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Czerniak skory

Epidemiologia i etiologia

Czerniak skdry jest w Polsce nowotworem wzglednie rzadkim (16 miejsce wérdd wszystkich
zachorowan u mezczyzn i 15 miejsce u kobiet) — w 2000 roku zarejestrowano 1601 nowych za-
chorowan. Wspdtczynnik zachorowalnosci wynosi 3 na 100 000 mieszkaficéw. W ostatnich 18
latach (1982-1999) liczba zarejstrowanych zachorowan wzrosta o 140%, co oznacza roczny
wzrost liczby zachorowan Srednio o okofo 7-8%. Wedtug danych z 2000 roku rejestruje si¢
nieco wigcej zachorowan u kobiet niz u me¢zezyzn (1,2: 1). Mediana wieku zachorowania wy-
nosi 51 lat i jest jednakowa dla obu pici. Przy zwiekszajacej si¢ czestoéci zachorowan zmienia
sie rowniez stopien zaawansowania choroby. Obecnie Srednia grubos¢ czerniaka wynosi poni-
zej 3 mm, a na poczatku lat 90. wynosita ponad 4 mm. Z tym wigze si¢ spadek proporcji zgo-
néw do zachorowan z 63% w 1982 roku do 56% pod koniec lat 90. W 2000 roku zmarfo w Pol-
sce z powodu czerniaka skory 928 chorych (w tym, 463 mezezyzn i 465 kobiet.

Do czynnikéw, ktore zwiekszaja ryzyko zachorowania na czerniaka skéry naleza:

—czeste 1 krdtkotrwale, ale intensywne ekspozycje na stofice (np. cotygodniowe pobyty

na dzialce rekreacyjnej) potaczone z oparzeniami stonecznymi (efekt ten wiaze sie
z promieniowaniem ultrafioletowym B, obecnym w promieniowaniu stonecznym),

— fenotyp wrazliwoéci na stofice (osoby o blond wtosach, niebieskich oczach, jasnej kar-

nacji skory i sktonno$cia do fatwych oparzen stonecznych),

— rodzinny zesp6t znamion atypowych (ang. familiar atypical mole syndrom; FAMS),

—uprzednie zachorowanie na czerniaka i predyspozycje genetyczne.

Obraz kliniczny

Cechy kliniczne czerniaka skory sa odmienne dla postaci wezesnych i zaawansowanych miejscowo:

a) wezesne: plaskie, niesymetryczne (,.kleksowate”) z nieregularnymi i poszarpanymi
granicami ze zdrowa skora, wielobarwne (pola ciemnobrazowe oraz ciemnogranato-
we i miejscami jasnorézowe), o najdtuzszym wymiarze 7-12 mm, bez wyciekoéw z po-
wierzchni zmiany,

b) zaawansowane miejscowo: uwypuklone ponad poziom skory w calosci lub swojej czgsci
(najczesciej w postaci niesymetrycznej brodawki lub kalafiorowatego guzka), w czgsci przy-
padkéw owrzodziate z wydzieling surowiczo-krwista na powierzchni i z cechami aktywnosci
biologicznej (zmiany ksztaitu, barwy i wielkosci oraz podkrwawiania z powierzchni).

Diagnostyka
Badanie podmiotowe i przedmiotowe

Wywiad lekarski obejmuje wszystkie elementy zwickszonego ryzyka zachorowania na
czerniaka (wymienione wyzej) i chorob wspotistniejacych.

Badanie przedmiotowe obejmuje badanie catej skory chorego rozebranego w pozycji le-
zacej (najpierw na plecach, potem na brzuchu). Nalezy zwroci¢ uwage na granice skory
owlosionej glowy, powierzchnie dtoni i podeszwy stop, skore miedzy palcami. Konieczna
jest ocena cech klinicznych podejrzanej zmiany skdrnej i badanie weztéw chtonnych regio-
nalnych sptywow (szyjnych, pachowych i pachwinowych).
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Badania dodatkowe

Badania dodatkowe obejmuja podstawowe badania krwi (morfologia, wskazniki watro-
bowe), badanie ogdlne moczu i rentgenogram klatki piersioej (w projekcji tylno-przedniej
i bocznej). U chorych bez dolegliwosci nie s3 konieczne inne badania.

Postacie kliniczno-patomorfologiczne

Rozroznia si¢ 4 postacie kliniczno-patologiczne czerniakow skory:

— czerniak szerzacy si¢ powierzchownie (ang. superficial spreading melanoma, SSM) ob-
serwowany u 30-40% chorych (w USA stanowi wigkszo$¢ — 70%),

— czerniak guzkowy (ang. melanoma nodularis; NM) najczgéciej rozpoznawany w popu-
lacji polskiej (50-60%),

—czerniak z plamy soczewicowatej (ang. lentigo maligna melanoma; LMM) o mniejszej
agresywnosci biologicznej niz pozostate typy czerniaka i wystepujacy rzadko (5%),
przewaznie w skorze twarzy starszych kobiet o jasnej karnacji,

— czerniak podpaznokciowo-podeszwowy (ang. acrial lentiginous melanoma; ALM) wy-
stepujacy w obrebie fozyska paznokcia lub skory dioni i podeszwy stop i obserwowany
rzadko (5§%) w populacji rasy biatej (najczesciej tj. w 70% przypadkéw rozpoznawany
jest u osob rasy zoltej i czarnej, wyjatkowo chorujacych na czerniaka).

Roznicowanie

Rozpoznanie réznicowe czerniakow obejmuje:

a) czerniaki cienkie — tagodne znami¢ barwnikowe (naevus pigmentosus benignus), zna-
mie biekitne (naevus coeruleus), plama soczewicowata (lentigo actinicum senilis) i po-
wierzchowny rak podstawno-komorkowy (basal-cell carcinoma superficialis),

b) czerniaki rozwini¢te — rogowacenie fojotokowe (keratosis seborrhoica), rak podstawno-
-komorkowy zabarwiony (basal-cell carcinoma pigmentosum), naczyniak skory szczeg6l-
nie zawierajacy skrzepline (angioma tromboliticum), ziarniniak ropiejacy (granuloma
pyogenicum) i wtokniak skory (dermatofibroma — histiocytoma, angioma sclerosans).

Ocena stopnia zaawansowania

Stopiefi zaawansowania czerniaka skory powinien by¢ ustalany na podstawie klasyfikacji
AJCC/TNM w modyfikacji z 2002 roku (Tabela I i IT).

Tabela I. Kategorie klasyfikacji wedlug systemu TNM dla czerniaka skéry

Cecha T grubosé (mikro-) owrzodzenie
nacickwp
T1 > 1,0 mm a: bez owrzodzenia i II/III wg. Clarka
b: z owrzodzeniem lub IV/V wg. Clarka
T2 1,01-2,0 mm a: bez owrzodzenia
b: z owrzodzeniem
T3 2,01-4,0 mm a: bez owrzodzenia
b: z owrzodzeniem
T4 > 4,0 mm a: bez owrzodzenia
b: z owrzodzeniem
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Cecha T grubos¢ (mikro-) owrzodzenie
nacieku
Cecha N liczba N Typ przerzutu
Z przerzutami
N1 1 wezet chionny a: mikroprzerzut*
b: makroprzerzut**
N2 2-3 wezly chlonne a: mikroprzerzut®

b: makroprzerzut**
c: in-transit/satelitoza
bez przerzutéw w weztach chtonnych
N3 4 lub wigcej wezidéw chionnych
lub pakiet weztowy
lub in-transit/satelitoza wraz
z przerzutami do wezta(-6w) chtonn(-ego) ych

Cecha M Umiejscowienie Poziom LDH
W SUTOWicCy
Mla skdra, tkanka podskoérna lub inne prawidiowy
poza sptywem wezly chfonne
M1b ptuca prawidiowy
Mlc inne niz w/w narzady trzewne, prawidiowy
kazde umiejscowienie podwyzszony

* mikroprzerzuty — sa rozpoznawane mikroskopowo po biopsji wezta wartowniczego lub po elek-
tywnej limfadenektomii
** makroprzerzuty — sg definiowane jako klinicznie badalne wezly chtonne z przerzutami potwier-
dzonymi po limfadenektomii lub kiedy przerzuty przekraczaja i naciekaja poza torebke wezia

Tabela I1. Podzial na stopnie zaawansowania kliniczno-patologicznego
czerniaka skory wedlug klasyfikacji AJCC / TNM

Stopnie kliniczne* Stopnie patologiczne™*
T N M T N M
0 Tis NO MO Tis NO MO
1A Tla NO MO Tla NO MO
1B T1b NO MO T1b NO MO
T2a NO MO T2a NO MO
ITIA T2b NO MO T2b NO MO
T3a NO MO T3a NO MO
1B T3b NO MO T3b NO MO
T4a NO MO T4a NO MO
11C T4b NO MO
111 kazdy T  kazdy Nbc MO
IITA T1-4a Nla MO
T1-4a N2a MO
I11B T1-4b Nila MO
T1-4b N2a MO
T1-4a Nib MO
T1-4a N2b MO
T1-4a N2c MO
II1C T1-4b Nib MO
T1-4b N2b MO
T1-4b N2c MO
kazdy T N3 MO
v kazdy T  kazdy N kazdy M kazdy T kazdy N kazdy M
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* Stopniowanie kliniczne obejmuje mikrostopniowanie ogniska pierwotnego i kliniczna/radiologicz-

ng ocen¢ obecno$ci przerzutéw. Dlatego, z zasady, moze by¢ zastosowane tylko po wycigciu ogniska
pierwotnego czerniak skory (biopsji wycinajace;j).
** Stopniowanie patologiczne zawiera w sobie, z zasady, mikrostopniowanie ogniska pierwotnego
oraz mikrostopniowanie weztow chtonnych regionalnego splywu: po biopsji wezta wartowniczego lub
po limfadenektomii (z wyjatkiem stopni 0 i IA, w ktdrych nie wykonuje si¢ operacji w obrebie we-
zléw chionnych regionalnego splywu).

Leczenie
Decyzje terapeutyczne

W przypadku podejrzanej zmiany barwnikowej konieczne jest wycigcie, najczescie]
w znieczuleniu miejscowym i w warunkach ambulatoryjnych (biopsja wycinajaca). Po histo-
logicznym potwierdzeniu rozpoznania czerniaka nalezy podja¢ decyzje o ewentualnym
»docieciu” S§wiezej blizny po biopsji i skierowaniu chorego do obserwacji. W przypadku
dysponowania technologia biopsji wezla wartowniczego nalezy kwalifikowaé do niej cho-
rych o gruboSci nacieku czerniaka powyzej 0,75 mm. W przypadku pozytywnego wyniku
biopsji wezta wartowniczego konieczna jest limfadenektomia odpowiedniego sptywu
chtonki. U chorych obserwowanych, w przypadkach klinicznie wyczuwalnego powi¢kszenia
wezla/6w chtonnych nalezy wykona¢ biopsja aspiracyjna cienkoiglowa (BAC) i w przypad-
ku weryfikacji zmian przerzutowych konieczna jest limfadenektomia danego sptywu. Le-
czenie uzupelniajace u chorych po leczeniu chirurgicznym nie jest zalecane rutynowo (do-
tyczy to zaréwno radioterapii, jak i leczenia systemowego).

U chorych w stadium rozsiewu (IV stopien wedtug Klasyfikacji TNM) wskazane jest
w ramach codziennej praktyki podjecie proby chemioterapii programami wielolekowymi
zawierajacymi dacarbazyng (DTIC) lub samym DTIC, majac na uwadze szans¢ uzyskania
odpowiedzi zaleznie od lokalizacji przerzutdw.

Leczenie chirurgiczne

Ognisko pierwotne

Postepowaniem z wyboru u chorych na czerniaka skory nadal pozostaje leczenie chirur-
giczne. W ciagu ostatniej dekady zmienila si¢ zasadniczo filozofia tego leczenia. Po pierw-
sze, zastosowanie systemu TNM wymaga wprowadzenia biopsji wycinajacej ogniska pier-
wotnego czerniaka skory (cecha T) i biopsji wezta wartowniczego (cecha N). W literaturze
angielskiej wykonanie tych biopsji i ustalenie mikroskopowych parametréw rokowniczych
dla T i N nazywane jest mikrostopniowaniem (ang. microstaging). Po drugie, coraz wigcej
danych wskazuje na zasadno$¢ (mozliwo§¢) stosowania wezszych marginesow zdrowych tka-
nek w leczeniu ogniska pierwotnego niz praktykowano do niedawna. Po trzecie u chorych
z klinicznie wyczuwalnymi i potwierdzonymi cytologicznie przerzutami do weztéw chion-
nych wykonujemy: a) w splywie pachwinowym usunigcie weziéw trdjkata udowego, biodro-
wych i zastonowych, b) w spltywie pachowym usuniecie wszystkich weztow zgodnie z defini-
cjg anatomiczng tego dolu, co z punktu widzenia techniki chirurgicznej nie ma nic wspdlne-
go z limfadenektomia diagnostyczna (elektywna) wykonywana np. u chorych na raka piersi.

Biopsja wycinajaca ogniska pierwotnego czerniaka skdry jest pierwszym, podstawowym i ko-
niecznym do wykonania zabiegiem chirurgicznym u wszystkich chorych. Jednocze$nie jest
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jedyna zalecang metoda diagnostyczng wykonywang w celu potwierdzenia rozpoznania czernia-
ka i ustalenia najwazniejszych czynnikdéw rokowniczych. Obowigzuje wyciecie podejrzanej zmia-
ny barwnikowej w catodci z cie¢ eliptycznych i marginesem zdrowej skory 1-2 mm w znieczuleniu
miejscowym. Powstaly w ten sposdb wrzecionowaty ubytek skdry jest fatwy do prostego, bezpo-
Sredniego zeszycia u wigkszoSci (powyzej 85%) chorych. Dluga of wrzecionowatego ubytku
skornego powinna by¢ zawsze réwnolegta do dtugiej osi koficzyny, lub, w potozeniu na tutowiu,
skierowana do najblizszego splywu chfonnego. Ulatwia to istotnie wykonanie biopsji wezta war-
towniczego i ostateczne wyciecie blizny po biopsji w zalecanych granicach zdrowej skdry. Dlate-
go biopsji wycinajacej nie wolno wykonywac z cig¢ poprzecznych do dtugiej osi koficzyny.
W ostatecznym raporcie badania mikroskopowego konieczne sa nie tylko informacje o typie
czerniaka, ale rowniez okreSlenie: glebokosci nacieku wedtug Breslowa (w milimetrach!), stop-
nia naciekania wedtug Clarka i oceny istnienia (mikro-) owrzodzenia na powierzchni czerniaka.

We wspdiczesnym postepowaniu wyciecie radykalne czerniaka skory sprowadza si¢ do py-
tania o szeroko$¢ i glebokos$¢ wyciecia blizny po biopsji wycinajacej. Ryzyko pojawienia si¢
wznowy miejscowej zalezy bardziej od grubosci nacieku czerniaka niz szeroko$ci marginesoéw
zdrowych tkanek stosowanych podczas wyciecia. Uzasadnione jest, aby przy wycinaniu blizny
po usunietym czerniaku stosowaé marginesy zdrowej skory odpowiednio do znanej z badania
patologicznego grubosci naciekania czerniaka wedlug Breslowa (mikrostopniowanie).

Ryzyko nawrotu miejscowego czerniaka zalezy w wiekszym stopniu od grubosci nacieku
niz szerokoS$ci zastosowanych margineséw przy jego wycigciu. Co wiecej, pojawiajace sie
wznowy (miejscowe, in-transit) odzwierciedlaja cechy biologiczne czerniaka, a nie sa wyni-
kiem nieprawidlowego leczenia chirurgicznego. Wnioski z przeprowadzonych dotychczas
badan wskazuja, ze cienkie czerniaki (= lmm nacieku) nalezy wycia¢ z marginesem 1 cm
zdrowej skory, a wszystkie pozostale (o grubosci nacieku > 1mm) z marginesem 2 cm.

Amputacji, z wyjatkiem palcow rak i stop, u chorych na zaawansowane miejscowo czer-
niaki nie nalezy wykonywac.

Wezly chlonne
Koncepcja biopsji wezta wartowniczego (ang. sentinel node biopsy) polega na przyjeciu
dwoch zatozen:
— poszczegblne obszary skory cechuja si¢ drenazem chtonki do SciSle okreslonego wezta
chionnego najblizszego splywu (najcze¢sciej pojedynczego, rzadko dwoch lub wigcej),
— rozsiew og6lnoustrojowy jest poprzedzony najczesciej (ponad 80% chorych) przerzu-
tami droga chfonng do najblizszego sptywu limfatycznego.
Zgodnie z definicja, wezel wartowniczy jest pierwszym i najbardziej prawdopodobnym
miejscem przerzutu czerniaka skory do regionalnego spiywu chtonki.
Do biopsji wezla wartowniczego kwalifikuje sie chorych na czerniaki skory tulowia
i koficzyn po biopsji wycinajacej, z czerniakami o grubosci nacieku powyzej 0,75 mm, bez
objawOw Kklinicznych przerzutéw i z minimalnym ryzykiem powiktan znieczulenia ogolne-
go. Nie kwalifikuje si¢ chorych na czerniaka bton §luzowych i gatki ocznej, po wycieciu
czerniaka, z zastosowaniem przesunietych ptatdéw skornych, z przeciwwskazaniami do
znieczulenia ogdlnego i kobiet w ciazy.
Nalezy przestrzegac SciSle ustalonej techniki biopsji wezta wartowniczego:
—w przeddzien biopsji podanie §rodskornie koloidu zawierajacego izotop “technetu
w miejsca odlegle par¢ milimetrow od blizny po biopsji wycinajacej po obu jej stro-
nach i w polowie diugosci,
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—wstrzykniecie barwnika (okoto 1 ml) w analogiczne miejsca §rodskornie na kilkanascie
minut przed rozpoczeciem operacji,

— oznaczenie flamastrem miejsca lezacego bezposrednio nad okolica najwyzszego wy-
chwytu izotopu mierzonego gtowica gamma-kamery na skorze sptywu chtonnego,

— po nacigciu skory (2-5 cm diugosci — w pachwinie pionowo, w splywie pachowym po-
przecznie) preparowanie tkanki tluszczowej ,na ostro” wedlug wskazania glowicy
gamma-kamery i/lub przebiegu wybarwionych naczyi chionnych,

—usuni¢cie odnalezionego wezla wartowniczego i potwierdzenie jego wysokiej aktywno-
$ci izotopowej na stoliku instrumentacyjnym,

—kontrola glowica resztkowej aktywnosci izotopowej 1 wartosci tta tkanek w ranie operacyjnej,

—badanie histopatologiczne usuni¢tego wezta wartowniczego (badania srédoperacyjne-
go nie wykonuje si¢),

— zamknig¢cie warstwowe rany po biopsji ww zamykamy (bez stosowania drenazu rany),

—w kolejnym etapie wyciecie blizny po biopsji wycinajacej wraz z miejscami wstrzyknie-
cia barwnika (w marginesach zaleznych od znanej grubosci nacieku wedtug Breslowa).

Decyzja o ewentualnym dalszym leczeniu nastepuje po otrzymaniu ostatecznych wyni-

kéw badania histopatologicznego (okoto 7-14 dni). W przypadku stwierdzenia zmian prze-
rzutowych konieczne jest wykonanie limfadenektomii odpowiedniego spiywu.

W grupie chorych niepoddawanych biopsji wezta wartowniczego zalecana jest obserwacja.

W przypadku powickszenia weziéw chtonnych regionalnego sptywu, konieczne jest wykona-
nie BAC, ktdrej dodatni wynik wskazuje na koniecznos$¢ limfadenektomii danego sptywu.

Leczenie uzupelniajace

Zmiany przerzutowe do wezidéw chionnych decyduja o gorszym rokowaniu, z czego wy-
nika stale poszukiwanie metod leczenia uzupelniajacego w ramach prospektywnych badan
klinicznych. Standardowe stosowanie uzupetniajgcej radioterapii lub/i chemioterapii w co-
dziennej praktyce nie ma uzasadnienia naukowego. W czeSci prospektywnych badan kli-
nicznych wykazano, ze podawanie interferonu-alfa moze wydiuzy¢ przezycia bezobjawowe,
ale pozostaje bez wptywu na przezycia ogdétem tych chorych.

Leczenie chorych w stadium uogdlnienia

U chorych z rozsiewem mediana czasu przezycia wynosi okoto 6 miesigcy. Chemiotera-
pia, immunoterapia lub chemio-immunoterapia systemowa moze powodowac spektakular-
ne odpowiedzi u nielicznych chorych.

Algorytm postepowania — podsumowanie

Algorytm postgpowania (Rycina 1) u chorych na czerniaki skory obejmuje nast¢pujace
podstawowe elementy:

1. W celu ustalenia rozpoznania nalezy wykona¢ biopsj¢ wycinajaca.

2. Szeroko$¢ wycigcia blizny po biopsji zalezy od grubosci nacieku wedtug Breslowa (mi-
krostopniowanie).

3. Wykonanie biopsji wezta wartowniczego jest uzasadnione u chorych z czerniakiem
o grubosci powyzej 0,75 mm.

4. Limfadenektomia jest wskazana tylko u chorych z potwierdzonymi przerzutami do
weziow chtonnych regionalnego sptywu chionki.
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Rycina 1. Schemat postepowania u chorych na czerniaki skory

System GLASGOW

1 = Zmiana rozmiaru

2 = Zmiana ksztaltu

3 = Zmiana koloru

4 = Stan zapalny

5 = Saczenie lub krwawienie
6 = Zmiany czucia

7 = Rozmiar > 7 mm

Biopsja wycinajaca
czerniaka skory

Y

Okreslenie TNM
mikrostopniowanie

Y

Wezly chionne
regionalnego spltywu

System ABCD
A = Asymetria
B = Brzegi
C = Kolor
D = Duzy rozmiar
(> 6 mm)
Wyczuwalne
klinicznie
Weryfikacja
biopsja aspiracyjna
cienkoigtowa
nie

tak

\

limfadenektomia

obserwacja

Niewyczuwalne
klinicznie

Y

Weryfikacja
biopsja wezla
wartowniczego

nie
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