bywa-
ją przeoczane. Rozpoznanie przerzutów do skóry
w chorobie ograniczonej zmienia klasyfikację stadium
choroby nowotworowej, a przez to leczenie, rokowa-
nie oraz opiekę wspomagającą. Znajomość zmian
skórnych, które wiążą się z przerzutami nowotworo-
wymi, ma więc istotne znaczenie dla oceny procesu
nowotworowego i dalszego postępowania. Wycinki
skórne pobrane w tych przypadkach do diagnostyki
powinny być oceniane przez doświadczonych pato-
morfologów i uzupełnione, na ile to możliwe, szczegó-
łowymi danymi klinicznymi dotyczącymi choroby no-
wotworowej.

Prezentowany artykuł przedstawia przegląd aktual-
nych metaanaliz dotyczących przerzutów nowotworów
narządów wewnętrznych do skóry i pozwala na pogłę-
bienie wiedzy na temat ich klinicznych odmian.
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