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Skréty uzyte w pracy.
Perliste grudki prcia (pearly penile papuleBPP).
Inwazyjny rak kolczystokomdrkowy acia (squamous cell carcinomagCC).
Srédnabtonkowe nowotworzenieggia (penile intraepithelial neoplasiiN)
Srédnabtonkowe nowotworzenieggia stopnia 1(penile intraepithelial neoplagtéyi)
Srodnabtonkowe nowotworzenieagia stopnia 2(penile intraepithelial neoplagty2)
Srodnabtonkowe nowotworzenieagia stopnia 3 (penile intraepithelial neoplasi®By3)
Choroba Bowena (Bowen’s diseaB&))
Erytroplazja Queyrata (erythroplasia of QueyED)
Bowenoid papulosisBP)
Wirus brodawczaka ludzkiego (human papilloma vikiBY)
Liszaj ptaski (lichen planug;P)
Liszaj plaski jamy ustnej (oral lichen plan@;P)
Liszaj ptaski mskich naradéw ptciowych (male genital lichen plandGLP)
Zapaleniezotedzi Zoona (Zoon balanitiZB)
Leukoplakia w jamie ustnej (oral leukoplakiat.)
Leukoplakia mskich narzdow piciowych (male genital leukoplakistGL )
Liszaj twardzinowy (lichen sclerosusS)

Liszaj twardzinowy maskich naradow ptciowych (male genital lichen sclerosMiGLS)



1. WSTEP

1.1. Budowa mgskich zewretrznych narzadow piciowych.

Narzady piciowe neskie dzieli st na zewrtrzne i wewrtrzne (-6). Do
naradow piciowych zewstrznych u mzczyzn ergana genitalia masculina
externg naleza: pracie (peni9 wraz z cewl moczow (urethra), uchodacymi do
niej gruczotami opuszkowo-cewkowymi i gruczotlem Wawym oraz moszna

(scrotun).

1.1.1. Pycie.

W praciu wyrézniamy nasag¢l albo korzé (czg$¢ tylna; radix peni3, trzon
(czes¢ srodkowa;corpus penisi zotadz (cze$¢ przedniaglans penis s. balanps

Nasada oraz tylna e trzonu tworz ukryta pod skog ustalom czg$¢ pracia
(pars fixa; pars occultp nieruchomo pakczora wskutek zrénigcia st btony
biatawej obu ciat jamistych z kémi tonowymi i kulszowymi. Dodatkowo nasad
pracia przytrzymug wigzadto wieszadtowe li@amentum suspensorigm lezace
giebiej wigzadto procowateligamentum fundiforme Przednia og¢ trzonu izotadz
naleza do wiszicej nad workiem mosznowym ruchomeg&a pracia (ars mobilis;
pars pendula Na walcowatym trzonie pecia, nieco sptaszczonym w kierunku z
gory ku dotowi, wyr@gniamy powierzchrd gérm, zwary grzbietem pacia (dorsum
penig oraz dolm powierzchng cewkowy (facies urethrali¥, ktére przechodg w
zaoknglone brzegi boczne.

Zotadz pracia pokryta jest napletkiempieputiun), w ktéorym maemy
odr&ni¢ blaszk wewretrzng i zewrgtrzna. Na wierzchotkuzotedzi znajduje si
ujscie zewntrzne cewki moczowejostium urethrae externym Grubszy brzeg
podstawyzotedzi tworzy koror zotedzi (corona glandi¥, z tytlu ktorej znajduje si
szyjkazotedzi (collum glandi3. Wyrdzniamy 2 powierzchnieotedzi: gérry i dolna.
Ponkej ujscia cewki moczowej, w linii poodkowej do powierzchni dolnej
przyczepione jest wdzideltko napletka ffenulum preputd, taczace s¢ swoim
drugim kaicem z blaszk wewretrzna napletka. Diug& wedzidetka jest osobniczo

zmienna i bierze udziat w prawidtowym odprowadzaméypletka.



Pracie zbudowane jest z dwdéch ciat jamistyaorpora cavernosa perjis
potozonych po stronie grzbietowej oraz z ciatgbgrzastego qorpus spongiosum

peniy, lezacego po stronie cewkowdRrycina 1.1).

Rycina 1.1. Przekr6j pacia: 1. Powierzchowna i ¢gboka grzbietowazyla pracia. 2. Grzbietowa
tetnica prcia. 3. Skoéra. 4. Powierzchowna peivpracia. 5. Géboka powgz pracia — powgz Bucka.

6. Przestrzé pod ostonk biatawg. 7. Tetnica ciata jamistego. 8. Tkanka erekcyjna (ciakmiste). 9.
Ostonka biatawa (2 warstwy — zewgirzna podtana i wewrgtrzna poprzeczna). 10. Cialalirzaste.

1.1.1.1. Ostonki pgcia.

Postpujac od zewntrz do wewntrz wyrdzniamy nasfpujace ostonki trzonu
pracia: skée, ostonk migsniowa (tunica mascularis ostonk tacznotkankow
wiotka (powigz powierzchowna piia; fascia superficialis pen)s ostonk
tacznotkankow widknista (powiez gleboka pacia; fascia profunda pen)s btorg
biatawa.

Skéra - cienka, delikatna, nie zawiera tkankiztzowej, nieowtosiona lub
prawie nieowtosiona, z wytkiem nasady picia. Na dolnej powierzchni gcia w
linii posrodkowe] widoczne jest przebarwione pasmo - szeyigrfaphe penij
przedhizajacy sk w szew mosznyrgphe scrot) i krocza (aphe perinéi.

Ostonka mg$niowa pacia zawiera gtéwnie witokna spryste i na swej
wewrgtrznej powierzchni wystana jest Aoy siateczkowat warstwg komorek
migsniowych gtadkich, pozostgg w zwiazku z btora kurczliwg moszny. Nagicie
tych komérek zmienia powierzclnskory w stanie spokoju i w stanie wzwodu.

Tylna czs$¢ ostonki mesniowej przechodzi w btapkurczliwg moszny.



W ostonce 4cznotkankowej wiotkiej przebiegajparzystezyty grzbietowe
powierzchowne picia, natomiast pod ostoaktacznotkankow widknisty biegra

nieparzystayta, ttnica i nerw grzbietowy pcia.

1.1.1.2. Ostonki napletka.

Od zewntrz do wewntrz wyrézniamy 5 warstw: sk@; ostonke migsniowa,
ostonk: tacznotkankow wiotka, drugy ostonke migsniowa, drugy warstwe skorr.
W budowie napletka nie bierze udziatu peivglcboka pacia, ktéra kaczy sk u
podstawyzotedzi (obrzk powstaje gtébwnie w ostoncedznotkankowej wiotkiej).
Warstwa skorna blaszki wewtnznej napletka oraz skoéraotedzi przybierag
charakter btonysluzowej, jednak wyspowanie gruczotow tojowych dowodzi
przynalenos¢ do skory. Naskorek jest tu bardzo cienki i nacayrgkorne
przeswiecap. Nieliczne gruczoty tojowe wyspujace w skorze blaszki wewtrznej
napletka nazywamy gruczotami napletkowymglafdulae preputialgs brak
natomiast wiosow. Cienka skofatedzi gruczotdw tych nie posiada, przylega ona
bezpdrednio do btony biatawejotedzi. Wydzielina gruczotéw napletkowych oraz
ztuszczone komorki nablonka wielowarstwowego plegii twora mastk
(smegmy zawieragca obfita flore bakteryjra.

1.1.1.3. Unerwienie i ukrwienie pacia.

Tetnice: tetnica gkboka pscia i ftnica grzbietowa picia obustronnie (od
tetnicy sromowej wewetrznej) ze strony krocza, z przodu gaé mosznowe
przednie odgtnic sromowych zewgirznych (z ¢tnicy udowe)).

Zyly: zyta grzbietowa pacia, parzystazyla grzbietowa powierzchowna
pracia, zyly gtebokie pacia. Zyly te maj pokczenia z zytami kregostupa
(mozliwo$¢ przerzutowania nowotworow miednicy mniejszej izaddw piciowych
zewretrznych do kegostupa, nawet czaszki z omjaiem serca i ptuc).

Naczynia chtonnel. w ciatach jamistych i w cieleagczastym. 2. w powki

powierzchownej pycia. Odptyw gtdwnie do wztow chtonnych pachwinowych, w
mniejszym stopniu do gztéw biodrowych wewsetrznych.

Nerwy: zaréwno nerwy rdzeniowe (nerw grzbietowya@a z nerwu
sromowego odchodzy od splotu krzyowego), jak i autonomiczne (widkna splotu

miedniczego).



1.1.2. Moszna.

Moszna jest zwisagym nieparzystym workiem podzielonym za pomoc
przegrody g¢eptum scroji na dwie nierdwne komory i skladagste szczegolnie
zbudowanej skory i tkanki podskaérnej, tak zwanenigtkurczliwej funica darto$.
W szerszym znaczeniu do worka mosznowego zaliczadwniez ostonki
obejmupce jpdro, najdrze oraz powrGzek nasienny. Ze wzifiw
dermatologicznych omowiono tylko 2 warstwy ostorgretrznej, ktora sktada si
ze skory, btony kurczliwej i powzi nasiennej zewgtrznej. Skora moszny jest
cienka, stabo owlosiona i ciemniej zabarwiona pozostata skoéra; zawiera ona
liczne i due gruczoty tojowe i potowe. Mieszki wtosows \wynioste i wyczuwalne.
Rowniez naczynia krwionéne przewanie przéwiecap przez cieni skok. Skora
moszny nie zawiera tkanki ttuszczowej, natomiast pgata we wiokna sgyste.
Btona kurczliwa 4czy sk z miesnidwka tkanki podskérnej pcia, krocza i okolicy
pachwinowej, wytwarzag tak zwan miesnidwke ptciowa (muscularis genitalis W
zalenosci od naptcia pasm n@sniowych obgtos¢ worka mosznowego ulega

Zmianie.

1.2. Odmiany normy.

U niektorych pacjentéw pojawieniegsiub obecné¢ jakichkolwiek zmian
skornych lubsluzowkowych w okolicy zewgtrznych narzdéw piciowych mae
powodowa wenerofob¢ i wielokrotne wizyty u lekarza. Znajorsd wsréd
dermatologéw i urologébw standw ,niepatologicznychézyli odmian normy,
pozwala unika¢ wdrazenia zlednego leczenia i ogranicZysic do uspokojenia
pacjenta. Jedynym wskazaniem do interwencji lekeyskydap sic by¢ wskazania

kosmetyczne. Odmiany normy przedstawiondatbeli 1.1(1, 7, §.

Tabela 1.1. Odmiany normy.

Przebarwiony szew pcia, moszny i krocza

Widkniaki miekkie

Perliste grudki picia

Uwypuklone i/lub przemieszczone gruczoty tojowe
Typowe znamiona barwnikowe

Uwypuklone naczyniaylne

Naczyniaki i rogowce

Bier’'s spots

Stan po cgsciowym lub catkowitym usurciu napletka




1.2.1. Przebarwiony szew pcia, moszny i krocza.

Na skérze cewkowej powierzchnigpia w linii pasrodkowej uwidacznia i
przebarwiony szew pcia Rycina 1.2, przedtiajacy sk w szew mosznyRycina
1.9 i krocza.

1.2.2. Widkniaki migkkie.

Wsrdd 750 przypadkowo wybranych osob widkniakikkie stwierdzono u
46% o0s0b 9). Najczstsze lokalizacje obejmwjpachy, pachwiny, rzadziej skor
moszny, trzon pcia Rycina 1.4 i rowek zaoledny (Rycina 1.5.
Udokumentowano zwrek czstszego wyspowania zmian z otykmia, cukrzya,
zespotem Gardnera oraz u osob posyy50. rokuzycia. W obrazie klinicznym
widkniaki migkkie przedstawiaj si¢ jako wystagce ponad powierzchgiskory
zmiany w kolorze skéry lub nieco przebarwione, amigrach od kilku milimetrow,
rzadziej kilku centymetrow. Nie dajdolegliwasci subiektywnych, jednak tarcie o
bielizne maze doprowad#i do krwawie i nadkaen bakteryjnych. Leczenie polega

na usungciu zmian za pomagcelektrokoagulacji lub kriochirurgii.

1.2.3. Perliste grudki prcia.

Wedlug r@nych autorow ogstasé wystepowania perlistych grudek gquia
(pearly penile papules; PPP) waha sd 14.3 do 48% riczyzn (0). PPP
najczsciej obserwujemy u nieobrzezanych chtopcéw w wiekijrzewaniaoraz u
miodych mezczyzn. Zmiany nieco Z#ciej spotyka s u oséb rasy czarnej. W
obrazie klinicznym PPP najexiej przedstawiaj sig jako liczne 0.5-2 mm kopulasto
wynioste grudki o r@owo-biatawym, rzadziej zoltawym zabarwieniu lub
przezroczyste, uktadage sé w jeden lub kilka rgdow na koroniezotedzi, po obu
stronach wdzidetka, rzadziej w rowku zatednym, opasujc zotadz czgsciowo lub
w catasci (Ryciny 1.6, 1.7. Zmianomsluzowkowym nie towarzysg dolegliwaci
subiektywne. Ukierunkowanie grudek »neo by jednostronne (cZciej
proksymalne), rzadziej dystalne i wielostronne. <apb gtboka proliferacg PPP,
rozchodzacych sé promienicie od ugcia zewrtrznego cewki moczowej do korony
z0tedzi. Obserwowano réwniePPP na trzonie peia bez lub z towarzyszymi
zmianami na koronigeotedzi. W badaniu histopatologicznym zmiany w przehieg
PPP wykazuj utkanie charakterystyczne dla akralnych naczymidddniakow. W

celu usungcia perlistych grudek pria, gtdwnie ze wskahakosmetycznych oraz u



pacjentow z wenerofol)i mazemy stosowéa waporyzagi za pomog lasera C§
kriochirurgi, rzadziej tgeczkowanie oraz elektrokoagulacj

1.2.4. Przeroste gruczoty tojowe/ektopowe gruczotgjowe.

Liczne gruczoty tojowe w okolicy genitalneja snie tylko zwhzane z
mieszkami wiosowymi, na przyktad na trzonieaga, lecz mog znajdowé si¢
niezalenie od nich na blaszce wewrenej napletka i nogsznazwe gruczotow
Tysona W obrazie klinicznym dominajliczne, skupione, aéttawym zabarwieniu
drobne grudki, nie sprawigge dolegliwdci subiektywnych Rycina 1.§. W
pojedynczych doniesieniach opisywano linijny ukgadczotéw tojowych na trzonie
pracia orazektopowe przemieszczenie z gagm zotedzi, jednak czsciej ektopia
dotyczy ust. Ektopowe gruczoty tojowe stwierdzasiokoto 7% mzczyzn (1). W
znacznego stopnia hiperplazji zmiany moby¢ mylone z kiykcinami oraz z

migczakiem zakanym i niepotrzebnie leczone.

1.2.5. Znamiona barwnikowe.

Wrodzone i nabyte znamiona barwnikowe madgkalizowa sig w okolicy
genitalnej Ryciny 1.9, 1.10. Cullen S.I. 12) podaje, # 9% nxzczyzn miato
przynajmniej jedno nabyte znagrbarwnikowe w okolicy genitalnej w agju zycia.
Ingerencja lecznicza zalg od typu znamienia i od stwierdzenia atypowychhcec

badaniu dermoskopowym.

1.2.6. Uwypuklone naczyniaylne.

Ze wzgkdu na cienk skor oraz brak tkanki podskérnej, ¢sto maemy
obserwowa, zwtaszcza na grzbietowej powierzchniaga, wydatne naczyniaylne
(Ryciny 1.11, 1.12

1.2.7. Bier’s spots.

Punkcikowate biate plamki najprawdopodobnie o paaltamaczyniowym,
powstajce w wyniku wazokonstrykcji, zlokalizowane neatedzi. Podobne zmiany
maozemy obserwowana dtoniach i przedramionach3).



1.2.8 Naczyniaki starcze.

Czesto wystpujace, idiopatyczne czerwone grudki, zwane z
rozszerzeniem nac#yZlokalizowane zwykle na tutowiu, nierzadko zajmuakolice
zewretrznych narzdow piciowych Rycina 1.13. W badaniu histopatologicznym
najczsciej wykazujp utkanie charakterystyczne dla angiokeratoma. Nyenagaj
leczenia, jednak w przypadku licznych zmianzm® z powodzeniem stosowva

usungcie za pomog elektrokoagulacji lub destrukgcjaserem 14).

1.2.9. Rogowiec krwawy Fordyce’a.

Liczne zmiany grudkowe o zabarwieniu sino-fioletowy klinicznie
wykazupce podobiastwo do naczyniakow starczych, lecz niecgksize (2-5 mm).
Zwykle s lokalizowane na mosznieRycina 1.14, rzadziej na trzonie kotedzi
pracia u mtodych dorostych lub oséb &ednim wieku Wydaje sg, iz zmiany g
nieszkodliwe, przy czym rzadko, pod wptywem urazéwoga by¢ przyczyra
krwawien (15). Leczenie jak w przypadku naczyniakéw starczychngdsporo

Zmian nawraca

1.2.10 Obrzezanie.

Wystepujace u prawie wszystkich noworodkéw zespolenie wgrznej
blaszki napletka zotedzia jest zjawiskiem fizjologicznym. Odprowadzenie retpa
jest maliwe u 50% chtopcow po zakeozeniu pierwszego rokgycia oraz u 80% -
po drugim roku, w zwizku z czym obrzezanie powinnogsprzeprowadza po
drugim roku zycia. Urolodzy wyréniaja trzy rodzaje obrzezania: plastyk
poszerzajca (poszerzenie obwodu napletka we&d dystalnej), obrzezanie
czesciowe oraz catkowite Ryciny 1.15, 1.16, 1.1/ Najczstsze wskazania do

wykonania obrzezania przedstawiondabeli 1.2(7, 8, 16.

Tabela 1.2. Gtéwne wskazania do wykonania obrzezami

Stulejka

Stan po zatupku

Nawracajce zapaleniaotedzi i napletka
Srodnabtonkowe nowotworzenieagia
Wzgledy religijne lub kosmetyczne




Rycina 1.5.Przet§arwmny szew pc|a. Rycina 1.3. Przebarwiony szew moszny.

Rycina 1.4. Przebarwione witdkniaki Rycina 1.5. Wi6kniak miekki w rowku
miekkie na trzonie pracia. zazotednym.

Rycina 1.6. Perliste grudki prcia. Rycina 1.7. Perliste grudki picia.

Rycina{ 1.9. Typowe zﬁanq' barwnikowe na
trzonie pracia (pacjent po obrzezaniu).

Rycina 1.8. Przeroste gruczoy lojowe.



Rycina 1.10. Typow zZnang barwnikowe
na zotedzi u pacjenta z tuszczyg.

N,

Rycina 1.12. Wystajce naczyniazylne. Rycina 1.13. acyniak na blaszce
wewnetrznej napletka.

Rycina 1.14. Liczne rogowce krwawe na

Rycina 1.15. Pacjent z zachowanym
mosznie. napletkiem.

Rycina 1.16. Pacjent po agciowym Rycina 1.17. Pacjent po catkowitym
obrzezaniu. obrzezaniu.



1.3. Podziat dermatoz okolicy genitalne;.

Istotnym z praktycznego punktu widzenia wydaje podziat dermatoz
meskich naradéw piciowych na podstawie obrazu klinicznego, roisitie
wyodrebnienie standéw i choréb przebiegajch z obecnaia wykwitow o
czerwonym Tabela 1.3 i biatym zabarwieniuTabela 1.4, z obecnécia nadzerek,
owrzodzeé i pecherzy Tabela 1.9 oraz z obecriwia grudek, guzkéw lub guzow
(Tabela 1.9; oddzielm grupe stanows zapalenia zoledzi i/lub napletka
(balanitis/balanoposthitls(Tabela 1.9 (1, 7, §. Podany podziat nie jest doskonaty
ze wzgkdu na to, 2 wiele jednostek chorobowych zazwyczaj ma zmienhsab

Kliniczny, czasami ze wspotistnieniem kilku wykwit@horobowych.

Tabela 1.3. Najcestsze choroby przebiegajce z obecnécia plam i tarczek o

czerwonym zabarwieniu.

Wyprysk egzogenny:
-alergiczny

-niealergiczny

Wyprysk endogenny:
-atopowe zapalenie skory
-liszaj zwykty przewlekty (neurodermit)
-tojotokowe zapalenie skory
tuszczyca

Kandydoza

Dermatofitozy

Erytrazma

Liszaj twardzinowy

Liszaj ptaski

Zapaleniezotedzi Zoona
Zespot Reitera

Swierzb

Wszawica

Rumien trwaty
Srodnabtonkowe nowotworzenieagia:
-Erytroplazja Queyrata
-Choroba Bowena

-Bowenoid papulosis
Pozasutkowa choroba Pageta
Migsak Kaposiego




Tabela 1.4. Najcestsze stany i choroby przebiegare z obecnécia zmian o

biatym zabarwieniu.

Bier’'s spots

Rozstpy

Bielactwo

Liszaj twardzinowy

Ktykciny konczyste

Odbarwienia po kriochirurgii, elektrokoagulacjeiseroterapii

Liszaj ptaski

Pemfigoid bliznowaciecy

Kita

Opryszczka

tupiez pstry

Choroba Peyroniego

Pseudo-epitheliomatous micaceous and kerototiaisldPEMKB)

Tabela 1.5. Najczstsze choroby przebiegajce z obecnécia nadzerek,

pecherzykow, pecherzy oraz owrzodza.

Nadzerki Pecherzyki i pecherze Owrzodzenia
Urazy Rumi@ wielopostaciowy Urazy
Przeczosy
(dermatozy przebiegge Liszaj twardzinowy Afty
zeswiadem)

tuszczyca odwrocona

Liszajec zakg

Rumie& wielopostaciowy

Zapaleniezotedzi Zoona

Opryszczka

4adzik odwrocony

Liszaj ptaski

Liszaj twardzinowy

Opryszczka

Kandydoza

Rumien trwaty

Choroba Crohna

Kita

Nowotwory zigliwe
(gtébwnie inwazyjny rak
kolczystokomaorkowy)




Tabela 1.6. Najcestsze jednostki chorobowe, magee przebieg& z obecndcia

grudek, guzkéw i guzow.

Klykciny konczyste

Migczak zakany

Brodawki tojotokowe

Kalcynoza moszny

Liszaj kniacy

Stwardniagce zapaleniezyt i naczyh
chtonnych

Bowenoid papulosis

Inwazyjny rak kolczystokomérkowy

Tabela 1.7. Najcestsze przyczyny zapalenigotedzi i napletka.

Wyprysk egzogenny (alergiczny, niealergiczny)
Wyprysk endogeny (fojotokowe zapalenie skory
tuszczyca

Zespot Reitera

Zapaleniezotedzi Zoona

Niespecyficzne zapaleni®itedzi i napletka
Liszaj twardzinowy

Rzezaczka

Zakaenie wirusem brodawczaka ludzkiego
Opryszczka

Kandydoza

N




1.4. Zaburzenia potencjalnie ztéliwe i inwazyjny rak kolczystokomorkowy.

Istotra role w prewencji inwazyjnego raka kolczystokomoérkowegacia
(squamous cell carcinoma; SCC) odgrywa wczesne ywgmie i leczenie zmian
posiadajcych ryzyko transformacji nowotworowej7,( 8, 16, 1}. Op&nienie
rozpoznania i wdrgenia leczenia jest zazane mg¢dzy innymi z tymze tylko czs¢
nowotworéw powstaje na podio zmienionej blonyluzowej. Pozostate pojawigj
sic w $luzowce klinicznie niezmienionej lub w zywku z subklinicznie
przebiegajca dysplazj nabtonka 17).

W pismiennictwie anglajzycznym jednostki chorobowe, posiags mniej
lub bardziej udokumentowane ryzyko pkogg w SCC okrdano mianem
.premalignant lesions”, ,pre-existing lesions”, gmancerous lesions”, ,precursor
lesions” (L7, 1§. Swiatowa Organizacja Zdrowia proponuje postugiwaic
terminem ,zmiany prekursorowe (precursor lesions}",do powyszej grupy
zaliczono: srédnablonkowe nowotworzenie goia stopnia 3. (intraepithelial
neoplasia grade lll; penile intraepithelial neo@a8; PIN3), Chorob Bowena
(Bowen'’s disease; BD), erytroplazueyrata (erythroplasia of Queyrat; EQ) oraz
pozasutkow chorolez Pageta 19). Histopatologicza klasyfikacg nowotworow
pracia (wedtug WHO) przedstawiono Vabeli 1.8

Jako oddziels jednostk histopatologicza wyodrebniono PIN3. Wiadomo,
ze obraz kliniczny PIN3 przebiega pod postaczech jednostek chorobowych: EQ,
BD i bowenoid papulosis (BP). Powstaje pytaniecziégo oddzielnie potraktowano
EQiBD?

Zespot ekspertow “INTERNATIONAL CONSULTATION ON PHNE
CANCER” (17), w okr&leniu zmian posiadagych ryzyko transformaciji
nowotworowej, proponuje postugiwasic terminem ,premalignant lesions”,
wyrdzniajac zmiany zwizane z zakaeniem wirusem brodawczaka ludzkiego
(human papilloma virus; HPV) oraz zmiany zwane z przewleklym stanem
zapalnym Tabela 1.9.Transformacja nowotworowa poszczegoélnych zmiamava
sie do 2 do 100%.



Tabela 1.8. Histopatologiczna klasyfikacja nowotwasw pracia.

I. Malignant epithelial tumors of the penis
Squamous cell carcinoma

Basaloid carcinoma

Warty (condylomatous) carcinoma
Verrucous carcinoma

Papillary carcinoma, NOS

Sarcomatous carcinoma

Mixed carcinomas

Adenosguamous carcinoma

Merkel cell carcinoma

Small cell carcinoma of neuroendocrine type
Sebaceous carcinoma

Clear cell carcinoma

Basal cell carcinoma

[I. Precursor lesions
Intraepithelial neoplasia grade 11l
Bowen’s disease

Erythroplasia of Queyrat

Paget’s disease

[ll. Melanocytic tumors
Melanocytic nevi

Melanoma

IV. Mesenchymal tumors

V. Haematopoietic tumors

VI.Secondary tumors




Tabela 1.9. Podziat ,premalignant lesions” wraz zyzykiem transformacji

nowotworowej.

Zmiany zwigzane z Zmiany zwigzane z

zakazeniem wirusem HPV przewleklym stanem zapalnym

Kiykciny olbrzymie Buschkego- o _
. Liszaj twardzinowy (3-5%)
Léwensteina (okoto 20%)

Bowenoid papulosis (2-3%) Penile horn (okoto 30%)

Erytroplazja Queyrata (10-30%) Leukoplakia (?)

Pseudoepitheliomatous, keratotic and

Choroba Bowena (okoto 5%) _ N
micaceous balanitis (PKMB) (100%)

Powyzszy podziat jest podziatem kliniczno-histopatolagigm i z
praktycznego punktu widzenia jest bardziej przygdatniz histopatologiczna
klasyfikacja WHO. Jednak podziat ten nie uwerzglia dwoch jednostek
chorobowych, mianowicie liszaja ptaskiego (maleigétichen planus; MGLP) oraz
zapalenia zotedzi Zoona (Zoon balanitis; ZB), chogiaw pismiennictwie
odnajdujemy doniesienia na temat rozwoju raka kaltkomaorkowegoif situ badz
inwazyjnego) na podiu tych chor6bZ0-29.

W okréleniu zmian (lesions) oraz standw (conditions) adapcych
mozliwos¢ transformacji nowotworowej proponujemy postugiwaic terminem
.Zzaburzenia potencjalnie Abwe (potentially malignant disorders)”. Stosowanie
analogicznego terminu proponuje rowni®HO, okrélajac zmiany oraz stany

posiadajce ryzyko transformacji nowotworowej w jamie ust(g]).

1.5. Uzasadnienie podicia badai.

Istnieje niewiele doniesie oceniagcych dane Kkliniczne i patologiczne
pacjentow ze zmianami w okolicyeskich zewrtrznych naragdow ptciowych 81-
42) (Tabela 1.10Q, a niekiedy sprzeczne wyniki tych badaog by¢ uwarunkowane
problemem interdyscyplinarnym. Szczegolnie isfognupe wsrdéd tych pacjentow
stanows chorzy z zaburzeniami potencjalnie &yymi oraz nowotworami
ztosliwymi. Analiza obrazu klinicznego i patologicznegoszczegolnych jednostek
chorobowych mge przyczyné sig do wczesnego wykrywania oraz poprawy leczenia

chorych z zaburzeniami potencjalnie &iaymi i nowotworami zigliwymi.



Tabela 1.10. Najwaniejsze badania przeprowadzone svdd pacjentow ze zmianami skornymi ldz sluzéwkowymi w obrebie meskich

zewnrgtrznych narzadow piciowych.

Charakterystyka . Wiek
. . Liczba badanych
Autorzy . Miejsce Okres badanych Gtowny cel T badanych
i Rok | Kraj . i S pacjentow/ T
(pismiennictwo) badania | badania pacjentow/ badawczy bioptatow pacjentow
bioptatéw P (Srednia)
Ocena przydatrigi
badania
Arumainayagam . - . .| histopatologicznego
MTiwsp. | aos0| grele | itk | 12| Bomay oo pacenion " usaena i ?
(31) vt 9 kCy R potwierdzeniu
rozpoznania
klinicznego
Abdullah AN. | Wielka Klinika 11 Pacjenci z zapalenienm) Ustalenie czynnikow 18-74
wsp. 1992 ; . I . o . . 86 "
(32) Brytania Urologii mieskcy | zoledzii/lub napletka etiologicznych (?)
Pacjenci z
nawracaicymi
zmianami na nasglach Ustalenie
Hillman R.J. | piciowych; pacjenci z rozpoznania;
wsp. Wielka Klinika 12 nlespe_cyf|cznym| porownanie 18,3-65,1
(33) 1992 Brvtania Urolodii mieskcy | ZMianami na nagdach rozpoznania 71 (36.2)
Yt 9 key ptciowych, klinicznego z '
wymagajce rozpoznaniem
przeprowadzenia histopatologicznym
diagnostyki

histopatologicznej




Tabela 1.10. c.d.

Charakterystyka . Wiek
. . Liczba badanych
Autorzy , Miejsce Okres badanych Gtéwny cel o badanych
Lo Rok | Kraj : i B pacjentow/ T
(pismiennictwo) badania badania pacjentow/ badawczy . - pacjentow
. - bioptatow , .
bioptatow (Srednia)
Ocena obrazu
Pacjenci z klinicznego; ocena
. : . - nawracajcym kadz nie przydatngci i
Birley I(—|35) 'WSP-1 1993 I;/:/ 'e;l:]?a Srlg}g(a“ ? odpowiadaicym na poszczegdlnych 43 2(%57)7
vt 9 leczenia zapaleniem bada
zotedzi i/lub napletka | laboratoryjnych w
ustaleniu rozpoznani
Ustalenie
. L . rozpoznania u
Forasa C.V. | Klinika 18 PaCJeDC' Z€ zmiaham pacjentdw z miernie 12-75
wsp. 1994 | Wiochy . S nazotedzi i/lub . 321
Dermatologii | mieskcy nasilonym (35,7)
(35) napletku e .
zapalenienzotedzi i
/lub napletka
L : Ocena czstaici
_ _ PaCJenC|_ze zmianam wysiepowania
Khoo L.S. i wsp. 1995 | Singapu Poradnl_a _ 4_ na +on|(_a, paciu, poszczegdlnych 467 15-74
(36) Wenerologiczng mieshce moszhie oraz w d (30,9)
. ermatoz oraz
pachwinach .
odmian normy
Ocena przydatriai
Mallon E. i wsp Wielka Klinika Pacjenci ze zmianam| . badani_a 4-93
: " | 1997 . . 4 lata . histopatologicznego 286
(37) Brytania | Dermatologii na pgciu . (?)
w ustaleniu

rozpoznania




Tabela 1.10. c.d.

Charakterystyka . Wiek
. . Liczba badanych
Autorzy . Miejsce Okres badanych Gtowny cel T badanych
Lo Rok Kraj : i ) pacjentow/ T
(pismiennictwo) badania badania pacjentow/ badawczy : - pacjentow
i - bioptatow , .
bioptatow (Srednia)
Okreslenie zwhzku
Mallon E. i wsp. Wielka Klinika Pacjenci ze zmianam pomiedzy 4-93
(38) 2000 Brytania | Dermatologii 3 lata na paciu obrzezaniem a 357 (41,9)
dermatozami picia
Ocena
. . . - Pacjenci ze zmianam|  bezpieczéstwa i i
David N. i wsp. 2002 W'e'k"?‘ Kl'mka.. : 18 na narzdach przydatndci biopsji 87 17-73
(39) Brytania Urologii mieskcy . : (38,1)
piciowych w ustaleniu
rozpoznania
Ustalenie czynnikow
. L etiologicznych u
S - Bioptaty od pacjentow
Alessi E. i wsp. 2004 | Wiochy Klinika . 3 lata ze zmianami na . choryc'h z 120 ?
(40) Dermatologii . - niespecyficznym
zotedzi i/lub napletku
obrazem
histopatologicznym
Ocena przydatriai
Palamaras I. i . . Pacjenci ze zmianam badania
wsp. 2006 I;/y '?;E?a Srlg}g(a” mielsz' . na narzdach histopatologicznego 56 (15271?;
(41) y 9 ey ptciowych w ustaleniu '
rozpoznania
Pacjenci z Ustalenie czynnikdw
Lisboa C. i wsp. | Poradnia . : etiologicznych, 15-79
(42) 2009 | Portugalia Wenerologiczna 9 lat nieinfekcyjnym analiza obrazu 219 (45.7)

zapalenienzotedzi

klinicznego




2. CELE PRACY

. Analiza danych klinicznych i patologicznych pacjemt ze zmianami w
okolicy meskich zewntrznych narzdow piciowych, ze szczegdoinym
uwzgkdnieniem zaburze potencjalnie zigliwych oraz nowotworow

ztosliwych.

. Okreslenie czstasci wystpowania poszczegoélnych jednostek chorobowych,

ich obrazu klinicznego i zgodia z obrazem histopatologicznym.

. Ocena przydatrioi badania histopatologicznego w diagnostyce zadaurz
potencjalnie  zi§liwych i nowotworow zigliwych u chorych z

niespecyficznym obrazem klinicznym.
. Ocena ryzyka transformacji nowotworowej zaburpetencjalnie ziéiwych.

. Ocena wynikow leczenia pacjentow z uwalylieniem danych klinicznych i

patologicznych.



3. MATERIAL | METODY

Do badania prospektywnego askono 400 pacjentow pici ¢gakiej w wieku
od 3 do 91 lat, ktérzy zgtosilisido Poradni Dermatochirurgii Kliniki Dermatologii,
Wenerologii i Alergologii Gdaskiego Uniwersytetu Medycznego (Kierownik
Kliniki: prof. dr hab. Jadwiga Roszkiewicz) z powo@&mian na zewrznych
narzdach ptciowych. Badanie przeprowadzono w okreda 2006-2009 r.).

Przed przyspieniem do badazwrdocono si do wszystkich dermatologow
pracupcych na terenie Tréjmiasta z pba o kierowanie do Poradni
Dermatochirurgii pacjentow ze zmianami patologiganyna neskich naradach

ptciowych.

Kryteria wt gczenia pacjentéw do badania.

Do badania wiczono osoby pici mskiej, ktére zgtosity & do Poradni
Dermatochirurgii z powodu zmian skornychluzéwkowych w obgbie naradéw

ptciowych, mianowicie na gciu i mosznie.

Podziat badanej grupy.

Wsrod badanych osob wyaghmiono pacjentow z odmianami normy oraz
pacjentow ze zmianami patologicznymi. W ostatnigjpge chorych wyréniono
pacjentow, u ktérych rozpoznanie zostalo postawiobhez koniecznéi
przeprowadzenia diagnostyki histopatologicznej orzrjentdéw wymagagych
przeprowadzenia diagnostyki histopatologicznej. VEtamiej grupie chorych
wyodrebniono pacjentow z zaburzeniami potencjalniglzkymi oraz z inwazyjnym
rakiem kolczystokomorkowym. Podziat badanych padenwraz z liczla chorych
przedstawidRycina 3.1.



Rycina 3.1. Podziat badanych pacjentow.

Wszyscy badani pacjenci

(n 400)

Pacjenci z odmianami normy
(n 32)

Pacjenci ze zmianami chorobowymi
(n 368)

Pacjenci bez diagnostyki
histopatologicznej
(n 238)

Pacjenci z diagnostylg
histopatologiczm
(n 130)

Y

Pacjenci z chorobami
infekcyjnymi
(n 196)

Pacjenci z chorobami
nieinfekcyjnymi
(n42)

\

Pacjenci z zaburzeniami
potencjalnie zi&liwymi i
inwazyjnym rakiem
kolczystokomorkowym
(n 102)
Pacjenci z innymi
chorobami
(n 28)




Badania i konsultacje przeprowadzone u pacjentdow woszczegdllnych grupach

(wyodrebniono najwazniejsze grupy badah).

1. Pacjenci z odmianami normy:

a. badanie pod- i przedmiotowe,
b. badanie dermoskopowge
c. proba octowa

2. Pacjenci ze zmianami chorobowymi, nie wymagani diagnostykKi

histopatologicznej:

a. badanie pod- i przedmiotowe,

b. badanie dermoskopowge

C. proba octowd,

d. badanie mikologiczne, bakteriologiczne, wirusolagi ,

e. diagnostyka zaken ukladu moczowo-piciowego, w tym chorob

przenoszonych dragptciowa*,
f. konsultacje innych specjalistow, w tym badania gistyczné .

3. Pacjenci z diagnostygkhistopatologicza

a. wszystkie badania przeprowadzone u chorych, nie agajpcych

diagnostyki histopatologiczrgj
b. badanie histopatologiczne,
c. badanie immunopatologiczhe

* badania wykonano w uzasadnionych przypadkach

Miejsce wykonania badai i konsultaciji:

1. Badanie mikologiczne: Pracownia Mikologiczna KlinikDermatologii,

Wenerologii i Alergologii GUMed.



2. Badanie bakteriologiczne: Laboratorium Bakteriobagie UCK.

3. Badanie wirusologiczne (typowanie wirusa HPV): @po.0. Nucleagena
(Laboratorium Genetyczne).

4. Diagnostyka zakeen ukladu moczowo-ptciowego, w tym chordb
przenoszonych dragptciowa:

a. Wojewodzka Przychodnia Skérno-Wenerologiczna, Kiavd: lek.

Ewa Zaraziska,
b. Sp. z 0.0. Nucleagena (Laboratorium Genetyczne).

5. Konsultacje innych specjalistéw, w tym badania g@dstyczne: Katedra i
Klinika Urologii GUMed, Kierownik: prof. dr hab. Kamierz Krajka.

6. Badanie histo- i immunopatologiczne: Katedra i ZakiPatomorfologii
GUMed, Kierownik: prof. dr hab. Wojciech Biernat.

Wskazania do przeprowadzenia diagnostyki histopatolgicznej:
» niespecyficzny obraz Kkliniczny (pacjenci, u ktérycla podstawie
obrazu klinicznego oraz deginych bada laboratoryjnych nie udato

si¢ ustalt rozpoznania),

* pacjenci z podejrzeniem zabufiz@otencjalnie zigliwych (oprécz
ogolnie przygtych jednostek chorobowych wphie zaliczono
pacjentow z MGLP i ZB),

e pacjenci z podejrzeniem nowotworéw dhaych.

Szczegotowo analizowano dane Kkliniczne i patolawggczpacjentow z
histopatologicznie potwierdzonym rozpoznaniem zadupotencjalnie ztgiwych i

nowotworéw zigliwych; okreslono i oceniono wowczas:

e czestos¢ wystpowania poszczegolnych jednostek chorobowych, totan

kliniczny oraz zgodn& z obrazem histopatologicznym,



e przydatné¢ badania histopatologicznego w diagnostyce zaliurze
potencjalnie zidliwych i nowotworéw zigliwych u chorych z

niespecyficznym obrazem klinicznym,
* ryzyko transformacji nowotworowej zaburzpotencjalnie zi&liwych,

* wyniki leczenia pacjentdw z uwzglnieniem danych klinicznych i

patologicznych.

Metodologia badai statystycznych.

Wszystkie obliczenia wykonano za pomocarkusza kalkulacyjnego
Microsoft Excel oraz pakietu statystycznego STATIGA, StatSoft, Inc. Ver. 8.0.
W opisie statystycznym danych §mowych postaono se¢ klasycznymi miarami
potozenia jaksrednia arytmetyczna i mediana, miarami zmigengak odchylenie
standardowe i rozgb. Aby ocent statystyczm istotng¢é roznic wynikow
zastosowano testy Chi-kwadrat (w zalesci od liczebnéci prébek oraz liczebrioi
oczekiwanych zastosowano orygingimetod Persona, test z poprawvkatesa lub
doktadny test Fishera). We wszystkich testach statynych za poziom
statystycznej istotr$gi réznic przygto p<0,05.



4.1. Cz$¢ ogolna.

4.1.1. Odmiany normy.

Do Poradni Dermatochirurgii zgtositoes32 pacjentéw (8% powodu zmian
na naradach piciowych, ktére rozpoznano jako odmiany noriérod tych
pacjentdw najogstsz przyczyry zgtoszenia sido lekarza byta obecid perlistych
grudek psgcia (78,1%). Cestas¢ wysigpowania odmian normy przedstawiabela

4.1

4. WYNIKI

Tabela 4.1. Czstosé¢ wystepowania odmian normy.

Odmiany normy jako

Odmiany normy

_ przyczyna zgtoszenia g¢i | Odsetek ) )
Odmiany normy , wsrod wszystkich
do Poradni (n=32)
L badanych osob
Dermatochirurgii
Przebarwiony szew 0 0% 346
pracia, moszny i krocza
Wiékniaki mickkie 2 6,3% 28
Perliste grudki prcia 25 78,1% 96
Uwypuklone i/lub 0 0% 36
przemieszczone
gruczoty tojowe
Typowe znamiona 2 6,3% 38
barwnikowe
Uwypuklone naczynia 0 0% 96
zylne
Naczyniaki i rogowce 3 9,4% 18
Stan po cgsciowym lub 0 0% 22
catkowitym usurgciu
napletka
Bier's spots 0 0% 4
Razem 32 100% 400




4.1.2. Zmiany chorobowe.

4.1.2.1. Jednostki chorobowe $v0d pacjentéw nie wymagapcych diagnostyki
histopatologiczne,;.

U pozostatych 368 chorych (92%), oprécz odmian nprstwierdzono
zmiany chorobowe. Wod tych os6b rozpoznanie postawiono bez koniegino
przeprowadzenia diagnostyki histopatologicznej B8 2&0b (64,7%). GBtas¢
wystepowania poszczegolnych jednostek chorobowych, zziptsin na choroby
infekcyjne i nieinfekcyjne, ¥wréd chorych nie wymagajych diagnostyki
histopatologicznej przedstawaajabele 4.2, 4.3 Ryciny 4.1, 4.2, 4.3

Rycina 4.1. Struktura pacjentéw ze zmianami chorobaymi (z wyréznieniem

pacjentow nie poddanych diagnostyce histopatologiog;j).

Pacjenci bez diagnostyki
histopatologicznej

238; 64,7%
Pacjenci z diagnostyk a

histopatologiczn a
130; 35,3%

Choroby
|~ infekcyjne
196; 53,3%

Choroby
nieinfekcyjne
42;11,4%




Tabela 4.2. Choroby infekcyjne wrod pacjentow nie wymagagcych

przeprowadzenia diagnostyki histopatologicznej (weldg czgstosci

wystepowania).

o Liczba Odsetki*
Rozpoznanie kliniczne o
pacjentéw (n=368)
1. Kiykciny konczyste 78 21,2%
2. Drazdzakowe zapalenigotedzi i/lub napletka 36 9,8%
3. Zapalenieotedzi i/lub napletka na tle
. 26 7,1%
bakteryjnym
4. Opryszczka 16 4,3%
5. Zapalenieotedzi i/lub napletka z ujemnym
. P P ’ Y 12 3,3%
posiewem
6. Migczak zakany 7 1,9%
7. Kiykciny konczyste+mgczak zakany 5 1,4%
8. Pieluszkowe zapalenie skory 4 1,1%
9. Swierzb 3 0,8%
10. Zapalenie mieszkéw wtosowych 3 0,8%
11. Zapalenie tkanki podskaérnej (cellulitis) 2 0,5%
12. Kita (objaw pierwotny) 2 0,5%
13. Liszajec zakay 1 0,3%
14.Balanitis circinataw przebiegu zespotu
. 1 0,3%
Reitera
Ogotem 196 53,3%

*wéréd pacjentéw ze zmianami chorobowymi.




Tabela 4.3. Choroby nieinfekcyjne wrod pacjentow nie wymagaacych
przeprowadzenia diagnostyki histopatologicznej (weldg czgstosci
wystepowania).

Rozpoznanie kliniczne Hezba ) Odsetid”
pacjentow | (n=368)
1. Wyprysk 21 5,7%
2. Tradzik odwrécony 6 1,6%
3. Luszczyca 5 1,4%
4. Kalcynoza moszny 2 0,5%
5. Stwardnigjce zapalenie nac#ayhtonnych 2 0,5%
6. Melanoza picia 2 0,5%
7. Choroba Dariera 1 0,3%
8. Choroba Duhringa 1 0,3%
9. Pemphigoid 1 0,3%
10. Bielactwo 1 0,3%
Ogotem 42 11,4%

*Wsrod pacjentoéw ze zmianami chorobowymi.



Rycina 4.2. Liczba pacjentow z chorobami infekcyjngni.
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Rycina 4.3. Liczba pacjentow z chorobami nieinfekgpymi.




4.1.2.2. Jednostki chorobowe $wd6d pacjentbw poddanych diagnostyce
histopatologiczne,;.

Diagnostyk histopatologicza przeprowadzono u 130 pacjentéw, co
wyniosto 35,3% chorych ze zmianami chorobowymly¢ina 4.4. Poszczegdlne

rozpoznania histopatologiczne przedstavahela 4.4

Rycina 4.4. Struktura pacjentéw ze zmianami chorobaymi (z wyréznieniem

pacjentow poddanych diagnostyce histopatologicznej)

Pacjenci z diagnostyk a
histopatologiczn a

. 0
Pacjenci bez diagnostyki 130:35,3%

histopatologicznej
238; 64,7%

Zaburzenia potencjalnie
ztosliwe i rak
kolczystkomérkowy

102; 27,7%
-

Inne jednostki
28; 7,6%




Tabela 4.4. PoszczegOlne rozpoznania histopatologie (wedtug cestosci
wystepowania).

Pacjenci z innymi chorobami

Obraz niespecyficzny 16
tuszczyca 8
Liszaj zwykty 1
Brodawka tojotokowa 1
Lymphomatoid papulosis (typ B) 1
Acanthoma planoepitheliale 1

28




Zaburzenia potencjalnie Zaowve stwierdzono u 90 pacjentow, co stanowito
69,2% chorych poddanych diagnostyce histopatologicaraz 24,5% pacjentow ze
zmianami chorobowymi. Liszaj twardzinowy (male gahlichen sclerosus; MGLS)
rozpoznano u 78 0sob, liszaj ptaski - u 7, zapaleoledzi Zoona - u 6, leukoplaki
(male genital leukoplakia; MGL) - u 5, PIN - u jegjo pacjenta. Wod tych
chorych wspétistnienie kilku zabunzepotencjalnie ziiwych (ZB z MGLS)
rozpoznano u 4 oséb.

Raka kolczystokomorkowego rozpoznano u 12 osoObwgaiosto 9,2%
chorych poddanych diagnostyce histopatologiczneqz 083,3% pacjentow ze
zmianami chorobowymi. PIN3 rozpoznano u 6 oséb, SCQ 5 pacjentdw,
wspotistnienie PIN3 i SCC - u jednego pacjenta. U pacjentow rak
kolczystokomorkowy (w jednym przypadku situ, w drugim - inwazyjny) rozwisgt

si¢ na podtau liszaja twardzinowego.

4.2. Wskazania do badania histopatologicznego.

Na podstawie wskahado pobrania wycinka do badania histopatologicznego
chorych zakwalifikowano do czterech grupabpela 4.5. Odsetek pacjentéw w
zaleznosci od wskaza do przeprowadzenia diagnostyki histopatologicznej
przedstawidycina 4.5

Tabela 4.5. Wskazania do pobrania wycinka do badaaihistopatologicznego.

_ Liczba Odsetki* | Odsetki**
Grupa Wskazania L p
pacjentow |  n=130 n=368

I Niespecyficzny obraz kliniczny 27 20,8% 7,3% | 0,0001

Podejrzenie nowotworu
I ztosliwego 14 10,8% 3,8% | 0,003

(in situ badz inwazyjnego)

Podejrzenie zaburagotencjalnig)
Il . 81 62,3% 22% <0,0001
ztosliwych

Podejrzenie rozwoju nowotworu

ztosliwego (in situ badz
v Zlosliwego (n situ by 8 6.1% 220 |0,0324
inwazyjnego) na podia

zaburzé potencjalnie ziéliwych

*wéréd pacjentow poddanych diagnostyce histopatologicz



**w $rod pacjentow z jednostkami chorobowymi.
Rycina 4.5. Odsetek pacjentéw w zakmosci od wskaza do przeprowadzenia

diagnostyki histopatologicznej (poszczegoine grupy)

IV
6,2% |
20,8%

Il
10,8%

Najczstszym wskazaniem do przeprowadzenia badania histogicznego
bytlo stwierdzenie zabur#iepotencjalnie zifliwych (62,3% chorych), znacznie
rzadziej powodem wykonania biopsji byt niespecyiigzobraz kliniczny (20,8%
chorych) jeszcze rzadziej (16,9% chorych) wycinek pobierarpowodu obecrigi
zmian nowotworowych (izolowanychatlz. rozwijajacych s¢ na podiau zaburzé
potencjalnie ziéliwych). Zgodnd¢ pomkdzy zataeniami Kklinicznymi a
rozpoznaniem histopatologicznym w poszczegélnyalpach chorych przedstawia
Tabela 4.6

Tabela 4.6. Zgodné¢ rozpoznaa w poszczegolnych grupach chorych.

Grupa Zgodnosé rozpoznan (% chorych)
| -
I 69,2
1l 96,3
v 37,5




4.2.1. Rozpoznania histopatologiczne u chorych wgpie I.

Badanie histopatologiczne pozwolito na postawiendzpoznania u 15
spasrod 27 chorych (55,6%)w pozostatych przypadkach obraz histopatologiczny
byt niecharakterystyczny. Zaburzenia potencjalnieslmve (liszaj ptaski oraz
leukoplakg) stwierdzono u 6 0sOb (22,2%). Rozpoznania histdpgiczne u
chorych w grupie | przedstawiBabela 4.7 odsetek pacjentow z poszczegdlnymi
rozpoznaniami Rycina 4.6

Tabela 4.7. Rozpoznania histopatologiczne u choryak grupie I.

Rozpoznanie histopatologiczne| Liczba pacjentow
Obraz niespecyficzny 12
tuszczyca 7
MGLP 4
MGL
Liszaj zwykty 1
Brodawka tojotokowa 1

Rycina 4.6. Odsetek chorych z poszczegolnymi rozptamiami w grupie .

MGLP
14,8%

tuszczyca

25,9%
MGL
7,4%

Liszaj zwykty
3,7%

Brodawka
tojotokowa
3,7%

Obraz
niespecyficzny
44,4%




4.2.2. Rozpoznania histopatologiczne u chorych wgpie II.

Obecndé¢ raka kolczystokomorkowegan(situ badz inwazyjnego) klinicznie
rozpoznano u 13 oso6b, jednak histopatologiczne ipafizenie rozpoznania miato
miejsce tylko u 9 pacjentéw (69,2%), przy czym mnaigisza zgodn& rozpozna
dotyczyta chorych z podejrzeniem BP. U pozostatyglacjentow obraz
histopatologiczny byt niecharakterystycznyadb rozpoznano inne jednostki
chorobowe. Korelagj pomkdzy obrazem Kklinicznym i histopatologicznym
przedstawiaTabela 4.8 odsetek pacjentow z poszczegdlnymi rozpoznaniami

histopatologicznymi Rycina 4.7.

Tabela 4.8. Korelacja pome¢dzy obrazem klinicznym i histopatologicznym u

chorych w grupie II.

Rozpoznanie Liczba Rozpoznanie Liczba
kliniczne pacjentow histopatologiczne pacjentow
Przerzuty do skory 1 Lymphomatoid papulosis 1
(nowotwor?) (typ B)
Acanthoma planoepitheliale 1
BP 3 tuszczyca 1
PIN3 1
Obraz niespecyficzny 1
PIN3 3
EQ 6 PIN1 1
PIN3+SCC 1
BD 1 PIN3 1

SCC 3 SCC 3




Rycina 4.7. Odsetek pacjentow z poszczegolnymi ronaniami
histopatologicznymi w grupie II.

PIN3
35,7%

tuszczyca
7,1% PIN1
7,1%
Acanthoma
planoepitheliale
7.1% PIN3+SCC

Lymphomatoid 7,1%
papulosis (typ B)
7,1%

Obraz
niespecyficzny

1% scc

21,4%

4.2.3. Rozpoznania histopatologiczne u chorych wgpie Il

Obecnéc¢ zaburzé potencjalnie ztéliwych (liszaj twardzinowy, liszaj ptaski,
zapalenie zoledzi Zoona, leukoplakia) zaktadano u 81 o0séb, nasmi
histopatologiczne potwierdzenie tych jednostek chowych miato miejsce u 78
chorych  (96,3%). U pozostalych o0s6b obraz histdpgiozny byt
niecharakterystyczny. Najmniejsza zgofthorozpozna dotyczyta chorych z
podejrzeniem liszaja ptaskiego oraz pacjentow zpdlistnieniem ZB z liszajem
twardzinowym. Korelag pomkdzy obrazem Kklinicznym i histopatologicznym
przedstawiaTabela 4.9 odsetek pacjentow z poszczegllnymi rozpoznaniami
histopatologicznymi Rycina 4.8



Tabela 4.9. Korelacja pom¢dzy obrazem klinicznym i histopatologicznym u

chorych w grupie IIl.

Rozpoznanie Liczba Rozpoznanie Liczba
Kliniczne pacjentow histopatologiczne pacjentow

MGLS 61 MGLS 61
MGLS+ZB MGLS 5

® MGLS+ZB
MGLP MGLP

> Obraz niespecyficzny 2
MGL 3 MGL 3
/B /B

3 Obraz niespecyficzny 1
MGLS+tuszczyca 1 MGLS+tuszczyca 1

Rycina 4.8. Odsetek pacjentéw z poszczegolnymi roznaniami

histopatologicznymi w grupie III.

MGLS

MGLS+ZB
3,7%

MGLP
3,7%

Obraz niespecyficzny
3,7% MGLS+tuszczyca
1,2% ZB

2,5%




4.2.4. Rozpoznania histopatologiczne u chorych wgpie IV.

Klinicznie obecné zmian nowotworowych na podio liszaja
twardzinowego rozpoznano u 8 pacjentow. Badanimpagologiczne potwierdzito
rozpoznanie MGLS u wszystkich chorych, natomiastecold¢ zmian
nowotworowych - jedynie u 3 oséb (37,5%)$M nich u 2 pacjentéw rozpoznano
inwazyjnego raka kolczystokomorkowego, a u jednegd®IN3. Rozpoznania
histopatologiczne u chorych w grupie IV przedstawiabela 4.1Q odsetek
pacjentow z poszczegolnymi rozpoznaniamiyeina 4.9

Tabela 4.10. Rozpoznania histopatologiczne u chaty w grupie IV.

Rozpoznanie Liczba
histopatologiczne pacjentow
MGLS 3
MGLS+SCC 2
MGLS+PIN3 1
MGLS+ZB 1
MGLS+tuszczyca 1

Rycina 4.9. Odsetek chorych z poszczegdlnymi rozpzamiami w grupie V.

MGLS+PINS3 MGLS+ZB
12,5% 12,5%

MGLS+tuszczyca
MGLS+SCC 12,5%

25,0%

MGLS
37,5%




4.3. Zaburzenia potencjalnie zigliwe.
4.3.1. Liszaj ptaski.

Na podstawie badania histopatologicznego MGLP rpapno u 7
nieobrzezanych pacjentow w wieku 18-76 kednia wieku 49,7 lat), co stanowito
5,38% chorych poddanych diagnostyce histopatologicoraz 1,9% pacjentéw ze
zmianami chorobowymi. U zadnego pacjenta nie stwierdzono zmian
dysplastycznych w nabtonku.

U 4 osO6b obraz kliniczny byt niespecyficzny, co odpadato 14,8%
wszystkich pacjentéw z niespecyficznym obrazemigtinym. Z drugiej strony u 5
pacjentdw obraz kliniczny przemawiat za MGLP, natash histopatologiczne
potwierdzenie rozpoznania miato miejsce jedynie os8b. U pozostatych chorych
obraz histopatologiczny byt niespecyficzriyapela 4.1). Podsumowuic, zgodné¢
pomiedzy rozpoznaniem klinicznym i histopatologicznymaikai miejsce tylko u 3

pacjentow.

Tabela 4.11. Korelacja pomgdzy obrazem klinicznym a histopatologicznym u
chorych z MGLP.

Obraz Kliniczny Obraz histopatologiczny
(liczba pacjentow) (liczba pacjentow)
Niespecyficzny (27) MGLP (4)

MGLP (3)
MGLP (5) : :
Niespecyficzny (2)

Izolowane zmiany nazotedzi stwierdzono u 4 pacjentow, obegéo
wykwitdow na napletku - u 3 chorych. Tylko u 1 spml 7 pacjentow zmiany
lokalizowaty s¢ w okolicy pozagenitalnej. Czas trwania zmian choreych wahat
sig od 2 miesicy do 2 lat {rednio 12,3 miegce). Dolegliwgci podmiotowe pod
postack miernie nasilonego pieczenia byly obecne u 3 pdédye. Dane

poszczegolnych pacjentéw z MGLP przedstavahela 4.12



Tabela 4.12. Dane poszczegoélnych chorych z MGLP.
Czas ) )
_ ] o o Dolegliwosci
n.p. | Wiek trwania Lokalizacja Obraz kliniczny _
o podmiotowe
(miesigce)
Zmiany
zofadz, blaszka ,
siateczkowate o
wewrgtrzna _
1 56 12 ] biatym Brak
napletka, skora o
_ zabarwieniu,
konczyn, paznokcie _
naderki
Zmiany
siateczkowate,
dobrze
2 18 6 zotadz odgraniczone Pieczenie
plamy o
czerwonym
zabarwieniu
zotadz, blaszka
Obraz
wewrgtrzna _ _
3 76 24 niespecyficzny Brak
napletka, blaszka B
(balanoposthitik
zewrgtrzna napletka
Dobrze
odgraniczone
blaszka wewetrzna ) ) .
4 35 18 zanikowe plamy g Pieczenie
napletka L
rézowym
zabarwieniu
Obraz
5 45 12 zotadz niespecyficzny Pieczenie
(balanitis)
Obraz
6 60 12 zotadz niespecyficzny Brak
(balanitis)
Obraz
7 58 2 zotadz niespecyficzny Brak

(balanitis)




U chorych z typowym obrazem klinicznym przeaaty dobrze odgraniczone
od otoczenia zapalne plamy o czerwonymdzorézowym zabarwieniu oraz zmiany
siateczkowate o biatym zabarwienilRyciny 4.10, 4.11 U pacjentow z
niespecyficznym obrazem klinicznym dominowaly okmge nawracajce, nieostro
odgraniczonegrednio nasilone zmiany zapalnBycina 4.12. W ostatniej grupie
chorych postawienie rozpoznania MGLP byto ztivee wytacznie na podstawie
badania histopatologicznego.

U 6 chorych stosowano wadznie leczenie miejscowe. U jednego pacjenta,
ze wzgkdu na rozlegte zmiany w okolicy pozagenitalnej, ndéazé&nie stosowano
leczenie ogdélne. Wyniki leczenia poszczegoélnychjgradw przedstawialabela
4.13

W leczeniu miejscowym, jako terapinicjujaca, stosowano takrolimus 0,1%
w maci. Lek aplikowano dwa razy dziennie dogménia zmian i 4 tygodnie dhej.
Catkowite usipienie dolegliwéci podmiotowych oraz zmian chorobowych
stwierdzono u 6 pacjentow po 8-12 tygodniach lei@Ryciny 4.13a, 4.13b, 4.13c,
4.14a, 4.14h. W okresie 4-19 miestznej obserwacji nawrot zmian chorobowych
stwierdzono u 2 chorych po 2 oraz 6 mieach od zakéczenia terapii. Nawrot
zmian leczono tym samym rodzajem terapii. Tylkoednego pacjenta leczenie
takrolimusem 0,1% w ndai bylo nieskuteczne, po czym agkono propionian
klobetazolu 0,05% w ndai, uzyskujpc ustpienie wykwitdw po 6 tygodniach

leczenia; jednak po 6 migsach od zakéczenia terapii obserwowano nawro6t zmian.



Tabela 4.13. Wyniki leczenia poszczegdélnych pacjew z MGLP.

Czas usgpienia

Okres

Nawro6t zmian/czas

N _ _ zmian obserwacji po nawrotu zmian od
n.p. Rodzaj i czas trwania leczenia _ _ _
chorobowych leczeniu zakonczenia leczenia
(tygodnie) (miesiace) (miesiace))
Takrolimus 0,1% w m&i
1 Prednizolon 35mg dziennie przez 12 tygodni (redakcj 12 6 -
dawki o 5mg co 10 dni)
2 Takrolimus 0,1% w nigi 8 14 +/2
Takrolimus 0,1% w m&i Brak poprawy
3 _ : 8 +/6
Propionian klobetazolu 0,05% w &ta 6
4 Takrolimus 0,1% w nigi 8 -
5 Takrolimus 0,1% w niai 12 4 -
6 Takrolimus 0,1% w niai 12 20 -
7 Takrolimus 0,1% w nigi 12 19 +/2




AN

Rycina 4.10.MGLP: odmiana  Rycina 4.11.MGLP: dobrze Rycina 4.12 MGLP: nieostro

siateczkowata. odgraniczone zapalne plamy 0 odgraniczonesrednio nasilone
czerwonym zabarwieniu. zmiany zapalne.

Rycina 4.13.MGLP: catkowite usipienie zmian chorobowych po leczeniu za poa®d % takrolimusu w
masci (a- przed leczeniem, b- po 4 tygodniach leczeati@o 8 tygodniach leczenia).

Rycina 4.14 MGLP: catkowite ustpienie zmian chorobowych po leczeniu za poa®d % takrolimusu w
masci (a- przed leczeniem, b- po 12 tygodniach lec@eni



4.3.2. Leukoplakia.

Na podstawie badania histopatologicznego leukoplakzpoznano u 5
pacjentow w wieku 20-68 latsrednia wieku 38,2 lat), co odpowiadaB)85%
pacjentow poddanych diagnostyce histopatologicamez 1,36% pacjentow ze
zmianami chorobowymi. U zadnego pacjenta nie stwierdzono zmian
dysplastycznych w nabtonku.

Klinicznie leukoplak¢ rozpoznano u 3 chorych, co zostalo potwierdzone
badaniem histopatologicznym, natomiast u 2 0s0Ob azdbikliniczny byt

niecharakterystycznyr@bela 4.19.

Tabela 4.14. Korelacja pomgdzy obrazem klinicznym a histopatologicznym.

Obraz Kkliniczny Obraz histopatologiczny
(liczba pacjentéw) (liczba pacjentéw)
Niecharakterystyczny (27) MGL (2)
MGL (3) MGL (3)

Izolowane zmiany nazotedzi stwierdzono u 3 pacjentow, obeééo
wykwitdw na blaszce wewitrznej napletka - u 2 chorych. Okres utrzymywaréa s
zmian chorobowych wahat¢siod 2 do 18 miescy (srednio 8,4 miescy). U
zadnego pacjenta zmianom chorobowym nie towarzyszyglegliwdci
podmiotowe. W obrazie klinicznym dominowaty zmiaoy biatym zabarwieniu
(Ryciny 4.15, 4.16. U 3 o0s6b stwierdzono obecdozmian plamistych o t@wym
badZ czerwonym zabarwienilRfcina 4.1%, przy czym u 2 pacjentoéw byt to jedyny
rodzaj wykwitdw Rycina 4.1§. Dane poszczegolnych pacjentow przedstawia
Tabela 4.15

W leczeniu leukoplakii u 4 pacjentéow zastosowanetirivire 0,05% w
kremie (u 3 pacjentdw jako terapiinicjujaca, a u jednego - jako terapi
adjuwantowg po kriochirurgicznym usueciu zmian), u jednego pacjenta - biapsj
wycigciowa. Tretinoirg 0,05% w kremie aplikowano dwa razy dziennie do
ustipienia zmian i 4 tygodnie dtej. Po 8-12 tygodniach leczenia u wszystkich
pacjentow obserwowano catkowite aenie zmiansluzowkowych Ryciny 4.19a,
4.19b, 4.20a, 4.20b, 4.2DcW okresie 26-31 miegiznej obserwacji nawr6t zmian

stwierdzono u jednego pacjentavdwczas wykonano obrzezanie, odnotaeuj



catkowite usipienie wykwitdw w cagu 8 tygodni od zabiegu. W trakcie terapii 2
osoby zgtaszaly pieczenie oraz bdll po stosowanapamatu, a obecdéd zmian
zapalnych oraz tworzeniegsnadrerek w miejscu aplikacji leku byty najeztszymi
dziataniami niepgadanymi. Wyniki leczenia poszczegolnych pacjentorepstawia
Tabela 4.16.

Tabela 4.15. Dane poszczegolnych pacjentow z leukaki a.

Czas . )
. o o Dolegliwasci
n.p. | trwania Lokalizacja Obraz Kkliniczny _
o podmiotowe
(miesiace)
Blaszka
1 2 wewrgtrzna Guzek o biatym zabarwieniu Brak
napletka
Siateczkowate zmiany o
Zotfadz, blaszka| biatym zabarwieniu, tarczki o
2 8 wewrgtrzna | biatym zabarwieniu, plamiste Brak
napletka Zmiany o raowym
zabarwieniu

) Delikatne plamy o
3 12 Zotadz o Brak
czerwonym zabarwieniu

) Delikatne plamy o
4 18 Zotadz o Brak
czerwonym zabarwieniu

) Tarczka o biatym
5 2 Zotadz o Brak
zabarwieniu




Tabela 4.16. Leczenie pacjentow z leukoplaki

Czas usgpienia

Okres

Nawro6t zmian (czas

Rodzaj i czas trwania zmian Dziatania obserwacji po nawrotu zmian od
n.p.
P leczenia chorobowych niepozadane leczeniu zakonczenia
(tygodnie) (miesigce) leczenia (miesice))
Usunkcie chirurgiczne -
1 o . - 46 Brak
(biopsja wycgciowa)
Tretinoina 12 Zaczerwienienie 2
2 _ Nadzerki, 23
Obrzezanie 8 ) ] Brak
pieczenie
Tretinoina Zaczerwienie 31 Brak
4 Tretinoina Zaczerwienie 26 Brak
o ) ) Zaczerwienie,
Kriochirurgia, nasfpnie .
5 12 nadzerki, obrzk, 28 brak

tretinoina

bol




Rycina 4.15.MGL: guzek o Rycina 4.16 MGL: tarczka o Rycina 4.17.MGL: obecnd¢
biatym zabarwieniu. biatym zabarwieniu. siateczkowatych zmian o biatym
zabarwieniu oraz plam o
czerwonym zabarwieniu
(erytroleukoplakia).

Rycina 4.18.MGL: obecnd¢ Rycina 4.19.MGL.: catkowite usipienie zmian chorobowych po
delikatnych plam o rédowym leczeniu za pomac),5% tretinoiny w kremie (a- przed leczeniem,
zabarwieniu. b- po 8 tygodniach leczenia).

Rycina 4.20.MGL: catkowite usipienie zmian chorobowych po leczeniu za pog®&% tretinoiny w
kremie (a- przed leczeniem, beéziowe usipienie zmian po 4 tygodniach leczenia, c- catkowite
uskpienie zmian po 12 tygodniach leczenia).



4.3.3. Zapaleniezotedzi Zoona.

Na podstawie badania histopatologicznego ZB rozpoan u 6
nieobrzezanych pacjentow w wieku 62-78 kaednia wieku 69,5 lat), co wyniosto
4,6% pacjentow poddanych diagnostyce histopatatogicoraz 1,6% pacjentow ze
zmianami chorobowymi. U zadnego pacjenta nie stwierdzono zmian
dysplastycznych w nabtonku.

Wspdtistnienie ZB z MGLS stwierdzono u 8 osob, gkimistopatologiczne
potwierdzenie rozpoznania klinicznego miato miejtd&o u 3 pacjentéw Tabela
4.17). Izolowane zmiany w przebiegu ZB uwidoczniono pa&jentow, natomiast
histopatologiczne potwierdzenie rozpoznania mialejsoe u 2 oséb. U jednego
pacjenta podejrzewano rozwdj raka kolczystokomOegov na podiau liszaja

twardzinowego, natomiast w badaniu histopatologrmozmozpoznano wspétistnienie
ZB z MGLS.

Tabela 4.17. Korelacja pomgdzy obrazem klinicznym a histopatologicznym u
chorych z ZB.

Obraz kliniczny Obraz histopatologiczny
(liczba pacjentéw) (liczba pacjentéw)
ZB+MGLS (3)
ZB+MGLS (8)
MGLS (5)
ZB (2)
ZB (3) . .
Obraz niespecyficzny (1)
SCC+MGLS (1) ZB+MGLS (1)

Izolowane zajcie zotedzi mialo miejsce u 2 pacjentow. U pozostatych os6b
zmiany zajmowatyotadz i napletek, przy czym lustrzane odbicie zmian wyiimu 2
pacjentow. U 4 chorych zmiany w przebiegu ZB roayirsic ha podiau liszaja
twardzinowego. Czas trwania zmian chorobowych (&&mi remisji i nawrotow)
wahat s¢ od 2 do ponad 12 lat. Badnego pacjenta zmianoftuzéwkowym nie
towarzyszyty dolegliwéci podmiotowe. W obrazie klinicznym dominowaty zmya
plamiste o czerwonobrunatnym, czerwonynyomym kdz zottawym zabarwieniu
(Ryciny 4.21, 4.22 Punktowe wylewy krwotoczne byly obecne u 1 paige

Odgraniczenie wykwitow od otoczeniazmto sie u pacjentobw bez oraz ze



wspotistnieniem liszaja twardzinowego. W ostatnimzypadku granice zmian

chorobowych byly nieostre Riycina 4.23. Dane poszczegolnych pacjentéw

przedstawid abela 4.18

Tabela 4.18. Dane poszczegdlnych chorych z ZB.

Czas . . .
) | Liczba o Dolegliwasci
n.p. | trwania | Lokalizacja _ Obraz Kkliniczny )
zmian podmiotowe
(lata)
Dobrze odgraniczona
. plama o
1 2 Z0tadz 1 Brak
czerwonobrunatnym
zabarwieniu
Zotadz, Dobrze odgraniczone
blaszka plamy o czerwonym
2 2 2 o Brak
wewrgtrzna zabarwieniu; lustrzane
napletka odbicie zmian
Dobrze odgraniczone
3* 2 Zotadz 3 plamy o czerwonym Brak
zabarwieniu
Zotadz, Nieostro odgraniczone
blaszka plamy o rGowym
4* | >12 lat 2 o Brak
wewrgtrzna zabarwieniu; lustrzane
napletka odbicie zmian
Blaszka Nieostro odgraniczone
5* 3 wewrgtrzna 1 plamy o czerwonym Brak
napletka zabarwieniu
Zotadz, Plamy ozottawym oraz
blaszka czerwonym zabarwieniu,
6* 5 2 ) _ _ Brak
wewrgtrzna odgraniczenie zmian
napletka zmienia s¢

*zmiany w przebiegu ZB rozwity si¢ na podiau MGLS.




U wszystkich pacjentéw stosowano wagznie leczenie miejscowe za pomoc
takrolimusu 0,1% w m&i. U chorych z izolowanymi zmianami w przebiegu &R
aplikowano dwa razy dziennie do ggienia zmian i 2 tygodnie dtej, natomiast
przy wspotistnieniu MGLS terapi wydluzono do 6-12 miesty. Catkowite
ustpienie zmian sluzowkowych stwierdzono u wszystkich pacjentéw pes 4
tygodniach leczenia Ryciny 4.24a, 4.24b, 4.25a, 4.25b W okresie 14-33
mieskcznej obserwacji nawrét zmian chorobowych stwierdz u 2 chorych z
izolowanymi zmianami w przebiegu ZB po 2 oraz 3 saeach od zakaczenia
terapii. Nawrét zmian leczono takrolimusem 0,1% wSen lek aplikowano 2 razy
dziennie do ugpienia zmian, nagpnie lek stosowano profilaktycznie przez 2 dni w
tygodniu. W okresie 9-29 miesiznej obserwacji nie stwierdzono nawrotu ZB u
chorych ze wspotistnieniem MGLS. Wyniki leczeniaspczegolnych pacjentow

przedstawid abela 4.19

Tabela 4.19. Wyniki leczenia poszczegolnych pacjew z ZB.

Czas usgpienia Okres Nawr6t zmian/czas
zmian obserwacji po nawrotu zmian od
P chorobowych leczeniu zakonczenia leczenia
(tygodnie) (miesigce) (miesiace)
1 6 33 +/2
2 5 14 +/3
3 4 9 -
4 6 12 -
5 4 29 -
6 4 11 -




Rycina 4.21.ZB: dobrze

Rycina 4.22.ZB: dobrze Rycina 4.23.ZB na podiau

odgraniczone od otoczenia odgraniczone od otoczenia MGLS: nieostro
zmiany plamiste o czerwono-  zmiany plamiste o czerwonym odgraniczone zapalne plamy
brunatnym zabarwieniu. zabarwieniu (lustrzane odbicie W okolicy przycewkowej.
zmian).

Rycina 4.24.ZB: catkowite usfpienie zmian chorobowych po leczeniu za pog@d % takrolimusu
w masci (a- przed leczeniem, b- po 4 tygodniach le@en

Rycina 4.25.ZB na podlau MGLS: catkowite usipienie zmian chorobowych po leczeniu za pogmoc
0,1% takrolimusu w mai (a- przed leczeniem, b- po 6 tygodniach lec2enia



4.3.4. Liszaj twardzinowy.

Na podstawie badania histopatologicznego liszajdwniaowy rozpoznano u
78 pacjentow w wieku 16-81 lagrédnia wieku 47,3 lat), co wyniosto 60% chorych
poddanych diagnostyce histopatologicznej oraz 21 286jentdw ze zmianami
chorobowymi. Izolowane zmiany w przebiegu MGLS stwlzono u 69 pacjentow, u
pozostatych chorych w badaniu histopatologicznywiestizono cechy dwdch
jednostek chorobowych. 70 pacjentéw byto nieobragezh, u 8 chorych uprzednie
obrzezanie wykonano z powodu stulejki w przebiedall8.

Srednia wieku chorych z izolowanymi zmianami w piiegin MGLS byta
znacznie nisza (45,4 lat), niu chorych ze wspdétistnieniem ZB (70,3 lat)db raka
kolczystokomorkowego (64,3 lat). Licgbi odsetek pacjentéw w #dych
przedziatach wiekowych przedstavwRycina 4.26 sredni wieku chorych -Tabela
4.20

Rycina 4.26. Liczba i odsetek chorych z MGLS w rnych przedziatach
wiekowych.

0-19 20-29 30-39 40-49 50-59 60-69 70-79 >80




Tabela 4.20. Liczba orazrednia wieku chorych z MGLS.

o _ Liczba , o

Rozpoznanie histopatologiczne o Srednia wieku
pacjentéw
MGLS 69 45,4
MGLS+ZB 4 70,3 46,7
MGLS+tuszczyca 2 43,5
47,3
MGLS+SCC 2 63
64,3

MGLS+PIN3 1 67

Obecng¢ izolowanych zmian w przebiegu MGLS zaktadano uoSbb. U
wszystkich chorych badanie histopatologiczne patiziéo rozpoznanie kliniczne.
Wspotistnienie liszaja twardzinowegoinnymi jednostkami zaktadano u 17 oséb.
Badanie histopatologiczne potwierdzito obegnhocech MGLS rownig u wszystkich
pacjentow, natomiast wspoétistnienie innych jedniosteorobowych wykryto tylko u
9 pacjentow. Korelagj pomidzy obrazem klinicznym i histopatologicznym
przedstawid abela 4.21

Tabela 4.21. Korelacja pomgdzy obrazem klinicznym i histopatologicznym u
chorych z MGLS.

Obraz kliniczny Obraz histopatologiczny
(liczba pacjentow) (liczba pacjentéw)
MGLS (61) MGLS (61)
MGLS (5)
MGLS+ZB (8)
MGLS+ZB (3)
MGLS+tuszczyca (1) MGLS+tuszczyca (1)

MGLS+SCC (2)
MGLS+PIN3 (1)
EQ, BP hdz SCC na podtzu MGLS (8) MGLS+ZB (1)
MGLS+tuszczyca (1)
MGLS (3)




Jedynie u 12 o0s6b zmiany chorobowe byly obecne zprakres nie
przekraczajcy 6 mies¢cy. U 19 pacjentéw zmiany utrzymywahye dirdcej niz rok, a
u pozostatych chorych wykwity byty obecne od rokupbnad 40 latRycina 4.27.

Rycina 4.27. Czas trwania zmian chorobowych u chooh z MGLS.

30

0-6 miesiecy 7-12 miesiecy 1-3 lat >3 lat

Najczsciej zmiany chorobowe obejmowakptadz (56 osob) oraz blaszk
wewretrzng napletka (67 osob). Obecidowykwitow w okolicy przycewkowej
stwierdzono u 16 pacjentow, a gap btonysluzowej cewki moczowej - u 6 0séb.
Obecna¢ zmian chorobowych na blaszce zetvmnej napletka, trzonie gria adz
na mosznie stwierdzano w pojedynczych przypadk&zhecnd¢ wykwitdow w
poszczegolnych lokalizacjach przedstaRigina 4.28



Rycina 4.28. Lokalizacja zmian w przebiegu MGLS.

Rowek zazotedny;
65

Wedzidetko; 38

Blaszka
wewnetrzna

napletka; 67
Korona zotedzi; 5

Blaszka
zewnetrzna
napletka; 6
. B Trzon; 4
Zotadz; 5
Moszna; 2
Okolica

Ujscie zewnetrzne
przycewkowa; 16

cewki moczowej; 6

Najczscie] wyskpujacymi dolegliwgciami podmiotowymi byty samoistny
swiad, pieczenie oraz bdl, ktore dotyczyly odpowiedBR®) 12 oraz 16 pacjentow.
Pojawienie si powyzszych objawdw podczas wspgtia podato odpowiednio 12, 7
oraz 16 pacjentow. Trudéa w odprowadzaniu napletka (na przyktad podczas
mycia) dotyczyly 22 chorych, gadprowadzanie napletka podczas wsgpdh byto
utrudnione u 29 0s6l.9 osob nie zgtaszai@mdnych dolegliwéci.

Obecna¢ stwardniatych blaszek zaobserwowano u 34 chorigsteifly 4.29,
4.30, 4.3}, zmiany zanikowe oraz olgizowe - u 28 i 18 chorychRycina 4.32.
Teleangiektazj i/lub wybroczyny stwierdzono u 12 osoBycina 4.33, obecnéc¢
zmian rumieniowych - u 8 oso6lRycina 4.39, pecherzy - u 2 Rycina 4.35,
przebarwienia pozapalne - u Rycina 4.39. U 4 pacjentow stwierdzono stulejk
(Rycina 4.37, a u 2 - zalupek Rycina 4.39. Pojawienie s naderek oraz
owrzodzé po wspatyciu stwierdzono odpowiednio u 8 oraz 2 chory&ydiny
4.39, 4.40. Naderwania wdzidetka zgtaszato 12 osdb.

U czsci chorych obserwowano zmiany budowy architektomégzprcia,
mianowicie zwzenie ugcia zewrtrznego cewki moczowej (8 oséliycina 4.4)),

autoliz wedzidetka (11 osob)Rycina 4.42, zrosty pomidzy blaszk wewrgtrzng



napletka azotedzia (7 oséb) Rycina 4.43 oraz utra¢ perlistych grudek pria (5

0s0b).
Rodzaj zastosowanego leczenia u chorych z MGLSdptawiaTabela 4.22
Tabela 4.22. Rodzaj zastosowanego leczenia u chdntMGLS.
Grupa chorych Rodzaj leczenia Liczba pacjentow
I Obrzezanie 6
I Obrzezanie+leczenie miejscowe 4
1] Leczenie miejscowe 68

U 6 chorych ze stulejkbadz zatupkiem wykonano catkowite obrzezanie. U
wszystkich pacjentéw zmiany lokalizowatye sivytacznie na blaszce wewtnznej
napletka (podczas zabiegu usgoije w catdci) (Ryciny 4.44a, 4.44h W okresie
6-39 mies¢cznej obserwacji nie odnotowano nawrotu.

U 4 pacjentdow z réwnoczesnym geapm zotedzi i napletka réwnie
wykonano catkowite obrzezanie, jednak ze wdglna obecri@ zmian nazotedzi
kontynuowano leczenie miejscowe. W okresie 9-23signenej obserwacji nie
stwierdzono nawrotu zmian w biiie pooperacyjnej.

U pozostatych chorych (68 os6b) stosowanoaeathie leczenie miejscowe.

U chorych z nasilonymi zmianami zapalnymi (21 ogdigrupy IIl oraz 4
osoby z grupy Il) jako teragpinicjujaca stosowano propionian klobetazolu 0,05% w
masci. Lek aplikowano 2 razy dziennie do momentuapignia ostrych zmian
zapalnych, jednak nie dtaj niz 8 tygodni. U wszystkich chorych obserwowano
zmniejszenie nakenia stanu zapalnego orazegzowe ydz catkowite usipienie
dolegliwasci podmiotowych. Nasgpnie terapg kontynuowano za pomac
takrolimusu 0,1% w ma&i. Lek aplikowano 2 razy dziennie do asienia objawéw
przed- oraz podmiotowych, jednak nie djniz 12 mies¢cy. Catkowite usipienie
zmian chorobowych (z wyikiem zmian zanikowych) obserwowano u 88% chorych
(Ryciny 4.45a, 4.45h czsciowa popravwe - u 12%. Catkowite oraz egciowe
ustpienie dolegliwéci podmiotowych dotyczyto 92% oraz 8% pacjentow.

U pacjentow z mato nasilonymi zmianami zapalnymi @sob) w terapii
inicjujacej stosowano takrolimus 0,1% w éoia Lek aplikowano 2 razy dziennie do

ustpienia objawow przed- oraz podmiotowych, jednakdiigej niz 12 mies¢cy. U



niektérych pacjentéw (przy braku odpowiedzi na &te) okresowo wiczano
propionian klobetazolu 0,05% w &t& jednak nie dhzej niz na 8 tygodni cigtej
terapii. Catkowite ugpienie zmian chorobowych (z wagkiem zmian zanikowych)
obserwowano u 72,3% choryclRyciny 4.46a, 4.46lh czsciowa poprawe - u
21,3%. Catkowite oraz ezciowe usipienie dolegliwéci podmiotowych dotyczyto
80,8 oraz 12,8% pacjentow. Maksymalny efekt tergmzmy odnotowano porgilzy
16. a 20. tygodniem terapii. Mimo zastosowanegadeia zmiany chorobowe oraz
dolegliwasci podmiotowe utrzymywaty siu 6,4% chorych.

Odsetek pacjentéw odpowiadaych na leczenie przedstawiajabele 4.23
oraz 4.24

Tabela 4.23. Odpowied na leczenie miejscowe (ugpienie zmian chorobowych).

Ustapienie zmian Liczba pacjentow (%)
Catkowite 22/25 (88%) 34/47 (72,3%)
Czesciowe (>50%) 3/25 (12%) 10/47 (21,3%)
Brak poprawy 0/25 (0%) 3/47 (6,4%)

Tabela 4.24. Odpowied na leczenie miejscowe (ugpienie dolegliwdci

podmiotowych).

Ustapienie dolegliwgci podmiotowych Liczba pacjentow (%)
Catkowite 23/25 (92%) 38/47 (80,8%)
Czesciowe 2125 (8%) 6/47 (12,8%)
Brak poprawy 0/25 (0%) 3/47 (6,4%)




Rycina 4.29.MGLS: obecné¢
stwardniatych blaszek na stwardniatych blaszek na stwardniatych blaszek na
napletku. napletku. napletku izotedzi.

Rycina 4.30.MGLS: obecné&¢ Rycina 4.31.MGLS: obecn&¢

Rycina 4.32.MGLS: zmiany Rycina 4.33MGLS: Rycina 4.34.MGLS: zmiany
zanikowe. teleangiektazje. rumieniowe.

Rycina 4.35.MGLS: wiotkie Rycina 4.36.MGLS: Rycina 4.37.MGLS: stulejka.
pecherze na mosznie. przebarwienia pozapalne.

Rycina 421.MGLS:
owrzodzenie.

Rycina 4.38.MGLS: zatupek. Rycina 4.39.GLS: nacerki.



Rycina 4.41.MGLS: zwgzenie Rycina 4.42 MGLS: autoliza Rycina 4.43.MGLS: zrosty
ujscia zewrtrznego cewki wedzidetka. pomiedzy blaszk wewretrzm
moczowej. napletka a&oledzia.

Rycina 4.45.MGLS: catkowite ustpienia zmian chorobowych u pacjenta z nasilonymestazapalnym
(a- przed leczeniem, b- po 16 tygodniach leczenia).

Rycina 4.46.MGLS: catkowite ustpienia zmian chorobowych u pacjenta z nasilonymestazapalnym
(a- przed leczeniem, b- po 16 tygodniach leczenia).



4.4. Dysplazja i rak kolczystokomaorkowy.

Na podstawie badania histopatologicznégadnabtonkowe nowotworzenie
pracia (PIN1, PIN3) oraz inwazyjnego raka kolczystolkwkowego rozpoznano u 13
os6b w wieku 22-71 latsfednia wieku 53,6 lat), co wyniosto 10% chorych
poddanych diagnostyce histopatologicznej oraz 3,pé&tjentdw ze zmianami
chorobowymi. Poszczegolne rozpoznania histopatctogi przedstawiono Wabeli
4.25

Tabela 4.25. Pacjenci z dysplagjniskiego, wysokiego stopnia 4dz z

inwazyjnym rakiem kolczystokomérkowym.

Rozpoznanie histopatologiczne Liczba pacjentow
PIN1 1

PIN3 6*

SCC S**
PIN3+SCC 1

*u jednego z pacjentow wspoétistnieje MGLS.

**u dwoch pacjentéw wspotistnieje MGLS.

Bowenoid papulosisklinicznie rozpoznano u 3 pacjentéw, natomiast
histopatologiczne potwierdzenie rozpoznania miatejsoe tylko u 1 chorego.
Erytroplazg Queyrata stwierdzono u 6 0so6b; potwierdzenie giige#icznych
miato miejsce w 4 przypadkach. U wszystkich pagentz podejrzeniem choroby
Bowena i inwazyjnego raka kolczystokomorkowego mbhéstopatologiczny byt
zgodny z rozpoznaniem klinicznym. U 3 spmd 8 chorych z podejrzeniem rozwoju
raka kolczystkomérkowego na podio liszaja twardzinowego w obrazie
histopatologicznym stwierdzono cechy obu jednostdlorobowych. Korelagj
pomiedzy obrazem klinicznym i histopatologicznym przesabno wTabeli 4.26



Tabela 4.26. Korelacja pomgdzy obrazem klinicznym i histopatologicznym u
chorych PIN i SCC.

Obraz Kkliniczny Obraz histopatologiczny
(liczba pacjentow) (liczba pacjentow)
PIN3 (1)
BP (3) tuszczyca (1)
Acanthoma planoepitheliale (1)
PIN3 (3)
PIN1 (1)
EQ (6)
PIN3+SCC (1)
Niespecyficzny (1)
BD (1) PIN3 (1)
SCC (3) SCC (3)

SCC+MGLS (2)
PIN3+MGLS (1)
MGLS+ZB (1)
MGLS+tuszczyca (1)
MGLS (3)

EQ, BP ladz SCC na podiau MGLS
(8)

Przed przyciem do Poradni Dermatochirurgii pacjenci najczej zgtaszali
sie do dermatologa (8 osbb), rzadziej do urologa @byl przy czymdczna liczba
wizyt u dermatologoéw byta znacznie #&za i wyniosta 24, Zau urologéw tylko 4.
Jedynie 2 pacjentow zgtositogdbezpdrednio do Poradni Dermatochirurgiigbela
4.27).

Tabela 4.27. Liczba poprzednich wizyt u lekarzy.

Lekarz Liczba pacjentow taczna liczba wizyt
Dermatolog 6 22
Urolog 2 2
Dermatolog i urolog 2 4
Bezpdarednie zgtoszenie
sie do Poradni 1 -
Dermatochirurgii




Podczas poprzednich wizyt u lekarzy aadnego z pacjentéw przed
wtaczeniem leczenia nie wykonano badania histopatctogigo. Przy skierowaniu
do Poradni Dermatochirurgii rozpoznanie postawiand pacjentow, przy czym

jedynie u 3 0sob wysugto podejrzenie nowotworu Ztiwego.

Leczenie miejscowe stosowano u wszystkich pacyentd najczsciej
stosowanym lekiem byto pgizenie kortykosteroidow z lekami przeciwgrzybiczymi
i przeciwbakteryjnymi (72,7% o0s6b). Znacznie rzaglzstosowano preparaty
zawierajce tylko leki przeciwbakteryjne (36,4% osoOhyb kortykosteroidy (18,1%

0sa6b).

Op&nienie postawienia rozpoznania dotyczyto 11 pad@nt czas trwania

op&nienia wahat si od 9 tygodni do ponad 2 lat.

Wsrdd 13 badanych pacjentéw zkszona liczba partnerek wagu zycia
(>5), uprawianie stosunkoéw oralnych oraz wspotegtice zakaenie wirusem HPV
byly najczstszymi czynnikami ryzyka rozwoju raka kolczystokiakowego.
Uzaleznienie od tytoniu i alkoholu stwierdzono u 84,6%63,8% chorych. Zia
higiena osobista z retelacinastki byty obecne u 61,5% pacjentéw. U 3 pacjentd
zmiany nowotworowe rozwity si¢ na podtau liszaja twardzinowego (czas trwania
MGLS wahat st od 2 do ponad 10 lat). Immunosupeesiwarunkowan
przewlektym stosowaniem doustnych kortykosteroiddmowodu astmy oskrzelowej
stwierdzono u jednego badanego. WspotistnieniewBecej czynnikdw ryzyka u
jednego pacjenta stwierdzono u ponad 80% choryah,uzco drugiego pacjenta
wspotistniato 6 i wecej czynnikdw. Udziatl poszczegodlnych czynnikow ryay
rozwoju PIN i SCC wréd badanych pacjentow przedstawiond abeli 4.28

Z wywiadu ustalono, zi zaden pacjent nie podat przebycia jakiejkolwiek
choroby przenoszonej drpgtciowa w przesziéci. 11 wérod 13 pacjentéw byto nie
obrzezanych, u 2 pacjentéw obrzezanie w okresieze&wpania wykonano z powodu
stulejki. Czas trwania zmian chorobowych wahat@l 7 do ponad 24 miesy w
przypadku pacjentow z&odnabtonkowym nowotworzeniemgoia oraz od 12 do

ponad 30 miescy u pacjentow z inwazyjnym rakiem kolczystokomawiymn.



Tabela 4.28. Udziat poszczegdélnych czynnikéw ryzykazwoju PIN i SCC
wsrod badanych pacjentéw.

o Liczba pacjentow z | Liczba pacjentéw z
Czynniki ryzyka . p
PIN (n=7) SCCi* (n=6)
Przewlekte stan
Y 1/7 (14,3%) 2/6 (33,3%) 0,4350
zapalne (MGLYS)
Palenie papieroséw 6/7 (85,7%) 5/6 (83,3%) 0,0876
Alkohol 5/7 (71,4%) 2/6 (33,3%) 0,2086
Immunosupresja 1/7 (14,3%) 0/6 (0%) 0,5385
Zakaenie wirusem
6/7 (85,7%) 3/6 (50%) 0,2168
HPV
Retencja mastki 417 (57,1%) 416 (66,6%) 0,5874
Zta higiena osobista 417 (57,1%) 4/6 (66,6%) 0,5874
Liczba partnerek w
_ _ 7/7 (100%) 6/6 (100%) -
ciagu zycia (>5)
Stosunki oralne 717 (100%) 6/6 (100%) -

*w tym 1 pacjent ze wspotistnieniem PIN3

Dolegliwosci podmiotowe dotyczyty 3 pacjentow (1 z PIN i BEZC) i byty
uwarunkowane wspoétistnieniem liszaja twardzinow€gasoby) oraz naciekaniem
cewki moczowej przez nowotwor (1 osoba). Progremnian obserwowato 3
pacjentow z PIN (u 1 stwierdzono MGLS) oraz wszysityprzy z SCC (u 2
stwierdzono MGLS). Stacjonarny przebieg zgtaszal@agjentow z PIN. Jeden
pacjent z BP okresowo obserwowat@zowe usipienie zmian chorobowych.

Najczsciej zmiany sluzowkowe lokalizowaly si na blaszce wewgtrznej
napletka (69,2% o0sdb), rzadziej naledzi (53,8% o0s6b), koronigotedzi (23,1%
0s6b) oraz w rowku zatednym (23,1% o0s6b). U jednego pacjenta stwierdzono
zajcie okolicy przycewkowej, rownieu jednego chorego obserwowano zmiany u
nasady pcia. U zadnej osoby nie odnotowano zmian na blaszce &exne]
napletka, ani na trzonie qmia. Udziat poszczegodlnych lokalizacji zmian

chorobowych przedstawRycina 4.47



Rycina 4.47. Liczba pacjentéw z PIN i SCC wg lokatiacji zmian.

Wedzidetko; 3

Blaszka
wewnetrzna
napletka; 9

Rowek zazotedny;

Korona zotedzi;

Nasada pracia; 1

Okolica
przycewkowa; 1

Liczba wykwitow wahata giod 1 do 3 w przypadku chorych z PIN, przy
czym najweksz liczbe zmian obserwowano u pacjenta z BP. U &rod 6
pacjentow z SCC zmiany byly pojedyncze. U jednelgorego z SCC dodatkowo
stwierdzono 2 zmiany o charakterze EQ. R#wZenie wziéw chionnych
pachwinowych uwidoczniono u 2 pacjentow z SCC.

U chorych z PIN przewaty dobrze odgraniczone od otoczenia tarczki o
rozowym (Rycina 4.49, rzadziej o czerwonym zabarwienilRycina 4.49.
Zanikowe plamy oraz nadrki obserwowano u znacznie mniejszej liczby paden
(Ryciny 4.50, 4.5). W obrazie klinicznym u pacjentéw z SCC dominoywdbbrze
odgraniczone od otoczenia guzy oraz owrzodzenRycify 4.52, 4.53.
Odgraniczenie wykwitébw od otoczenia byto nieostreharych ze wspotistnieniem
liszaja twardzinowego Ryciny 4.54, 4.5% Obraz kliniczny poszczegolnych
pacjentow z PIN i SCC przedstawidjabele 4.29raz4.30

Chorych z SCC celem dalszego leczenia kierowanoKliwki Urologii
GUMed, natomiast chorych z PIN leczono w Poradnrnizgochirurgii. Rodzaj
zastosowanej terapii oraz odpowietha leczenie u poszczegoélinych pacjentéw
przedstawid abela 4.31



Tabela 4.29. Obraz kliniczny PIN.
Wykwity Zabarwienie zmian Ostre
Liczba odgraniczenie
n.p. . . : Plamy : . .
zmian Grudki Tarczki , Nadzerki Czerwone R&owe Brazowe zmiian od
zanikowe _
otoczenia
1 1 - + - - - + - +
2 2 - - + - - + - +/-
3 1 - +* - - - + + +
4 3 + - - - - + - +
5 2 - + + + + + - +
6** 1 - + - - - + - +
W el 1 - + - + - + - -

*tarczki ze ztuszczaniem na powierzchni.

**PIN1.

***zmiany na podiczu MGLS.




Tabela 4.30. Obraz kliniczny SCC.

Wykwity Zabarwienie zmian Ostre

Numer ) , .

_ Liczba odgraniczenie
pacjent . ) ) . , ., ..

Zmian Guz Owrzodzenie Tarczki Naderki Czerwone R&owe Z6tawe zmiian od
a
otoczenia

1* 1 + - - - - + - -
2% 1 - - + + - + - -
3 1 - + - - + - + +
4 Chid - - + - + - - +
5 1 - + - - + - + +
6 1 Ry - - - - + - +

*zmiany na podtau MGLS

** 1 zmiana o charakterze SCC oraz 2 zmiany o dtaraePIN3

***guz brodawkupcy




Tabela 4.31. Leczenie pacjentéw z PIN.

Liczba Leczenie Okres |\ wrét
n.p. . : : obserwacji )
Zmian IM | Chirurgiczne (miesiecy) Zmian
1 1 + - 29 -
2 2 3 - 26 -
3 1 - + 35 -
4 3 + - 33 -
5 2 + - 3 -
6 1* + - 23 -
7 1% - + 16 -
*PINL.

**zmiany na podtau MGLS.

Leczenie chirurgiczne (jako tergpnicjujaca) zastosowano u 2 pacjentow (1
osoba z BD i 1 osoba PIN3 na podtau MGLS). W okresie 16 oraz 35 miesy
obserwacji nie stwierdzono wznowy.

Leczenie immunomodulacyjne imikwimodem przeprowadzo u 5
pacjentow. W kadym przypadku IM aplikowano 3 razy w tygodniu pragaes 16
tygodni. W okresie 3-33 miegiznej obserwacji nie stwierdzono wznowRyginy
4.56a, 4.56b, 4.56¢, 4.57a, 4.57b, 4. pMajczstszymi dziataniami niegadanymi
byly zaczerwienienie oraz tworzenieg snadzerek w miejscu aplikacji leku, jak
rowniez bolesné¢ przy myciu. Dziatania niepadane u poszczegolnych pacjentow

przedstawid abela 4.32

Tabela 4.32. Dziatanie niepigdane zwhpzane z aplikacp IM.

: o n.p.
Dziatania niepazadane 1 > 4 5 6
Miejscowe Zaczerwienienie + i i i i
Nadzerki + + + + +

Owrzodzenia - - - - -

Ogolne Powgikszenie obwodowych + i i i i

weziow chionnych

Gorczka + - - - -

Og0dlne rozbicie + - - - -

Dolegliwosci Pieczenie - - - i -
podmiotowe | Swiad - - + | + | +
Bol =5 - - - -

Bolesnd¢ + + + + +




- "
Rycina 4.48.PIN3: tarczka o Rycina 4.49.PIN3: tarczki o Rycina 4.50.PIN3: zanikowe
rézowym zabarwieniu. czerwonym zabarwieniu. plamy o réowym zabarwieniu.

Rycina 4.52.SCC: guz
brodawkugcy.

Rycina 4.53.SCC:owrzodzenie.

Rycina 4.56.PIN3: leczenie 5% imikwimodem w kremie (a- przeckzieniem, b- tworzenieshadzerek w miejscu
aplikaciji leku, c- catkowite ugpienie zmian chorobowych po 16 tygodniach leczenia)

Rycina 4.57.PIN3: leczenie 5% imikwimodem w kremie (a-przedzmem, b- zmiany zapalne w miejscu aplikacji
leku, c- catkowite ugpienie zmian chorobowych po 16 tygodniach leczenia)



5. OMOWIENIE WYNIKOW | DYSKUSJA

Zaburzenia potencjalnie Zlove (liszaj ptaski, leukoplakia, zapalanietedzi
Zoona, liszaj twardzinowy, dysplazja niskiego stapaysplazja wysokiego stopnia)
stwierdzono u 96 pacjentow, inwazyjnego raka katayomadrkowego rozpoznano

u 6 oséb. Pougej zostaty omdéwione poszczegolne jednostki chorabow

5.1. Liszaj ptaski.

5.1.1. Epidemiologia.

Okoto 15-25% pacjentéw z liszajem ptaskinicfen planus LP) ma
izolowane zmiangluzowkowe @3). Najczsciej zmiany tego typu obserwujessiv
jamie ustnej gral lichen planus OLP). Szacuje gj iz OLP dotyczy 0.38-2.5%
populacji @4). Wsrod chorych z OLP réwnoczesne g btonysluzowej naraddéw
ptciowych ma miejsce u 19-25% pacjentéwd5,( 46), jednak w ostatnio
opublikowanym badaniu zmiany w okolicy genitalnéyvierdzono jedynie u 24
sparod 808 pacjentéw z OLP (2,97%)7).

MGLP maze dotyczy osob w ranym wieku. U naszych pacjentGisednia
wieku wyniosta 47,9 lat. ROwnieinni autorzy podaj iz zmiany chorobowe w
przebiegu MGLP zazwyczaj obserwuje gipacjentéw po 40. rokiycia (@45, 46).

Najczsciej zagcie naradow piciowych dotyczy nieobrzezanycheinzyzn
(wszyscy badani pacjenci mieli zachowany napletakzkolwiek w badaniu Mallon
E. i wsp. 88), odsetek obrzezanycheptzyzn wirod 39 osdb z MGLP wynidst 31%.

Czestas¢  wystepowania zmian Sluzéwkowych w okolicy mskich
zewrgtrznych narzdow piciowych (izolowanych dulz ze wspdtistnieniem zmian na
skorze i/lub btoniesluzowej jamy ustnej), w ogoélnej populacji¢itzyzn, nie jest
znana. Na podstawie dephych badA mozemy oszacowaczestas¢ wysigpowania
MGLP wsrdd chorych, ktorzy zgtosili sido lekarza z powodu zmian na ngitach
ptciowych (Tabela 5.1.) (31-39, 41, 4p



Tabela 5.1.1. MGLP wéréd chorych, ktérzy zgtosili s do lekarza z powodu
zmian na narzdach ptciowych.

Badania MGLP Liczba badanych % MGLP

(pismiennictwo)
(35) 9 321 2,8
(42) 20 219 9,1
(38) 39 357 10,9
(34) 1 43 2,3
(41) 6 56 10,7
(39) 9 8’ 10,3
(33) 4 77 5,6
(37) 28 288 9,8
(31) 6 45 13,3
(36) 0 467 0
(32) 1 86° 1,2

Obecne badanie 7 368* 1,9

Ogobtem 130 2406 5,4

"MGLP wsréd pacjentéw z chorobami, zlokalizowanymizwdedzi i/lub napletku (u
wszystkich rozpoznanie kliniczne).

MGLP wgéréd pacjentéw z rozpoznanienbalanitis (u czéci  rozpoznanie
histopatologiczne).

SMGLP wéréd pacjentdw z dermatozami na nglach piciowych (rozpoznanie
kliniczne? histopatologiczne?).

*“MGLP wéréd pacjentéw z nawraegym lub nieodpowiadagym na leczenie za
pomoa miejscowych lekdw przeciwgrzybiczych balanitis (rozpoznanie
histopatologiczne).

MGLP wgéréd pacjentdw zbalanitis skierowanych na pobranie wycinka celem
ustalenia bdz potwierdzenia rozpoznania (u wszystkich rozpozmani
histopatologiczne).

®MGLP wgréd pacjentéw z dermatozami na nglch piciowych (u GZci
rozpoznanie histopatologiczne).

'MGLP wéréd  pacjentéw z  dermatozami  na  ngtach  plciowych
nieodpowiadajcych na leczenie dolz z obrazem niespecyficznym (u wszystkich
rozpoznanie histopatologiczne).

SMGLP wsréd pacjentéw z dermatozami na nglach piciowych (u wszystkich
rozpoznanie histopatologiczne).

MGLP wérod pacjentéw zgtaszajych sk do Poradni Wenerologicznej.

MGLP wgéréd pacjentéw zbalanitis/balanoposthitis(u wszystkich rozpoznanie
histopatologiczne).

*MGLP wsrdéd pacjentow ze zmianami chorobowymi.



Udziat pacjentow z MGLP wahaesbd 0% B86) do 13,3% 81). R&nice
dotycace danych epidemiologicznych w poiggych grupach chorych mag
wynika¢ z tego, #:

e zazwyczaj do badawtaczano chorych z jednostkami chorobowymi (czasami
tylko chorych ze zmianami naotedzi i napletku), wéwczas pomipy
pacjentow, u ktérych stwierdzono odmiany normy,

» chorzy trafiali do oddziatow o sdym profilu,

e nie zawsze kliniczne rozpoznanie MGLP bylo potwzeme badaniem
histopatologicznym (na przykitad, u niektoryclhdbu wszystkich pacjentow
z typowym obrazem klinicznym, odgiono od pobrania wycinka),

e nie u wszystkich chorych z niespecyficznymi zmianama naradach

ptciowych pobierano wycinki do badania histopatatagego.

Biorac pod uwag wszystkie dospne badania 31-39, 41, 4P czstasé
wystepowania MGLP wrdd pacjentdw ze zmianami na rgdach piciowych migci

sie¢ w granicach 5,4%.

Z drugiej strony, mzemy okréli¢ czstas¢ wyskpowania MGLP wrod
pacjentow ze zmianami nha nadach piciowych poddanych diagnostyce
histopatologicznejTabela 5.1.3 (31-34, 37, 39-4p

Tabela 5.1.2. MGLP wréd pacjentow ze zmianami na nargdach piciowych

poddanych diagnostyce histopatologicznej.

Badania MGLP Liczba badanych % MGLP
(pismiennictwo)
(42) 6 34 17,6
(34) 1 30 3,3
(40) 3 94 3,2
(41) 6 35 17,1
(39) 1 24 4,2
(33) 5 96 5,2
(37) 10 65 15,4
(31) 6 45 13,3
(32) 1 10 10
Obecne badanie 7 130 5,38
Ogodtem 46 563 8,2




Udziat pacjentow z MGLP wahaesibd 3,2% 40) do 17,1% chorych4q).
Rozbignosci w czstasci wystepowania MGLP wrdéd pacjentdw poddanych
diagnostyce histopatologicznej mpgwynika¢c z r&nic we wskazaniach do
przeprowadzenia diagnostyki histopatologicznej vezeaegdinych badaniach (na
przykitad, nie zawsze u pacjentéw z typowym obrad@iP pobierano wycinki do
badania histopatologicznego, to samo dotyczytoatior niespecyficznym obrazem
klinicznym; w niektorych badaniach wycinki pobiecatylko u chorych ze zmianami
na zotedzi i napletku). Rénice mog zaleze¢ rowniez od dawiadczenia patologa,
wykonujacego badanie.

Biorac pod uwag wszystkie dospne badania 31-34, 37, 39-4P czgstasé
wystepowania MGLP wrod pacjentdbw ze zmianami na ngdach piciowych,

poddanych diagnostyce histopatologicznej,saiisic w granicach 8,2%.

5.1.2. Obraz kliniczny.

W przebiegu OLP wyrthia sk 6 typdw zmian sluzéwkowych:
siateczkowate, grudkowe, plaque-like, medtowe, zanikowe i ¢gcherzowe, przy
czym u jednego pacjenta nierzadko stwierdza zsniany polimorficzne 44). Z
pewndcia mazemy stwierdz, iz obecné¢ powyzszych wykwitdbw ma miejsce w
MGLP (obecne badanie, 46, 48aczkolwiek ze wzglu na rzadk& wyskpowania
tej jednostki chorobowej, ocenaestaici wystpowania poszczegdllnych odmian
klinicznych nie jest madiwa. U czsci pacjentow mgemy obserwowa wykwity
obraczkowate 49). Wedlug niektérych autorow as to zmiany bardzo
charakterystyczne dla MGLP5@. W badaniu Eisen D. 46) obecné¢
obraczkowatych wykwitéw stwierdzono u 25% chorych meiamami na naggach
ptciowych, wykwity grudkowe i plaque-like - u pon@D% pacjentow, obecsd
nadzerek stwierdzono u 25% pacjentéw, zmiany rumieniowe 12,5% chorych.
Natomiast Petruzzi M. i wsp4®) podap, iz w obrazie klinicznym 8 chorych z
MGLP dominowaty zmiany zanikowo-naerkowe (5 os6b). W obrazie klinicznym
naszych pacjentow wksza¢ stanowity dobrze odgraniczone od otoczenia zmiany
plamiste o czerwonymablz rozowym zabarwieniu (czasami zanikowe) oraz zmiany
siateczkowate o biatym zabarwieniu.sk@d chorych z niespecyficznym obrazem
klinicznym dominowaty nieostro odgraniczone zmianmymieniowe. Obecnid



nadzerek stwierdzono u 3 pacjentéw (w tym u 2 choryetiespecyficznym obrazem
klinicznym).

U pewnego odsetka pacjentow z MGLP obraz kliniczngst
niecharakterystyczny. W naszym materiale niesperyé zmiany obserwowano u 4
spardod 7 pacjentéw. Podobnie w badaniach innych autoobraz kliniczny nie
zawsze pozwalat na ustalenie prawidiowego rozpdan#8, 34, 37, 39, 41
Niekiedy nasilone zmiany zapalne paetedzi i napletku mog przyczynig& sig do
powstania stulejki, co dodatkowo utrudnia postaveetiagnozy51, 59.

W naszym badaniu doleglisa podmiotowe pod postaci pieczenia
dotyczyty 3 0s6b (42,8%). Zbiorcze dane z 3 golakazug, iz wsrdéd 21 chorych z
MGLP dolegliwgci podmiotowe miaty miejsce u 7 pacjentéw (33,3%5,(48, 49.
Wydaje s¢, iz dolegliwasci subiektywne cgciej towarzysz odmianie nagerkowej
badZ zanikowej 48).

U czsci chorych z LP wykwity chorobowe obejmuklika lokalizaciji.
Wspotwystpowanie zmian chorobowych w jamie ustnej i/lub kérse u chorych z
MGLP maze utatwt diagnostyk zmian na nargach piciowych, jednak w naszym
materiale obecrsé zmian w okolicy pozagenitalnej stwierdzono tylkd ypacjenta.
Niektory autorzy wspotwyspowanie zmian w przebiegu LP w okolicy genitalnej
oraz w jamie ustnej okélmja mianempenogingival lichen planu§¢48, 53, 54. U
wigkszaici z tych pacjentow zmian§luzowkowe w obu lokalizacjach pojawiatyesi

jednoczénie (45), rzadziej pierwsze wykwity dotyczyty jamy ustnej.

5.1.3. Zgodné&¢ pomigedzy rozpoznaniem klinicznym i histopatologicznym.

Zgodnag¢ pomkdzy rozpoznaniem Kklinicznym i histopatologicznym w
naszym badaniu miata miejsce jedynie u 3 pacjer{&Wo). U 2 chorych kliniczne
rozpoznanie MGLP nie potwierdzito ¢si U 4 pacjentbw z potwierdzonym
histopatologicznie MGLP obraz kliniczny byt niesgiczny. Rownie w badaniach
innych autoréw zalzenia kliniczne nie zawsze byty trafn€apela 5.1.3 (33, 34,
37, 39, 4). Biorac pod uwag wszystkie dosjpne badania memy stwierdzi, ze:

* zgodnd¢ rozpozna MGLP ma miejsce u 77,8% chorych,
* U ponad potowy pacjentdw z histopatologicznie petdzonym MGLP

(51,7%) obraz kliniczny jest niecharakterystyczny.



Tabela 5.1.3. Zgodn&¢ pomigedzy rozpoznaniem klinicznym i

histopatologicznym.

Badania Obraz Kliniczny Obraz histopatologiczny
(pismiennictwo) (liczba pacjentow) (liczba pacjentow)
(34) Niespecyficzny (1) MGLP (1)
MGLP (3)
MGLP (4)
Choroba Behga (1)
(41) Lichen Simplex (1)
MGLS (1) MGLP (3)
tuszczyca (1)
MGLP (1)
(39) MGLP (2) :
Niecharakterystyczny (1)
MGLP(1) MGLP (1)
Nie podano, czy obraz
33 byt niecharakterystyczn
(33) Y . Y y | MGLP (3)
czy podejrzewano inne
jednostki? (3)
@a7) Niecharakterystyczny (4 MGLP (4)
MGLP (6) MGLP (6)
Niecharakterystyczny (4 MGLP (4)
Obecne badani MGLP (3)
MGLP (5) :
Niecharakterystyczny (2)
MGLP (18) MGLP (14)
Ogotem Niecharakterystyczn
J ) _ it ) Y MGLP (15)
badz inne jednostki (15)

5.1.4. Przydatnd¢ badania histopatologicznego w diagnostyce MGLP thorych
Z niespecyficznym obrazem klinicznym.

Bardzo wana, z praktycznego punktu widzenia, jest ocena datmGci
badania histopatologicznego w diagnostyce MGLP arydh z niespecyficznym
obrazem klinicznym. W naszym badaniu histopatotoggc rozpoznanie MGLP u

pacjentow z niespecyficznym obrazem klinicznym miatiejsce u 14,8% chorych.



Znacznie mniejsg czstas¢ rozpozna podap Birley H.D. i wsp., David N. i wsp.
oraz Palamaras I. i wsp34, 39, 4}, a znacznie wkszy - Mallon E. i wsp. 87)
(Tabela 5.1.4. R&znice te mog wynikat z dagwiadczenia lekarzy rozpozmnajych
zmiany niespecyficzne, jak rownia r&znej liczebndéci badanych grup chorych.

Opierapc sk na wynikach badawilasnych oraz wynikach ba@lannych
autorow maemy oszacowd iz czestas¢ histopatologicznego rozpoznania MGLP w
grupie chorych z niespecyficznym obrazem Kklinicznyniesci sie¢ w granicach
12,3%.

Tabela 5.1.4. Przydatnéé¢ badania histopatologicznego w diagnostyce MGLP u

chorych z niespecyficznym obrazem klinicznym.

(piér?l?ednir:lca'zwo) Niespecyficzny obraz kliniczny MGLP % MGLP
(34) 30 1 3,3

(41) 2 0 0

(39) 4 0 0

(37) 10 4 40
Obecne badanie 27 4 14,8
Ogotem 73 9 12,3

5.1.5. Ryzyko transformacji nowotworowej.

Najbardziej przekonywage dowody dotycg zezigliwienia zmian w
przebiegu liszaja ptaskiego w jamie ustnej. Tramsfxja nowotworowa OLP ma
miejsce w 1% przypadkow i me dotyczy wszystkich odmian klinicznych, jednak
czgsciej obserwowana jest w zmianach aadkowych, zanikowych oraz w odmianie
plaque-like 44). Znacznie rzadziej opisywano rozwadj raka kolcagemorkowego
na podtau diugotrwatych zmian skornych (do dzpisano okoto 50 przypadkow)
(55).

Ryzyko zezigliwienia MGLP, jak rownie czgstas¢ wspotwystpowania
dysplazji nie § znane. Dotychczas rozwdj raka kolczystokomérkowegagoditau
MGLP opisano u 7 pacjentow po 50 rakycia (20-25. Mechanizm prowadzy do
powstania zmian nowotworowych pozostaje niejasngypuszcza gi iz stosowanie
dapsonu, kortykosteroidow oraz lekéw cytostatychny@yklosporyna) celem

leczenia MGLP, mie przyczynié si¢ do tego procesi2®, 294. Niemniej jednak, ze



wzgledu na rzadk& opisywanych przypadkow, pod uwagawsze nalg brat
mozliwos¢ niezalenej koincydencji obu proceséw chorobowych.

5.1.6. Leczenie.

Nadal nie ma algorytmu leczenia chorych z MGLP. Ri@w obiektywna
ocena skuteczroi poszczegdlnych metod terapeutycznych jest ogzania tymze
wigkszas¢ publikacji donosi o leczeniu pojedynczych choryBletruzzi M. i wsp.
(48) proponuj wiaczenie leczenia tylko u pacjentow z towarzygymi
dolegliwasciami podmiotowymi, jednate obecnét bezobjawowych wykwitdw,
zazwyczaj, rownig nie jest akceptowalna dla pacjentow. Rpse metody
terapeutyczne MGLP przedstawionolabeli 5.1.5

Tabela 5.1.5. Metody terapeutyczne MGLP.

Rodzaj leczenia Pozycje gmiennictwa
Kortykosteroidy 48, 49, 56, 57, 58, 59, 60
Inhibitory kalcyneuryny: 56
takrolimus
Leczenie miejscowe
Cyklosporyna 48
Pochodne witaminy A 61
kwas retynowy
Kortykosteroidy 48, 59, 62
Pochodne witaminy A 51, 61, 63
Leczenie ogllne | etretinat, kwas retynowy
Talidomid 56, 64
Cyklosporyna 65
Leczenie zabiegowe Obrzezanie 51, 52, 66
Inne Terapia fotodynamiczna 58

Najczsciej stosuje s miejscowy aplikacg kortykosteroidéw z najsilniejszej
grupy przez kilka miescy, przy czym nie wszyscy chorzy odpowiadag leczenie.

Wydaje s¢, iz najgorzej reagyj pacjenci z obecrcia zmian naderkowych i



zanikowych 48, 56, 58, 6% Zawsze naley pamktac, ze dlugotrwate stosowanie tej
grupy lekéw jest obarczone dziataniami nigganymi.

Ogodlne podanie kortykosteroidow stosowano u chgrg@opdpowiadaijcych
na leczenie miejscowes?) badz u chorych ze wspdétistnieniem zmian w innych
okolicach 69). W naszym badaniu tylko jedenssdd 7 pacjentéw (ze wzglu na
wspotistnienie zmian chorobowych na skoérze i w pmstnej) wymagat ogélnego
podania kortykosteroidow.

Pojedyncze publikacje donaszo skutecznéci talidomidu 66, 649,

cyklosporyny 48,69 oraz pochodnych witaminy /AL, 63.

Zaskakujcy jest fakt, z brak bada oceniajgcych skuteczn@ leczenia
MGLP za pomog inhibitorow kalcyneuryny, ktére z powodzeniem §day innymi
z powodu minimalnych dziadeniepazadanych) stosuje siw leczeniu OLP&7) oraz
LP w okolicy zenskich naradéw piciowych 68). Tylko w jednym doniesieniu w
leczeniu MGLP takrolimus 0,1% w @ stosowano jako terappodtrzymugca po
leczeniu ogolnym5g6). Nasze déwiadczenia z4 grupm lekow w terapii MGLP s
jak najbardziej pozytywne. Catkowite wgtenie dolegliwéci podmiotowych i
zmian chorobowych odnotowéty u 6 spérdod 7 leczonych chorych po 2-3
mieshcach leczenia. Ze wzglu na maliwos¢ nawrotu po odstawieniu leku (nawrét
zmian chorobowych stwierdzono u 2 chorych po 2 érazesicach od zakaczenia

terapii) do rozwaenia pozostaje leczenie proaktywne.

5.1.7. Podsumowanie.

e czestas¢ wystpowania MGLP wréd pacjentéw ze zmianami na ngdach
ptciowych migci si¢ w granicach 5,4%,

e czestas¢ wystpowania MGLP wréd pacjentéw ze zmianami na ngdach
ptciowych, poddanych diagnostyce histopatologiczmagsci sic w granicach
8,2%,

e ocena cgstasci wyskepowania poszczegolnych odmian klinicznych nie jest
mozliwa,

* 30% pacjentow z MGLP zgtasza doleglégopodmiotowe,



zgodnd¢ pomkdzy rozpoznaniem Kklinicznym i histopatologicznym u
chorych z MGLP migci sig¢ w granicach 77,8%,

u 51,7% pacjentdw z histopatologicznie potwierdzonWIGLP obraz
kliniczny jest niecharakterystyczny,

czestas¢  histopatologicznego rozpoznania MGLP w grupie ghbbr z
niespecyficznym obrazem klinicznym réeesic w granicach 12%,

ryzyko transformacji zidiwej MGLP jest niepewne,

miejscowe stosowanie takrolimusu 0,1% wsoiav leczeniu MGLP mie

by¢ skuteczn i bezpieczn alternatyw dla innych metod terapeutycznych.



5.2. Leukoplakia.

5.2.1. Epidemiologia.

Nadmierne rogowacenie m® dotyczy wszystkich btonsluzowych, jednak
najczsciej obserwowane jest w jamie ustnej (oral leukkigla OL). Czstasé
wystepowania OL naswiecie szacuje gina 1,49%, jednakaspewne ranice w
poszczegolnych krajachd4). Zadziwiapcy jest fakt, ¥ brak bada dotyczcych
oceny cestasci wystkpowania, analizy obrazu Klinicznego i histopatotagiego
oraz oceny wynikow leczenia leukoplakii na btosliezowej ngskich zewrtrznych
naradow piciowych. Wzadnym z bada przedstawiajcych dermatozy w okolicy
genitalnej na diej liczbie chorych nie ma wzmianki o Kklinicznymadz
histopatologicznym rozpoznaniu MGI3X-42. W naszym materiale leukoplaki
stwierdzono u 1,36% pacjentow ze zmianami chorolmowyraz u 3,85% chorych
poddanych diagnostyce histopatologicznej.z&ldnego pacjenta nie stwierdzono

zmian dysplastycznych w nabtonku.

5.2.2. Obraz kliniczny.

W roku 1978 WHO zaproponowata pienasdefinici OL, ktéra brzmi
nastpujaco: biata plamka Iub tarczka, ktéra nie odpowiada ldanie ani
histologicznie innemu rozpoznaniu i nie jestéakpowodowana dziataniefadnego
czynnika fizycznego lub chemicznego zgtkigm tytoniu (69). Na przestrzeni
ostatnich 30 lat definicje OL ulegaty zmianie, wabningc wymiarg informacji
pomidzy epidemiologami, Klinicystami oraz patomorfologa Ostatnio
zaproponowana definicja okta leukoplake btony sluzowej jamy ustnej jakbiatg
tarczke z niepewnym ryzykiem przemiany nowotworowe] psgtuezeniu innych
znanych choréb lub zaburzektore nie niog ze soh zwikszonego ryzyka rozwoju
nowotworéw (30). Innymi stowy OL jest rozpoznaniem Klinicznym ads
histopatologicznym przez wykluczenie. Jak najbadzpodobne okrdenie
leukoplakii maemy stosowaw przypadku MGL, a najestsze jednostki kliniczne,
podlegajce wykluczeniu, obejmowatyby liszaj ptaski, liszayardzinowy oraz
zmiany wywotane wirusem brodawczaka ludzkiego. dkdma podtau tych chorob
moze rozwija sie rak kolczystokomorkowy, wC proponujemy nieco zmiehi

definicje leukoplakii na narmach piciowych:biata tarczka z niepewnym ryzykiem



przemiany nowotworowej przy wykluczeniu innychngol chordb lub zaburze
ktére nie niog ze soh zwikszonego ryzyka rozwoju nowotworéwdbto ryzyko
jest minimalne.

Schemat stopniowej diagnostyki OL zaproponowangpi/arnakulasuriya
S. i wsp. B0) maze by jak najbardziej przydatny w diagnostyce leukoplaia
narzdach piciowychRycina 5.2.).

Rycina 5.2.1. Schemat stopniowej diagnostyki leukdgkii jamy ustne;.

Zmiany

biate Wytaczenie innych znanych

stanéw patologicznych na
podstawie wywiadu i
badania klinicznego

A

v
Wstepne rozpoznanie
leukoplakii

A 4

Biopsja

Potwierdzenie innych
znanych stanow
patologicznych

A 4
Wytaczenie innych
znanych stanow
patologicznych

A 4
Zmiana rozpoznania w
kierunku innych znanych
stanéw patologicznych

A 4

Leukoplakia bez dysplazji
lub z dysplazj

Obraz kliniczny umgliwit wyré znienie 2 typow OL: leukoplakihomogena
(zmiany ptaskie o jednolitym biatym zabarwieniupor leukoplaki niehomogena
(70). Do ostatniej grupy zaliczamy zmiany o biatym zeovonym zabarwieniu
(erytroleukoplakia), magge mi€ nierOwry powierzchng, a take leukoplaks
brodawkujca (verrucous leukoplakia), mga zazwyczaj biat barwe. Pododmian
leukoplakii  brodawkujcej jest proliferacyjna leukoplakia brodawkecs,



charakteryzujca s¢ wieloogniskowymi zmianami, oporéca na leczenie oraz
znacznie wysza czgstascia przemiany nowotworowej (ponad 70%)1y.

W obrazie klinicznym MGL, Wrod naszych pacjentow, dominowaty zmiany
o biatym zabarwieniu, aczkolwiek u 3 oséb stwiertz@becnét zmian plamistych
o rézowym kadz czerwonym zabarwieniu, przy czym u 2 pacjentow toyjedyny
rodzaj wykwitébw (okres utrzymywania e¢sizmian chorobowych wyniost 8,4
mieshkce), wkc histopatologicznie potwierdzona MGL mweoprzebiegapod postaai
leukoplakii, erytroleukoplakii oraz erytroplakiipaodatkowo utrudnia postawienie
prawidtowego rozpoznania.

Wykwitom OL mog towarzyszy objawy podmiotowe (pieczenie, bol),
pojawiapce s¢ pod wptywem urazow 4oz samoistnie. Te doleglivéoi znacznie
czesciej obserwuje si w przypadku leukoplakii niehomogennej4]. Jednak u
zadnego wréd badanych pacjentow z MGL zmianom chorobowyche ni
towarzyszyty dolegliwéci podmiotowe.

5.2.3. Zgodné&¢ pomigedzy rozpoznaniem klinicznym i histopatologicznym.

Klinicznie MGL rozpoznano u 3 chorych, co zostativerdzone badaniem
histopatologicznym, natomiast u dwoch o0sO0b obraziniddny byt

niecharakterystyczny.

5.2.4. Przydatnd¢ badania histopatologicznego w diagnostyce MGLP thorych

Z niespecyficznym obrazem klinicznym.

Doswiadczenia wlasne pozwadagtwierdze, iz czestas¢ wyskpowania MGL

wsrod pacjentéw z niespecyficznym obrazem kliniczrwymosi 7,4%.

5.2.5. Ryzyko transformacji nowotworowej.

Srednio, transformacja nowotworowa wystje w 1% przypadkéw OL
(wszystkie odmiany) w ggu roku, wec u 15 chorych na 100 000 rozwinie sak
kolczystokomorkowy 70). Do statystycznie znamiennych czynnikdw ryzyka
przemiany nowotworowe] OL zaliczagsipte¢ zenska, diugi czas trwania zmian,
leukoplakt idiopatyczn (u 0s6b niepakych), lokalizacg OL na gzyku oraz w dnie

jamy ustnej, rozmiar >200nfm leukoplaké niehomogens obecnéé grzybéw



Candida albicans a take obecné& dysplazji @4). Wsrdéd wyzej wymienionych
czynnikbw obecn& leukoplakii niehomogennej w badaniu Kklinicznym ra
dysplazji w badaniu histopatologicznym pozastajajwaniejszymi czynnikami
ryzyka przemiany nowotworowej.

Czynniki ryzyka transformacji nowotworowej MGL niea okreslone.
Mozemy zakiadé, iz diugi czas trwania zmian chorobowych, obecnodmiany
niehomogennej, znaczna rozlegtovykwitow, a take obecné& dysplazji mog

odgryw& role w rozwoju SCC na podioi MGL.

5.2.6. Leczenie.

Przyjmuje st, iz 0 wyborze metody leczenia OL powinny decydéwtopied
zaawansowania klinicznego oraz obegnolub brak dysplazji w badaniu
histopatologicznym, a najwaiejszym celem leczenia jest prewencja rozwoju
inwazyjnego raka kolczystokomorkowego. Przyktadoadgorytm posfpowania
przedstawiaRycina 5.2.2 (70). Powyszy algorytm mee by jak najbardziej
aktualny w przypadku MGL. Przy podejrzeniu MGL (g®te rozpoznanie
kliniczne), konwencjonalne pagtowanie terapeutyczne powinno polégeiedzy
innymi, na usuwaniu urazéw mechanicznych i chemjichn(zakaz wspéjcia,
stosowanie emolientdw) oraz skorygowaniu wszelkiatieprawidtowdci
uwidocznionych w badaniach biochemicznych. Jesywiste, ze 2-4 tygodniowy
okres obserwacji nie zawsze jest wystargaaji w niektérych przypadkach me
by¢ przedhizony. Jeeli w ciagu tego czasu zmiarjuzowkowe nie ulegly regresji
oraz w przypadkach MGL bez ewidentnych czynnikowaggzych, nalgy pobra
wycinek do badania histopatologicznego, ktére nadealostaje ztotym standardem
diagnostycznym. Wykwity o matych rozmiarach mazpstd usungte w catgci
(biopsja wycegciowa). W przypadku wieloogniskowych wykwitéw, wpl nalezy
pobr& z kazdej podejrzanej zmiany. Ponadtoaleey pamgtaé o tym, ze w
przypadku leukoplaii niehomogennej, biopsje inaiglme nie zawsze as
reprezentatywne.

W leczeniu histopatologicznie potwierdzonej OL zhgg zastosowanie kilka
metod terapeutycznyciidbela 5.2.), a o wyborze metody leczenia decyduje brak
dysplazji lub jej obecri@. W ostatnim przypadku leczenie powinno polege

usungciu chirurgicznym 44).



Rycina 5.2.2. Przykfadowy algorytm posgpowania w przypadku OL.
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Tabela 5.2.1. Metody leczenia OL.

Usunkcie chirurgiczne

Kriochirurgia

Waporyzacja laserowa (laser €O

Retinoidy (miejscowe i ogolne)

Terapia fotodynamiczna

Wyzej wymienione metodyasjak najbardziej aktualne w przypadku leczenia
MGL. Oprocz tych metod, zwlaszcza u chorych nieavdpdapcych na leczenie
miejscowe hdz ogolne oraz u pacjentow ze szczegolnie rozleglmianami, do
rozwazenia jest wykonanie obrzezania.

W leczeniu MGL u 4 pacjentow zastosowano tretiadi©95% w kremie (u 3
pacjentow jako terapi inicjujaca, a u jednego - jako terapiadjuwantow po
kriochirurgicznym usurkciu zmian). U jednego pacjenta wykonano bigpsj
wycigciowa. W kazdym przypadku tretinoin0,05% w kremie aplikowano dwa razy
dziennie do ugpienia zmian i 4 tygodnie dhej. Po 2-3 miegcach leczenia u
wszystkich pacjentéw obserwowano catkowite gpinie zmiansluzoéwkowych.
Podczas dliszej obserwacji tych chorych nawr6t zmian stwierdzal jednego
pacjenta; woéwczas wykonano obrzezanie, odnotgwugatkowite usipienie
wykwitdow w ciagu 8 tygodni od zabiegu. W trakcie terapii 2 osdgjaszaty
pieczenie oraz bdl po stosowaniu preparatu, a ad$écmmian zapalnych oraz
tworzenie st nadzerek w miejscu aplikacji leku byty najgstszymi dziataniami

niepazadanymi.

5.2.6. Podsumowanie.

e Jak dotychczas, brak jest definicji MGL,

* proponowana definicja MGL brzmi ngptjaco: ,biata tarczka z niepewnym
ryzykiem przemiany nowotworowe] przy wykluczeniunnych znanych
chorob lub zaburze ktore nie niog ze soly zwigkszonego ryzyka rozwoju

nowotworow ldz to ryzyko jest minimalne”,



czestas¢ wyskpowania MGL wrdéd pacjentdw ze zmianami na ngdach
ptciowych migci si¢ w granicach 1,36%,

czestas¢ wyskpowania MGL wrdéd pacjentdw ze zmianami na ngdach
ptciowych, poddanych diagnostyce histopatologiczmegsci sie w granicach
3,85%,

algorytm diagnostyczny OL mie by przydatny w diagnostyce MGL,
histopatologicznie potwierdzona MGL uw® przebiegd pod postaai
leukoplakii, erytroleukoplakii oraz erytroplakii,

ocena cgstasci wyskpowania poszczegolnych odmian klinicznych nie jest
mozliwa,

przebieg MGL jest bezobjawowy,

u 40% pacjentéw z histopatologicznie potwierdzonyi@L obraz kliniczny
jest niecharakterystyczny,

czestas¢  histopatologicznego rozpoznania MGL w grupie clbryz
niespecyficznym obrazem klinicznym réeesic w granicach 7%,

ryzyko  transformacji  zidiwej MGL, jak réwniez  czstasé
wspotwystpowania dysplazji nieasznane,

metody terapeutyczne OL mwpby¢ przydatne w leczeniu MGL,

jedm z metod miejscowego leczenia MGL meoby¢ stosowanie tretinoiny
0,05% w kremie,

wykonanie obrzezania wydajegskorzystne w leczeniu pacjentow z MGL,

nieodpowiadajcych na leczenie miejscowe.



5.3. Zapalniezotedzi Zoona.

5.3.1. Epidemiologia.

Zapadalné¢ na ZB w ogolnej populacji giczyzn nie jest znana. Zmiany w
przebiegu ZB mzemy obserwowau os6b w rénym wieku. U naszych pacjentéw
srednia wieku wyniosta 69,5 lat. Rowniénni autorzy podaj, iz ZB zazwyczaj
obserwuje i u pacjentow po 60. rokiycia (72, 73).

Czestas¢ wyskpowania ZB wrdd chorych, ktorzy zgtosili sido lekarza z

powodu zmian na nagdach piciowych przedstawigabela 5.3.1(31-39, 41, 42

Tabela 5.3.1. ZB wrod chorych, ktorzy zgtosili se do lekarza z powodu zmian

na narzadach piciowych.

.,Bédama ZB Liczba badanych % ZB
(pismiennictwo)
(35) 3 321 0,9
(42) 16 219 7,3
(38) 27 357 7.6
(34) 1 43 2,3
(41) 3 56 5,3
(39) 13 87 14,9
(33) 1 71 1,4
(37) 23 286° 8
(31) 2 45 4.4
(36) 0 467 0
(32) 0 86" 0
Obecne badanie 6 368* 1,6
Ogotem 95 2406 3,9

1ZB wéréd pacjentdw ze zmianami nzotedzi i/lub napletku (u wszystkich
rozpoznanie histopatologiczne).

2ZB wéréd pacjentéw z rozpoznanierbalanitis (u wszystkich rozpoznanie
histopatologiczne).

37B wsréd pacjentdw z dermatozami na nrglach piciowych (rozpoznanie
kliniczne? histopatologiczne?).

‘7B wsréd pacjentdw z nawracgiym lub nieodpowiadagym na leczenie za
pomoa miejscowych lekdw przeciwgrzybiczych balanitis (rozpoznanie
histopatologiczne).

°ZB wéréd pacjentéw balanitis, skierowanych na pobranie wycinka celem ustalenia
badZ potwierdzenia rozpoznania (u wszystkich rozpozaistopatologiczne).



7B wéréd pacjentéw z dermatozami na rgtach piciowych (u egci rozpoznanie
histopatologiczne).

7B wsréd pacjentdw z dermatozami na nglach piciowych nieodpowiadgiych
na leczenie &z z obrazem niespecyficznym (u wszystkich rozpozmani
histopatologiczne).

87B wirod pacjentdw z dermatozami na narch plciowych (u wszystkich
rozpoznanie histopatologiczne).

® 7B wirdd pacjentéw zgtaszajych sé do Poradni Wenerologiczne;.

197B wsréd pacjentéw zbalanitis/balanoposthitis(u  wszystkich rozpoznanie
histopatologiczne).

*ZB wsrod pacjentéw ze zmianami chorobowymi.

Udziat pacjentow z ZB wahaesiod 0% 82, 3§ dol4,9% 89). Mozliwe
przyczyny rgnic danych epidemiologicznych w powszych grupach chorych
analizowano przy oméwieniu MGLP.

Biorac pod uwag wszystkie dospne badania31-39, 41, 4) czstasé
wystepowania ZB wrod pacjentow ze zmianami na ngdach piciowych migci si¢
w granicach 3,9%.

Z drugiej strony mgemy okréli¢ czestags¢ wyskpowania ZB wirdd
pacjentow ze zmianami nha nadach piciowych poddanych diagnostyce
histopatologicznejTabela 5.3.2)(31-34, 37, 39-4p

Tabela 5.3.2. ZB wrdd pacjentow ze zmianami na nargdach piciowych

poddanych diagnostyce histopatologiczne;j.

., Bédama ZB Liczba badanych % ZB
(pismiennictwo)
(42) 16 34 47
(34) 1 30 3,3
(40) 0 94 0
(41) 3 35 8,6
(39) 9 24 37,5
(33) 2 96 2,1
(37) 17 65 26,1
(31) 2 45 4.4
(32) 0 10 0
Obecne badanie 6 130 4,6
Ogobtem 56 563 9,9




Udziat pacjentéw z ZB wahae¢siod 0% B2, 40 do 47% chorych 42).
Mozliwe przyczyny rozbienosci w czestasci wystpowania ZB wréd pacjentow
poddanych diagnostyce histopatologicznej analizayaay omowieniu MGLP.

Biorac pod uwag wszystkie dospne badania3l-34, 37, 39-4 czstasé
wystepowania ZB wrod pacjentéw ze zmianami na ngdach piciowych poddanych
diagnostyce histopatologicznej rfiiesie¢ w granicach 9,9%.

5.3.2. Obraz kliniczny.

Zmiany w przebiegu ZB zwykle lokalizajsie na zotedzi i/lub na btonie
sluzowej napletka, natomiast nabtonek rogowaciejest zawsze oszeazony ({2,
73, 79. Wsrdéd naszych pacjentdw rownoczesne c¢aiaj zotedzi i napletka
stwierdzono u 3 o0so6b, izolowane zmiany awdedzi - u 2, izolowane zmiany na
napletku - u 1 chorego. Kumar B. i ws@3) obserwowali izolowane zgjie zotedzi
u 20 spérod 112 chorych, izolowane zaje napletka u 26, a u 66 zmiany dotyczyty
zarowno napletka, jakzotedzi. W badaniu Weyers M.D. i wspl4) u 74% chorych
zmiany obejmowatyotadz i napletek, u 19% byty zlokalizowane tylko patedzi, a
u 7% tylko na blaszce wewimznej napletka. Bez wd#enia leczenia zmiany
chorobowe utrzymuajsic od kilku miesgcy do kilkudziesgiciu lat, zwykle nie dagc
dolegliwcsci (72, 73, 74. U wszystkich naszych pacjentow zmighyzéwkowe byty
bezobjawowe, a czas trwania wykwitéw wahatail 2 do ponad 12 lat.

W obrazie klinicznym ZB dominaj dobrze odgraniczone, nieregularne,
potyskupce plamy, czasem liczne, o czerwonobrunatnym, azeym, rzadziej
rozowym kadz zéttawym zabarwieniu. Niekiedy w olsie zmian obecne as
punktowe wylewy krwotoczne, tak zwane ,cayenne pegpots”. Nietypowy obraz
kliniczny z powstaniem zmian typu lustrzanego o@himaderek, guzkéw oraz
zmian bujajcych jest rzadko spotykan(y2, 73, 75, 76, 77\W obrazie klinicznym
naszych pacjentow dominowaly zmiany plamiste o0 weapbrunatnym,
czerwonym, réeowym kadz zéttawym zabarwieniu. Obeckopunktowych wylewow
krwotocznych stwierdzono tylko u 1 pacjenta, a wigkviypu lustrzanego odbicia -
u 2 osob.

Niekiedy klinicznie i histopatologicznie nmoa stwierdzi wspétistnienie
zmian o charakterzbalanitis i/lub posthitis plasmacellularisi chorych z innymi

chorobami zlokalizowanymi naotedzi i napletku, mgdzy innymi z liszajem



twardzinowym, liszajem ptaskim, tuszcayoraz rakiem kolczystokomorkowyim
situ badz inwazyjnym {7, 72. U 4 spaéréd 6 naszych chorych zmiany w przebiegu
ZB rozwirgty si¢ na podtau MGLS. Zdaniem autora obraz kliniczny ZB w danym

przypadku jest mniej specyficznyzni chorych ze zmianami izolowanymi.

5.3.3. Zgodndéé pomiedzy rozpoznaniem klinicznym i histopatologicznym.

Obecndé¢ izolowanych zmian w przebiegu ZB zakfadano u 3jeddw,
natomiast diagnazhistopatologicznie potwierdzono u 2 oséb; w jedngrzypadku
obraz histopatologiczny byt niespecyficzny. Podebwi badaniu David N. i wsp.
(39 histopatologiczne potwierdzenie rozpoznania klnego miato miejsce u 9
sparod 11 os6b, w pozostatych przypadkach obraz higstdpgiczny byt
niespecyficzny. W badaniu Palamaras I. i wédfd) pistopatologiczne potwierdzenie
rozpoznania Kklinicznego dotyczylo 3 g$pad 5 pacjentdbw, w pozostatych
przypadkach rozpoznano tuszczyoraz PIN1. Wedtug innych autorow zgodéo
pomikdzy rozpoznaniem klinicznym i histopatologicznym tydayta 100%
pacjentow 81, 37, 42. Zgodnad¢ rozpozna u chorych z ZB w konfrontacji z
badaniami innych autoréw przedstawiabela 5.3.3(31, 33, 34, 37, 39, 41, %2

W naszym materiale obraz kliniczny przemawiat zadtistnieniem ZB z
MGLS u 8 pacjentow, natomiast tylko u 3 chorychpmznanie histopatologiczne
byto zgodne z zal@niem klinicznym. U pozostatych 5 0s6b obraz hiatofgiczny
przemawiat tylko za MGLS. RéwnieMallon E. i wsp. 87) pisz o rozbieznosciach
pomiedzy rozpoznaniem Kklinicznym i histopatologicznym chorych z ZB na
podiazu MGLS. Biogc pod uwag wszystkie dospne badania memy stwierdz,
ze:

» zgodnd¢ rozpozna ZB u pacjentow z izolowanymi zmianami ma miejsce u

90,7% chorych,

* zgodnd¢ rozpoznaé ZB u pacjentow ze wspdétistnieniem MGLS ma miejsce

u 50% chorych,

» jedynie u 5,3% pacjentow z histopatologicznie razmmym ZB obraz

kliniczny jest niecharakterystyczny.



Tabela 5.3.3. Zgodn&¢ pomigedzy rozpoznaniem klinicznym i

histopatologicznym u chorych z ZB.

Badania

(pismiennictwo)

Obraz kliniczny

(liczba pacjentéw)

Obraz histopatologiczny

(liczba pacjentéw)

(42) ZB (16) ZB (16)
(34) Niecharakterystyczny (1 ZB (1)
ZB (3)
(41) ZB (5) tuszczyca (1)
PIN1
ZB (9)
(39) ZB (11) : :
Obraz niespecyficzny (2)
Nie podano, czy obraz byt
niecharakterystyczny cz
(33) EREYEEY 5 78 (1)
podejrzewano inne
jednostki? (1)
ZB (17 ZB (17
37) 17) 17)
ZB+MGLS (2) ZB (2)
(32) ZB (2) ZB (2)
ZB+MGLS (3)
ZB+MGLS (8)
MGLS (5)
Obecne badanie ZB (2)

ZB (3)

Obraz niespecyficzny (1)

SCC+MGLS (1)

ZB+MGLS (1)

Ogobtem

ZB (54) ZB (49)
ZB (2)
ZB+MGLS (10)
ZB+MGLS (3)
Niecharakterystyczny ZB (2)

badz inne jednostki (3)

ZB+MGLS (1)




5.3.4. Przydatnd¢ badania histopatologicznego w diagnostyce ZB u chah z

niespecyficznym obrazem klinicznym.

Na podstawie wiasnych éwiadczé oraz danych z pmiennictwa maemy
stwierdzt, iz histopatologiczne rozpoznanie ZB u chorych z reegficznym
obrazem klinicznym jest bardzo rzadkie (1,4%al§ela 5.3.4 (34, 37, 39, 41

Tabela 5.3.4. Cgstos¢ wystepowania ZB wsrdd pacjentow z niespecyficznym

obrazem klinicznym.

(piér?]?:r?nr:lciwo) Niespecyficzny obraz kliniczny ZB % ZB
(34) 30 1 3,3

(41) 2 0 0

(39) 4 0 0

(37) 10 0 0

Obecne badanie 27 0 0
Ogodtem 73 1 1,4

5.3.5. Ryzyko transformacji nowotworowej.

Jak dotychczas, rozwoj raka kolczystokomoérkowegpadtazu ZB, opisano
u 4 pacjentow po 50 rokuycia 26, 27, 28, 2P Ze wzgkdu na rzadket
opisywanych przypadkow, zaliczenie ZB do zabfirgstencjalnie zidiwych

wydaje s¢ nieuzasadnione.

5.3.6. Leczenie.

Ze wzgkdu na przewlekly i niezkiwy przebieg choroby, pogbowanie
terapeutyczne powinno bynato agresywne i z jak najmniej nasilonymi dzigdam
ubocznymi. W pospowaniu leczniczym miejscowo stosuje glikokortykosteroidy
(w monoterapii lub w pakzeniu ze srodkami przeciwbakteryjnymi i
przeciwgrzybicznymi) 18), kwas fusydowy {9), tanirg (80). Metody inwazyjne
obejmup laseroterapi (81) oraz obrzezanie 77). Wedlug licznych autordw,
chirurgiczne usurcie napletka jest ztotym standardem w leczeniu Z8 {4, 82,
jednak wielu pacjentbw odmawia poddaniae skzabiegowi ze wzghdéw

psychologicznych.



Atrakcyjng alternatyws w leczeniu ZB s inhibitory kalcyneuryny, jednade
mechanizm miejscowego dziatania tej grupy lekowagstaje nieznany, jak rowrie
niejasna pozostaje etiopatogeneza ZB. W chwili nbeev literaturze opisano 10
przypadkow ZB leczonych miejscowo za pomaakrolimusu 82, 83, 84, 85, 86
oraz 6 przypadkow leczonych za pora@imekrolimusu %6, 87, 88. Zbiorcze dane
pacjentow leczonych takrolimusem 0,03-0,1% wsenhgrzedstawiono wrlabeli
5.3.6 Nalery podkréli¢, iz u przewaajacej liczby chorych uprzednio stosowane
leczenie miejscowe za pompckortykosteroidow, antybiotykow oraz lekéw
przeciwgrzybiczych nie przyniosto parlanego efektu. Takrolimus, wegéniu 0.03-
0.1%, aplikowano miejscowo dwa razy dziennie. Odpdiv na leczenie
odnotowano u wszystkich pacjentéw. Okresgpgtvania zmian wahat giod 3
tygodni (przy aplikowaniu 0.1% takrolimusu) do 8gégni (przy aplikowaniu
takrolimusu w sgzeniu 0.03%). U 3 spodd 10 chorych stwierdzono pojawienie si
swiadu w pierwszych dobach stosowania leku, u pozaodtatpacjentéw nie
odnotowano dziataniepazadanych. W okresie 4-12 miesiznej obserwacji hawrot
zmian chorobowych stwierdzono tylko u 1 pacjeid4d).(

Podczas obecnego badania u chorych z izolowanyrarnami w przebiegu
ZB terape takrolimusem kontynuowano do momentuapgtnia zmian i 2 tygodnie
diuzej, natomiast przy wspotistnieniu MGLS ter@pvydiuzono do 6-12 miescy.
Catkowite usipienie zmiargluzowkowych odnotowano u wszystkich pacjentéw po
4-6 tygodniach leczenia. Przy dkrej obserwacji chorych nawrét zmian
stwierdzono u 2 pacjentéw z izolowanymi zmianamipwebiegu ZB (wykwity
nawrocity po 2 oraz 3 miegiach od zakéaczenia terapii). Nie stwierdzono nawrotu
ZB u chorych ze wspdétistnieniem MGLS. Ze wahih na maliwos¢ nawrotu po

odstawieniu leku do rozwania jest leczenie proaktywne.



Tabela 5.3.6. Takrolimus w leczeniu ZB.

Roe,

2007

Hague,

2006

Moreno-Arias,

2005

Hernandez-Machin

2005

Santos-Juanes,

2004

Liczba pacjentéw

1

2

1

3

Czas trwania
objawow
chorobowych

(lata)

>20

10 6

10

Dolegliwosici

subiektywne

Uprzednio
stosowane

leczenie

Odpowied na

leczenie

Okres ustpienia
objawéw po
zastosowaniu

takrolimusu (tyg.)

3-4

Dkxkk

Dkkkk

Kontynuacja
leczenie po
uspieniu

objawoéw (tyg.)

2-4%

Dkkk

Objawy

niepazadane

$wiad

$wiad

Swiad

Okres obserwaciji

(miesice)

9 11

12

10

6*****

*jako leczenie podtrzymuage stosowano takrolimus 1 raz dziennie na noc

**stosowano takrolimus ni& 0.03%
***p0o ustapieniu zmian lek stosowano okresowo

****znaczna poprawa po 3-4 tygodniach
e nawrot zmian po 6 miesacach - whczono ponownie takrolimus w terapii

miejscowej




5.3.7. Podsumowanie.

e Czestas¢ wyskpowania ZB wrod pacjentdw ze zmianami na ngiach
ptciowych migci si¢ w granicach 3,9%,

e Czgstas¢ wyskpowania ZB wrod pacjentdw ze zmianami na ngiach
ptciowych, poddanych diagnostyce histopatologiczmegsci sic w granicach
9,9%,

e przebieg ZB jest bezobjawowy,

* najczsciej stwierdza s réwnoczesne ze&ie zotedzi i napletka
(balanoposthitis plasmacelluladis

e zgodnd¢ pomkdzy rozpoznaniem Kklinicznym i histopatologicznym u
chorych z izolowanymi zmianami w przebiegu ZB maejste u 90,7%
chorych,

e zgodnd¢ pomkdzy rozpoznaniem Kklinicznym i histopatologicznym u
chorych z ZB na podim MGLS ma miejsce u 50% chorych,

* u 5,3% pacjentow z histopatologicznie potwierdzongB obraz kliniczny
jest niecharakterystyczny,

e czestas¢ histopatologicznego rozpoznania ZB w grupie chorye
niespecyficznym obrazem klinicznym jest bardzo kza(.,4%),

* ryzyko transformacji zidiwej ZB jest niepewne,

* miejscowe stosowanie takrolimusu 0,1% wsolav leczeniu ZB mge by

alternatyws do innych metod terapeutycznych.



5.4. Liszaj twardzinowy.

5.4.1. Epidemiologia.
Zmiany w przebiegu liszaja twardzinowedelfen sclerosusLS) mazemy
obserwowda u 0s6b w ranym wieku. Wczéniej uwaano, ze LS w okolicy
genitalnej najcgiciej dotyczy mzczyzn po 30 rokuzycia, a przypadki
wystepowania choroby u chtopcéw szadkie. Jednak w przeprowadzonym ostatnio
10 letnim badaniu prospektywnym, histopatologiczneany MGLS opisano u 40%
dzieci w wieku od 2 do 16 lat, operowanych z powstldejki @9).
Srednia wieku badanych przeze mnie pacjentéw wyaiodf7,3 lat.
Jednoczénie inni autorzy podaj iz zmiany chorobowe w przebiegu MGLS
zazwyczaj obserwuje giu pacjentow pomgdzy 30. a 50. rokienkycia (90-92),
niemniej w naszym badaniu odsetek chorych po 3@ #gcia byt znaczny (47,4%
chorych).
Prawie zawsze zgie naradow piciowych dotyczy nieobrzezanych
mezczyzn ©0-97). Czstasé wysikpowania MGLS u oséb obrzezanychsrad
badanych pacjentéw wyniosta 10,3%. Uzdtego z tych pacjentow uprzednie
obrzezanie wykonano z powodu stulejki w przebiegGLU8, wkc rzeczywista
czestas¢ wyskpowania MGLS u oséb obrzezanych wyniosta 0%. Podolm
badaniu Mallon E. i wsp.3@), odsetek obrzezanychettzyzn wérod 52 oséb z
MGLS wyniost zaledwie 2%.
Czestas¢ wystgpowania MGLS wrdd badanych pacjentéw wyniosta 21,2%.
Na podstawie dogbnych bada mazemy oszacowaczestas¢ wyskepowania MGLS
wsrod chorych, ktorzy zgtosili si do lekarza z powodu zmian na ngach
ptciowych (Tabela 5.4.1) (31-39, 41, 42)Jdziat pacjentow z MGLS wahagsod
0% (36) do 21,8% 89). Niski odsetek chorych z MGLS w niektérych badeahi 31,
32, 34-36 maze wynika z tego, #:
* pod uwag brano tylko pacjentéw ze zmianami i@edzi i napletku 82,
34, 39,

» liczebna¢ badanej grupy pacjentow byta masd,

* MGLS stwierdzano podczas badania pacjentow, zgiaszan se do
Poradni Wenerologicznej z powodu obearochoroby przenoszonej

droga piciows (36).



Tabela 5.4.1. MGLS vérdd chorych, ktérzy zgtosili s do lekarza z powodu
zmian na narzdach ptciowych.

.,Bédama MGLS Liczba badanych % MGLS
(pismiennictwo)
(35) 8 321 2,5
(42) 22 219 10,1
(38) 52 357 14,6
(34) 2 43 4,6
(41) 6 56 10,7
(39) 19 87 21,8
(33) 9 71 12,7
(37) 36 286 12,6
(31) 14 45 3,1
(36) 0 467 0
(32) 2 86" 2,3
Obecne badanie 78 368 21,2
Ogotem 248 2406 10,3

'MGLS wéréd pacjentéw ze zmianami naptedzi i/lub napletku (u wszystkich
rozpoznanie kliniczne).

MGLS wgréd pacjentéw z rozpoznanienbalanitis (u cz$ci  rozpoznanie
histopatologiczne).

SMGLS wéréd pacjentdw z dermatozami na nglach piciowych (rozpoznanie
kliniczne? histopatologiczne?).

*MGLS wéréd pacjentéw z nawraegym lub nieodpowiadagym na leczenie za
pomoa miejscowych lekow przeciwgrzybiczychbalanitis (u wszystkich
rozpoznanie histopatologiczne).

®MGLS wéréd pacjentdw zbalanitis skierowanych na pobranie wycinka celem
ustalenia bdz potwierdzenia rozpoznania (u wszystkich rozpozmani
histopatologiczne).

®MGLS wsréd pacjentdw z dermatozami na nglch piciowych (u GZCi
rozpoznanie histopatologiczne).

'"MGLS ws&réd  pacjentdbw z dermatozami  na nglach  piciowych
nieodpowiadajcych na leczenie dolz z obrazem niespecyficznym (u wszystkich
rozpoznanie histopatologiczne).

SMGLS wsréd pacjentéw z dermatozami na nglach piciowych (u wszystkich
rozpoznanie histopatologiczne).

MGLS wérod pacjentéw zgtaszajych sk do Poradni Wenerologicznej.

MGLS wgéréd pacjentéw zbalanitis/balanoposthitis(u wszystkich rozpoznanie
histopatologiczne).



W pozostatych badaniacl33, 37, 38, 39, 41, 32czstos¢ wyskpowania
MGLS wahata s od 10,1% 42 do 21,8% 389. Rd&nice danych
epidemiologicznych w powgzych grupach chorych magvynikat z tego, :

* pod uwag brano tylko pacjentow ze zmianamiiw@edzi i napletku 41),
e pod uwag brano tylko pacjentéw z dermatozami na adarh pitciowych

(nie odpowiadajcych na leczenieddlz z obrazem niespecyficznyng3),

 nie zawsze kliniczne rozpoznanie MGLS byto potwzemk badaniem
histopatologicznym (na przykiad, u niektérycidb u wszystkich pacjentow

z typowym obrazem klinicznym odgtiono od pobrania wycinka)37, 38,

39, 42)

Biorac pod uwag wszystkie dospne badania 31-39, 41, 4P czstasé
wystepowania MGLS wrdd pacjentow ze zmianami na ngdach piciowych migci

sie¢ w granicach 10,3%.

Z drugiej strony mpemy okréli¢ czstas¢ wyskpowania MGLS wrod
pacjentow ze zmianami na natach piciowych, poddanych diagnostyce
histopatologicznejTabela 5.4.3 (31-34, 37, 39-4p

Tabela 5.4.2. MGLS v$rod pacjentow ze zmianami na nargdach piciowych
poddanych diagnostyce histopatologicznej.

.,Bédama MGLS Liczba badanych % MGLS
(pismiennictwo)
(42) 10 34 29,4
(34) 2 30 6,7
(40) 43 94 45,7
(42) 6 35 17,1
(39) 4 24 16,7
(33) 11 96 11,5
(37) 19 65 29,2
(31) 14 45 31,1
(32) 2 10 20
Obecne badanie 78 130 60
Ogodtem 189 563 33,6

Udziat pacjentow z MGLS wahagsod 6,7% 84) do 45,7% 40) chorych.
Rozbignosci w czstasci wystkepowania MGLS wrdéd pacjentdw poddanych

diagnostyce histopatologicznej mpgwynika¢c z r&nic we wskazaniach do



przeprowadzenia diagnostyki histopatologicznej vezeaegdéinych badaniach (na
przykitad, nie zawsze u pacjentéw z typowym obradBlS pobierano wycinki do
badania histopatologicznego, to samo dotyczytoatior niespecyficznym obrazem
klinicznym; w niektorych badaniach wycinki pobiecatylko u chorych ze zmianami
na zotedzi i napletku). Rozbismosci mogy réwniez zalee¢ od ddwiadczenia
patologa, wykonujcego badanie. Wysoki odsetek MGLSS$réd rozpozna
histopatologicznych w obecnym badaniu (60%) wynikezej z tego,zi w kazdym
przypadku kliniczne rozpoznanie MGLS byto wskazem@o pobrania wycinka.
Biorac pod uwag wszystkie dospne badania3l-34, 37, 39-4R czstasé
wystepowania MGLS wréd pacjentéw ze zmianami na ngdach piciowych,

poddanych diagnostyce histopatologicznej,saiisic w granicach 33,6%.
5.4.2. Obraz kliniczny.

Zmiany w przebiegu MGLS u @iczyzn mog lokalizowa si¢ na napletku,
zotedzi, w okolicy ugcia lub bezpérednio w cewce moczowej oraz rzadziej na
trzonie pacia i mosznie, przy czym wieloognisko¥¢éozmian znacznie utrudnia
leczenie 97). Wsréd badanych pacjentébw zmiany chorobowe ndpiej
obejmowaltyzotadz (56 oséb)oraz blaszk wewretrzng napletka (67 oséb). Zgjie
okolicy przycewkowej stwierdzono u 16 pacjentowzagcie btonysluzowej cewki
moczowej - u 6 chorych. W pojedynczych przypadkaghserwowano zmiany na
blaszce zewgtrznej napletka, trzonie geia lmdz na mosznie. W badaniu Riddell L. i
wsp. 05), obejmuacym 64 pacjentow, w obrazie klinicznym MGLS rownie
dominowaty zmiany na napletku (35 osobjatedzi (13 oséb), jednale autorzy
podap wysoki odsetek zagia okolicy przycewkowej (41 0sob).

W pocatkowym okresie zmiany chorobowe najéziej przedstawiaj Si¢
jako porcelanowo-biate, zanikowe plamy, przeksziate s¢ w miark postpu
choroby w blaszki o wznimne] spoistéci, ktore maj tendengj do zlewania si
Czsto @ obecne réwnie teleangiektazje, rzadziej wybroczyny. Przy lokadigk
zmian na napletku, zgrubialy, bliznowato zmieniongpletek tworzy zrosty z
zotedzia i jest trudno odprowadzalny, co sprzyja powstawastulejki lub zatupka.
Przy zagciu okolicy przycewkowej stwardnienie sgja cewki moczowej
doprowadza do truddoi w oddawaniu moczu. Pod wptywem mikrourazéw
zmienionej chorobowo okolicy magtworzy¢ sie krwotoczne pcherze, naikrki

oraz owrzodzenia, jeszcze bardziej utatwgaj powstanie zmian bliznowatych.



Pozapalne hiper- i hipopigmentacje jgdnak rzadkie. Skargi pacjentow dotycz
najczsciej trudngci w odprowadzaniu napletka oraz zaburaseoddawaniu moczu.
Swiad, pieczenie oraz bolesrerekci spotyka si u znacznie mniejszej liczby
pacjentow. Naley podkrgli¢, ze w okoto 30% przypadkow pacjenci, poza zmianami
skornymi, nie zgtaszapadnych dolegliwéci (90-92, 94, 95, 97

Wsréd badanych pacjentow obeéastwardniatych blaszek zaobserwowano
u 34 chorych, zmiany zanikowe oraz afkawe - u 28 i 18 chorych. Teleangiektazj
i/lub wybroczyny stwierdzono u 12 o0so0b, obegnamian rumieniowych - u 8,
pecherzy - u 2, przebarwienia pozapalne — rownie€2. U 4 pacjentéw odnotowano
stulejlke, a u 2 - zatlupek. Pojawieniegcsnaderek oraz owrzodzepo wspoétyciu
stwierdzono odpowiednio u 8 oraz 2 chorych. Naderavacdzidetka zgtaszato 12
0s6b. U cgsci chorych obserwowano zmiany budowy architektomégzomicia, tzn.
zZwezenie ugcia zewrtrznego cewki moczowej (8 oséb), auteliwedzidetka (11
0s6b), zrosty pomizy blaszlk wewretrzna napletka azotedzia (7 oséb) oraz utrat
PPP (5 osbb)

Jedynie u 12 o0s6b zmiany chorobowe byly obecne zprokres
nieprzekraczagy 6 mies¢cy. U 19 pacjentdw zmiany trwaty krocejzniok, a u
pozostatych chorych wykwity utrzymywatyesod roku do ponad 40 lat. Dtugi okres
od momentu pojawienia gizmian do zgtoszenia ido lekarza, mzemy
wyttumaczy miedzy innymi tym, ¥ u znacznego odsetka pacjentdw zmianom
chorobowym nie towarzyszdolegliwaci podmiotowe (24,3% wod badanych
pacjentow).

Najczsciej wystpujacymi dolegliwagciami podmiotowymi wrdéd badanych
pacjentow byty samoistnywiad, pieczenie oraz bol, ktére dotyczylty odpowiednio
23, 12 oraz 16 pacjentow. Pojawienie gowyzszych objawow podczas wspgtia
podato 12, 7 oraz 16 pacjentow. Truéciov odprowadzaniu napletka (na przyktad
podczas mycia) dotyczyly 22 chorych, szadprowadzanie napletka podczas
wspokycia byto utrudnione u 29 o0sOb. Podgbrczstasé wyskpowania

poszczegolnych objawow podanni autorzy 95, 98, 99.
5.4.3. Zgodndéé pomiedzy rozpoznaniem klinicznym i histopatologicznym.

Naszym zdaniem, obraz kliniczny MGLS nie stwarzaudhaci
diagnostycznych. Obeckoizolowanych zmian w przebiegu MGLS zaktadano u 61

0os6b, u wszystkich chorych badanie histopatologicpotwierdzito rozpoznanie



kliniczne. Inni autorzy, poza nielicznymi vagkami, take potwierdza zgodndé
rozpozna (33, 37, 39, 41

Znacznie mniejsza jest zgodworozpozna w przypadku stwierdzenia
chorob wspdtistniecych dz rozwijajacych se na podtau MGLS. Wspdtistnienie
MGLS z innymi jednostkami zakladano u 17 oséb. Bélahistopatologiczne
potwierdzito obecn& cech MGLS u wszystkich pacjentdw, natomiast
wspotistnienie innych jednostek chorobowych wykrytgko u 9 pacjentow.

Zgodna¢ rozpozna u chorych z MGLS przedstawiabela 5.4.3(33, 37, 39, 41

Tabela 5.4.3. Zgodn&¢ pomiedzy rozpoznaniem Klinicznym i

histopatologicznym.

Badania
(pismiennictwo)

Obraz Kliniczny
(liczba pacjentow)

Obraz histopatologiczny
(liczba pacjentow)

MGLS+ZB (8)

MGLS (6)
(41) MGLS (9) MGLP (1)
Niespecyficzny (2)
(39) MGLS (3) MGLS (3)
Niespecyficzny (1) MGLS (1)
MGLS (7)
Nie podano, czy obraz
(33) byt niecharakterystyczny MGLS (9)
czy podejrzewano inne
jednostki? (2)
MGLS (13)
(37) Niespecyficzny (6) MGLS (19)
MGLS+ZB (2) MGLS+ZB (2)
MGLS (61) MGLS (61)
MGLS (5)

MGLS+ZB (3)

MGLS+ktuszczyca (1)

MGLS+ktuszczyca (1)

Obecne badani€

EQ, BP lgdz SCC na
podicu MGLS (8)

MGLS+SCC (2)

MGLS+PIN3 (1)

MGLS+ZB (1)

MGLS+ktuszczyca (1)

inne jednostki (9)

MGLS (3)
MGLS (112) MGLS (109)
y : : -
Ogodtem Niespecyficzny Bdz MGLS (9)




Biorac pod uwag wszystkie dosgjpne badania memy stwierdzi, ze:
* zgodna¢ rozpozna MGLS ma miejsce u 97,3% chorych,
* jedynie u 7,6% pacjentow z histopatologicznie petdzonym MGLS obraz
kliniczny byt niecharakterystycznyallz przemawiat za innymi jednostkami
chorobowymi.

5.4.4. Przydatnd¢ badania histopatologicznego w diagnostyce MGLS thorych

z niespecyficznym obrazem klinicznym.

Wsrdéd badanych osob z niespecyficznym obrazem Kinyioz u zadnego
pacjenta nie rozpoznano MGLS. Podobnie, Birley H.usp. 34) cechy MGLS
stwierdzili tylko u 2 spérdd 30 pacjentdw. Znacznie aiszy odsetek chorych z
MGLS wérdd pacjentéw z niespecyficznym obrazem Klinicznyodaj David N. i
wsp. B9 oraz Mallon E. 87) - odpowiednio 25% i 60%. Wysoka ¢stas¢
rozpozna w danym przypadku me wynika& z dawiadczenia lekarzy,
rozpoznajcych zmiany niespecyficzne, jak rowaie matej liczebnéci badanych
grup chorych. Cgtasé wyskpowania MGLS u pacjentdw z niespecyficznym
obrazem klinicznym ¥réd badanych pacjentéw, w konfrontacji z danymi z
pismiennictwa, przedstawiabela 5.4.4(34,37,39,41

Tabela 5.4.4. Przydatné¢ badania histopatologicznego w diagnostyce MGLS u

chorych z niespecyficznym obrazem klinicznym.

(piér?]?:r?nr:lciwo) Niespecyficzny obraz kliniczny MGLS % MGLS
(34) 30 2 6,7
(41) 2 0 0
(39) 4 1 25
(37) 10 6 60
Obecne badanig 27 0 0
Ogotem 73 9 12,3

Opierapc sk na wynikach badawilasnych oraz wynikach ba@lannych
autorOw maemy oszacowg iz czestas¢ histopatologicznego rozpoznania MGLS w
grupie chorych z niespecyficznym obrazem klinicznyniesci sie¢ w granicach
12,3%.



5.4.5. Ryzyko transformacji nowotworowej.

U znacznego odsetka chorych z rakiemac@a (35,5%) stwierdza @i
histopatologiczne cechy liszaja twardzinowedalela 5.4.5, natomiast ogstasé
wystepowania raka kolczystkomorkowego u pacjentdow zi&linie rozpoznanym
MGLS jest znacznie rzadsza (3,8%pnbela 5.4.6.

Tabela 5.4.5. Cestosé wystepowania histopatologicznych cech MGLS u chorych

z rakiem pracia.

Badania (pismiennictwo) LICZb? paCjentF)W z % chorych z MGLS
rakiem pr acia
(104) 207 32,85
(105) 18 44
(106) 20 50
(107) 121 36,4
Ogotem 366 35,5

Tabela 5.4.6. Cestos¢ wystepowania raka kolczystokomorkowego u chorych z

klinicznie rozpoznanym MGLS.

S Liczba pacjentow z % chorych z rakiem
Badania (pismiennictwo)
MGLS kolczystokomorkowym
(100) 86 5,8
(101) 130 8,4*
(102) 54 3,7
(103) 44 4,5
(93) 522 2,3
Obecne badanie 78 3,8
Ogobtem 914 3,8

*chorzy ze zmianami przednowotworowymidi nowotworowymi w badaniu

histopatologicznym.

W naszych badaniach rozwéj raka kolczystokomorkanagserwowano u 3
chorych pomgdzy 62 a 67 rokienrycia (Srednia wieku 64,3 lat), a czas trwania




zmian w przebiegu MGLS (do momentu rozpoznania riewni) wahat st od 2 do
ponad 10 lat. Rowniew badaniach innych autoréw ¢kiszas¢ chorych z rakiem
kolczystkomorowym na podio MGLS miata powyej 50 lat, a czas trwania zmian
w przebiegu MGLS wynosit przynajmniej kilka 1&3, 100-103

Mechanizm prowadgy do transformacji nowotworowej nie jest znanye Ni
wiadomo take, czy w przypadku choroby kontrolowanej za pomdekow
miejscowych, to ryzyko gizmienia. Z jednej strony leczenie miejscowe powedu
poprawe stanu miejscowego, z drugiej strony nafczej stosowane w leczeniu
MGLS kortykosteroidy oraz inhibitory kalcyneurynyogs wywotywat miejscove
immunosupreg] oraz powodowa reaktywact latentnej infekcji potencjalnie
onkogennych wiruséw brodawczaka, gzk&zapc w ten sposob ryzyko transformacji

nowotworowej {08-110.

5.4.6. Leczenie.

W leczeniu MGLS wyrédniamy leczenie miejscowe (kortykosteroidy,
inhibitory kalcyneuryny) oraz leczenie zabiegowebrg@zanie, meatotomia,
meatoplasktyka), a wybor metody terapeutycznejzyatel zaawansowania zmian
oraz obecngi dolegliwasci podmiotowych 90-96, 98. Skuteczné&t innych metod
leczenia (laseroterapia (laser CO2), leki immunossyggne (cyklosporyna),
pochodne witaminy A (retinoidy)) wydajegsby¢ znacznie mniejsza.

Leczenie miejscowe:

W  leczeniu miejscowym, wedlug Brytyjskiego  Towarxya
Dermatologicznego, stosowanie silnie dzigdggh kortykosteroidéw powinno
stanowé terape pierwszego rzutu 96). Niemniej jednak, nadal brakuje
randomizowanych badaokreslajacych czstas¢ aplikacji leku oraz diugd trwania
terapii. Nie ulega watpliwosci, ze stosowanie kortykosteroiddw u chorych z
nasilonymi zmianami zapalnymi zapobiega powstanilegki (95).

Naszym zdaniem, leczenie kortykosteroidami z nagggzej grupy powinno
by¢ zarezerwowane dla pacjentdw ze szczegOlnie ngsilbmmianami zapalnymi,
CO zazwyczaj ma miejsce we wshym okresie rozwoju MGLS. ¥Wb6d badanych
pacjentdw z nasilonymi zmianami zapalnymi (25 os@dRo terapi inicjujaca

stosowano propionian klobetazolu 0,05% wsanaLek aplikowano 2 razy dziennie



do momentu ugpienia ostrych zmian zapalnych, jednak niezéjuniz 8 tygodni. U
wszystkich chorych obserwowano zmniejszeniecisatia stanu zapalnego oraz
czesciowe kmdz catkowite usipienie dolegliwéci podmiotowych. Podobnie
Dahlman-Ghozlan K. i wsp1{1) obserwowali znacznpoprawe stanu miejscowego
oraz usipienie dolegliwéci podmiotowych u 22 leczonych chorych po 7 tygadhi
terapii (czstai¢ aplikacji 1 do 2 razy dziennie).

Ostatnio pojawity si doniesienia o skutecznym miejscowym stosowaniu
inhibitorow kalcyneuryny w leczeniu MGL#4, 112, 113) Minimalne dziatania
niepazadane, w poréwnaniu z kortykosteroidami, caym¢ grupe lekéw bardzo
przydatm w ditugotrwatej terapii liszaja twardzinowego, astcza u chorych z
miernie nasilonym stanem zapalnymadb dolegliwgiciami podmiotowymi.
Takrolumus 0,1% w n3&i stosowano u 47 0sob. Lek aplikowano 2 razy deedo
ustpienia objawow przed- oraz podmiotowych, jednakdiigej niz 12 mies¢cy. U
niektérych pacjentéw (przy braku odpowiedzi na &te) okresowo wiczano
propionian klobetazolu 0,05% w Kt& jednak nie digej niz na 8 tygodni cigtej
terapii. Catkowite ugpienie zmian chorobowych (z wagkiem zmian zanikowych)
obserwowano u 72,3% chorych,¢éziowa poprawe - u 21,3%. Catkowite oraz
czesciowe usipienie dolegliwéci podmiotowych dotyczyto odpowiednio 80,8%
oraz 12,8% pacjentow. Maksymalny efekt terapeutycanotowano pomdzy 16.

a 20. tygodniem terapii. Mimo zastosowanego le@emniany chorobowe oraz
dolegliwasci podmiotowe utrzymywaty si u 6,4% chorych. W najwkszym
wieloosrodkowym, randomizowanym badaniu ocemegm skuteczn& leczenia
liszaja twardzinowego za pomptakrolimusu 0,1% w n¥&i, Hengge U.R. i wsp.
(94) catkowite i czsciowe usipienia zmian chorobowych odnotowali odpowiednio
u 43% i 34% chorych po 24 tygodniach leczenia, &symalny efekt terapeutyczny
osiagnigto pomidzy 10. a 24. tygodniem terapii.

Leczenie zabiegowe:

Powszechnie uwa sk, ze jezeli zmiany dotycz napletka i powodu;
stulejke, to post¢powaniem z wyboru, prowadeym w wickszaci przypadkéw do
wyleczenia, jest obrzezanie z rozlegtym wgeem blaszek napletka, zwlaszcza
blaszki wewntrznej @3, 96, 114, 116 Jest to istotne, gdyewentualny nawrot
zmian chorobowych nmi® wymaga bardziej skomplikowanych zabiegow zygiem

réznego rodzaju przeszczepéw skory.srddl badanych pacjentéw u 6 os6b ze



stulejka badz zatupkiem wykonano catkowite obrzezanie. U wszgstkpacjentow
zmiany lokalizowaly si wytacznie na blaszce wewtnznej napletka (podczas
zabiegu usurto je w caldci). U 4 pacjentdw z réwnoczesnym @agm zotedzi |
napletka rowniz wykonano catkowite obrzezanie, jednak ze wdglna obecn@
zmian nazotfedzi, kontynuowano leczenie miejscowe. W okresie96alesecznej
obserwacji nie odnotowano nawrotu. Podobnie, KhdézA. i wsp. (116) oraz
Campus G.V. i wsp.1(l7) podaj zadawalajce wyniki leczenia chirurgicznego u
chorych ze stulefkbadz zwezeniem ugcia zewrtrznego cewki moczowej.
Najwickszym problemem dla urologéw jest leczenie zmiaejmljacych
cewke moczows. Zwykle jest to ujcie zewnrtrzne i dotek tddeczkowaty, ale czasami
choroba dotyczy ditszych odcinkdéw cewki przedniej. Ciekawe dane prizeds
Barbagli G. i wsp. 118, ktérzy stwierdzili histopatologiczne zmiany
charakterystyczne dla LSA u 29% pacjentow, poddamyastyce cewki moczowej z
powodu jej zwzen. W przypadku zwzenia ograniczonego dosaja cewki, zwykle
w pierwszej kolejnéci probuje st kalibracji cewki do 16-18 Ch. Niestety,esto nie
udaje st tym sposobem unikig nawrotow. Podobnie zwykia meatotomia nie daje
trwatego wyleczenia. W przypadku nawrotow lub ba&pmzlegtych zmian istnieje
koniecznd¢ meato- czy urethroplastyki, nagéziej przeprowadzanych w dwdch
etapach. Polegapne na wygjciu zmienionego odcinka cewki i uzupetnieniu ubytku
za pomog wolnego przeszczepu z&luzéwki jamy ustnej lub przeszczepu
siatkowego. W drugim etapie brakay odcinek odtwarza @izwijajac pasek
wgojonego przeszczepu wokét cewnika, twgrz niego cewlk Czs$¢ autoréw
zaleca wuycie uszyputowanego ptata skory apil, chocia istnieje pewne
niebezpieczestwo, ze mae by ona rownie objta chorolh. W przypadku
krotszych zwzen, z zachowanym swiattem cewki, niektérzy propona;
zastosowanie metod jednoetapowych. Polegag na naeciu miejsca zwzenia i
uzupetnieniu brakapego fragmentu obwodu cewki za pomdaty ze skoéry lub
btony §luzowej jamy ustnej. Niestety, przy dkrej obserwacji estas¢ nawrotow
przy tych zabiegach ga nawet 100% 1(19-12). Leczenie zwzenia cewki w
przebiegu MGLS jest niezwykle trudnym wyzwaniemrahgicznym dla urologa i
powinno by prowadzone w @odkach z odpowiednim dwiadczeniem w tej
dziedzinie, zwtaszcza, gdy dotyczy miodychzoryzn, przywazujacych dua wag:
do efektu kosmetycznego i sprawoo seksualnej. Niepowodzenie #®

doprowadzt do znacznego ohienia jakdci zycia. W pemiennictwie mana



znale¢ opisy zaawansowanej postaci choroby proweez do catkowitego
znieksztatcenia gria tzw. "buried penis"”, w ktorym zalecanym gpstwaniem jest

jedynieurethrostomiana kroczu 120, 12).

5.4.7. Podsumowanie.

e Cczestas¢ wystkpowania MGLS wrod pacjentdw ze zmianami na ngdach
ptciowych migci sie w granicach 10,3%,

e Cczestas¢ wystkpowania MGLS wrod pacjentdw ze zmianami na ngdach
ptciowych, poddanych diagnostyce histopatologiczmegsci sic w granicach
33,6%,

» obraz kliniczny MGLS jest typowy,

e obraz kliniczny jednostek chorobowych  wspoétistpgrh  [ndz
rozwijajacych se¢ na podiau MGLS czsto jest niespecyficzny,

» okoto 30% pacjentow z MGLS nie zgtasza dolegheirgpodmiotowych,

e zgodnd¢ pomkdzy rozpoznaniem Kklinicznym i histopatologicznym u
chorych z klinicznie rozpoznanym MGLS rieesic w granicach 97,3%,

* jedynie u 7,6% pacjentow z histopatologicznie petdzonym MGLS obraz
kliniczny jest niecharakterystycznywdy przemawia za innymi jednostkami
chorobowymi,

e Czestas¢ histopatologicznego rozpoznania MGLS w grupie ghbr z
niespecyficznym obrazem klinicznym réeesic w granicach 12,3%,

« ryzyko transformacji ztliwej MGLS szacuje sina 3,8%,

» kortykosteroidy z najsilniejszej grupy pozostbgkiem z wyboru w leczeniu
MGLS u chorych ze szczegolnie nasilonymi zmianaapiatnymi,

» stosowanie takrolimusu 0,1% w #&ea wydaje s¢ korzystne w leczeniu
MGLS u chorych z miernie nasilonymi zmianami zagain tak w

monoterapii, jak i w palczeniu z innymi metodami.\



5.5. Dysplazja i rak kolczystokomorkowy.
5.5.1. Epidemiologia.

5.5.1.1. Cestos¢ wystepowania PIN1, PIN2, PIN3 i SCC wrdd pacjentow ze
zmianami na narzdach piciowych.

Czestas¢ wysigpowania dysplazji niskiegdredniego hdz wysokiego stopnia
oraz inwazyjnego raka kolczystkomorkowegosréd badanych pacjentow w
konfrontacji z dosipnymi badaniami innych autoréw przedstawebela 5.5.1 (31-
39, 41, 42)
Tabela 5.5.1. Cestos¢ wystepowania PIN i SCC wéréd pacjentow ze zmianami

na narzadach piciowych.

Badania (pozycje | o\ 11 scc | Liczba badanych | % PIN iflub SCC
pismiennictwa)
(35) 8 (nowotwory?) 321 2,49
(42) 1 (EQ) 219 0,46
3 (BD) 0,84
(38) 4 (PIN3? SCC?) 357 1,12 2,8
3(BP) 0,84
1 (HPV+PIN1) 2,33
(34) 1 (HPV+PIN2) 4% 2,33 4,66
(41) 2 (PIN1) 58 3,57
(39) 1 (PIN3) 87 1,15
1 (HPV+PIN?) 1.4
(33) 2 (PIN2) 717 2,8 7,0
2 (PIN3) 28
3 (BD) 1,05
(37) 3 (BP) 286° 1,05 2,45
1 (PIN3? SCC?) 0,35
2 (BP) . 4,44
(31) 1 (PIN3? SCC?) 45 2,22 0,60
(36) 0 467" 0
(32) 0 86" 0
(1) PIN1 0,27
: 6 (PIN3) 1,63
Obecne badanie 5 (5CO) 368 136 3,53
1 (PIN3+SCC) 0,27
Ogodtem 52 2406 2,16




"Nowotwory (jakie?) wroéd pacjentéw ze zmianami niatedzi i/lub napletku (u
wszystkich rozpoznanie histopatologiczne).

’EQ wéréd pacjentéw z rozpoznanidalanitis (rozpoznanie histopatologiczne).
3BD, SCC (n situ? inwazyjny?), BP ¥réd pacjentéw z dermatozami na ngfach
ptciowych (rozpoznanie kliniczne? histopatologicZhe

*PIN1+HPV, PIN2+HPV Wréd pacjentéw z nawracgym lub nieodpowiadagym
na leczenie za pomgcmiejscowych lekéw przeciwgrzybiczyclbalanitis (u
wszystkich rozpoznanie histopatologiczne).

°PIN1 wéréd pacjentéw zbalanitis skierowanych na pobranie wycinka celem
ustalenia bdz potwierdzenia rozpoznania (u wszystkich rozpozmani
histopatologiczne).

°PIN3 wéréd pacjentéw z dermatozami na nglach piciowych (rozpoznanie
histopatologiczne).

"HPV+PIN?, PIN2, PIN3 #6d pacjentéw z dermatozami na ngtach piciowych
nieodpowiadajcych na leczenie dolz z obrazem niespecyficznym (u wszystkich
rozpoznanie histopatologiczne).

88D, BP, SCC i situ? inwazyjny?) wréd pacjentéw z dermatozami na ngfach
ptciowych (u wszystkich rozpoznanie histopatologey

°BP, SCC wréd pacjentéw z dermatozami na nglach piciowych (u wszystkich
rozpoznanie histopatologiczne).

"Nowotwory wéréd pacjentéw zgtaszajych s do Poradni Wenerologiczne;j.
“Nowotwory wiréd  pacjentdw  z balanitis/balanoposthitis (u  wszystkich
rozpoznanie histopatologiczne).

5.5.1.1.1. Cestos¢ wystepowania dysplazji niskiego ldz sredniego stopnia
(PIN1, PIN2).

Wsréd badanych pacjentéw dysplazjiskiego stopnia (PIN1) stwierdzono u
1 pacjenta, co wyniosto 0,27% chorych ze zmianaamaradach ptciowych. Birley
H.D. i wsp. B4) dysplazg niskiego isredniego stopnia wykryli u 2 sposréd 43
pacjentow (4,66%) z nawragaym kadz nieodpowiadaijcym na leczenie za pomoc
miejscowych lekow przeciwgrzybiczych zapalenieoiedzi. Podobnie w badaniu
Hillman R.J. i wsp. §3) czestas¢ wysiepowania PIN1,PIN2 byta na poziomie 4,2%.
Palamaras I. i wsp4() dysplaz¢ niskiego stopnia wykryli u 2 spmd 56 pacjentéw
(3,57%) ze zmianami nabtedzi, skierowanych na pobranie wycinka. Niecgkszy
odsetek PIN1 i/lub PIN2 w powgzych badaniach me wynika z r&norodndgci
grup chorych, jak rowniez matej liczebngci badanych oséb.



5.5.1.1.2. Cestos¢ wystepowania dysplazji wysokiego stopnia (PIN3).

PIN3 stwierdzono u 7 pacjentéw, co odpowiadat@%Bpacjentoéw z rakiem
kolczystokomorkowym oraz 1,9% pacjentow ze zmianahdrobowymi. Podobny
odsetek chorych z PIN3 (1,68% oraz 2,19%rod pacjentdw ze zmianami na
narzdach piciowych podaj w dwdch kolejnych badaniach, Mallon E. i wsB7 (
38). W pracach pozostatych autoréw PIN3 stwierdzangojedynczych badanych
(31, 33, 39, 4Pbadz nie obserwowano w 0go6l8%, 3§. W badaniu Rippentrop J.M.
i wsp. @22, wsréd 1605 pacjentdw z rakiem kolczystokomorkowymN®I

stwierdzono u 37% pacjentow.

5.5.1.1.3. Cestosé¢ wystgpowania inwazyjnego raka kolczystkomorkowego.

Czstas¢ wystepowania SCC rini sie w poszczegodlnych krajach. Waha si
od mniej nk 1% w Stanach Zjednoczonych i Europie do 15% na&lkdal Wschodzie
(16, 17) W Polsce zapadals®@wynosi 0,8/100 000 giczyzn 123.

Wsréd badanych pacjentéw inwazyjnego raka kolczystukdowego
rozpoznano u 6 osob, co wyniosto 1,63% pacjentévzrm@anami chorobowymi.
Podobny odsetek chorych z SCC (1,12%) poddjallon E. i wsp. 88). W
pozostatych badaniach SCC stwierdzano u pojedyhcggicjentow 31, 37 badz nie
obserwowano w 0gole8@, 33, 34, 36, 39, 41, X2V badaniu Rippentrop J.M. i wsp.
(122 wsrdéd 1605 pacjentdow z rakiem kolczystokomérkowym aag nowotworu
stwierdzono u 54,3% pacjentéw;ssd nich regionalne dulz odlegte przerzuty
wykryto u 15,3%.

Biorac pod uwag wszystkie dospne badania31-39, 41, 4P czstasé
wystepowania dysplazji i SCC &od pacjentbw ze zmianami na ngdach

ptciowych migci si¢ w granicach 2,16%.

5.5.1.2. Cestos¢ wystepowania PIN1, PIN2, PIN3 i SCC wrdd pacjentow ze

zmianami na narzadach ptciowych poddanych diagnostyce histopatologioe;.
5.5.1.2.1. Cestos¢ wystepowania PIN1 i PIN2.

Wsrdd badanych pacjentéw dysplazjiskiego stopnia stwierdzono u 0,8%
pacjentow poddanych diagnostyce histopatologicAvepadaniach innych autoréw
czestas¢ wystepowania PIN1 i/lub PIN2 wahatagsod 0% @81, 32, 37, 40, 42do



6,7% (B34). Stosunkowo wysoki odsetek chorych z PIN1 i PiN®adaniach Birley
H.D. i wsp. 4) oraz Palamaras I. i wspdd) maze wynik& z matej liczebngi
badanych grup chorych. Podsumoya)jczstas¢ wyskepowania PIN1 i/lub PIN2
wsrod pacjentébw ze zmianami na ngiach piciowych we wszystkich badaniach
(tacznie z obecnym), wynosi 1,4%4dbela 5.5.3 (31-34, 37, 39-4p

Tabela 5.5.2. Cestosé wystepowania dysplazji niskiego i/lubsredniego stopnia.

PIN1 i/lub PIN2 Liczba | o/ piNg ifub PIN2 |, Badania
badanych (pismiennictwo)
0 34 0 (42)
2 30 6,7 (34)
0 94 0 (40)
2 35 5,7 (41)
0 24 0 (39)
3 96 3,1 (33)
0 65 0 (37)
0 45 0 (31)
0 10 0 (32)
1 130 0,8 Obecne badanie
8 563 1,4 Ogotem

5.5.1.2.2. Cestos¢ wystepowania PIN3.

PIN3 rozpoznano u 5,4% pacjentow poddanych diagnest
histopatologicznej. W badaniach innych autoréw telsehorych z PIN3 wahatsi
od 0% B2, 34, 4) do 11,7% 40). Podsumowuyjc, czstas¢ wyskpowania PIN3
wsrod pacjentébw ze zmianami na ngiach piciowych we wszystkich badaniach
(tacznie z obecnym) wynosi 5,5%4dbela 5.5.3 (31-34, 37, 39-4R

Tabela 5.5.3. Cestos¢ wystepowania dysplazji wysokiego stopnia.

Liczba Badania
PIN3 badanych % PIN3 (pismiennictwo)

1 34 2,9 (42)

0 30 0 (34)

11 94 11,7 (40)

0 35 0 (41)

1 24 4,2 (39)

3 96 3,1 (33)

6 65 9,2 (37)

2 45 4,4 (31)

0 10 0 (32)

7 130 5,4 Obecne badanie
31 563 5,5 Ogotem




5.5.1.2.3. Cestos¢ wystepowania SCC.

Odsetek chorych z SCC $mbd pacjentdbw poddanych diagnostyce
histopatologicznej wyniést 4,6%. W badaniach innycdutorow czgstaos¢
wystepowania inwazyjnego raka kolczystokomérkowego walsat od 0% @4, 39-
42) do 2,2% B81). Podsumowuic, czstas¢ wyskepowania SCC wrod pacjentow we
wszystkich badaniachaznie z obecnym) wynosi 1,6% dbela 5.5.4 (31-34, 37,
39-42.

Tabela 5.5.4. Cgstos¢ wystepowania inwazyjnego raka kolczystokomorkowego.

scc Liczba % SCC _ Badania
badanych (pismiennictwo)

0 34 0 (42)

0 30 0 (34)

0 94 0 (40)

0 35 0 (41)

0 24 0 (39)

1 96 1,0 (33)

1 65 1,5 (37)

1 45 2,2 (31)

0 10 0 (32)

6 130 4,6 Obecne badanie
9 563 1,6 Ogobtem

5.5.2. Obraz kliniczny.

Zazwyczaj PIN i SCC dotyczy nieobrzezanyckzozyzn @, 7, 8, 123-12p
Wsréd 13 badanych pacjentéw 11 chorych byto nieolamgeh, a u 2 0sob
obrzezanie wykonanano w okresie dojrzewania z powstlejki w przebiegu
MGLS. Podobnie w badaniach Mallon E. i wsp8)(oraz Porter W.M. i wsp.1@4)
odsetek obrzezanychegtzyzn wirdd chorych z PIN i SCC wyniost 20%.

EQ, BD oraz SCC rzadko dotycpacjentéw poriej 50. rokuzycia (7, 8,
124, 126. Srednia wieku badanych wyniosta 53,6 lat (od 22 dolat). Wsrod
pacjentow w miodym wieku najegciej obserwujemy BP (w naszym badaniu BP
stwierdzono u pacjenta w wieku 22 lat). W badarouét W.M. i wsp. {24 srednia
wieku pacjentéw z EQ oraz BD wyniosta odpowiedriol 54 lat, natomiast chorych
z BP - 35 lat.



Wsréd badanych z PIN3 dominowat obraz kliniczny EQoé®b). BP oraz
BD stwierdzono u 2 pacjentéw. Wedlug dgstych bada EQ byta rownie
najczstsz jednostlh chorobows wsrdéd pacjentdow ze zmianami na ngiach
ptciowych, poddanych diagnostyce histopatologicZB863%), przed BP (3,4%) i BD
(1,3%) (Tabela 5.5.5 (31, 37, 40, 42 W odr@nieniu od wekszaci doniesi@, w
badaniu Porter W.M. i wsp.124) w obrazie klinicznym 35 chorych z PIN
dominowat obraz kliniczny BP (20 chorych), rzadzaigserwowano chorych z EQ
(10 chorych), jeszcze rzadziej- pacjentow z BD (rgch). U pozostatych 2
pacjentow stwierdzono kilka jednostek klinicznych.

Tabela 5.5.5. Liczba chorych z PIN3 (poszczegolnednostki kliniczne).

. Liczba Liczba Liczba .

Liczba o o o Badania
badanych pacjentdw z | pacjentéw z | pacjentow z (pigmiennictwo)
EQ (%) BP (%) BD (%)

34 1(2,9) 0 (0) 0 (0) (42)

94 8 (8,5) 33,2 0 (0) (40)

65 0 (0) 3 (4,6) 3 (4,6) (37)

45 0 (0) 2(4,4) 0 (0) (32)

130 5*(3,8) 1(0,8) 1(0,8) Obecne badanie

368 14 (3,8) 9 (2,4) 4(1,1) Ogébtem

* u 1 pacjenta wspotistnieje SCC

Zazwyczaj bezobjawowy, dtugotrwatly przebieg PIN3SCC mae by
przyczyry péznego zgtaszania eipacjentow do lekarza. Czas trwania zmian
chorobowych wrod badanych wahatesiod 7 do ponad 24 miesy w przypadku
pacjentow zesrédnabtonkowym nowotworzeniem gaia oraz od 12 do ponad 30
mieskcy u pacjentow z inwazyjnym rakiem kolczystokomawimn.

Przed przyciem do Poradni Dermatochirurgii badani pacjengczaciej
zgtaszali s} do dermatologa, rzadziej do urologa, przy czyozha liczba wizyt u
dermatologéw byta znacznie wsza, nk u urologéw. Jedynie 2 chorych zgtosite si
bezpdrednio do Poradni Dermatochirurgii. Podczas popragdwizyt u lekarzy, u
zadnego pacjenta przed awmkeniem leczenia nie wykonano badania
histopatologicznego. Przy skierowaniu do Poradnrniddochirurgii rozpoznanie
postawiono u 4 pacjentdéw, przy czym jedynie u 3bosdysungto podejrzenie

nowotworu zidliwego. Wszystkich pacjentow leczono miejscowo, @cmsciej



stosowanym lekiem byto pgizenie kortykosteroidow z lekami przeciwgrzybiczymi
I przeciwbakteryjnymi. Znacznie rzadziej stosowaneparaty zawierage tylko leki
przeciwbakteryjne d4dz kortykosteroidy. Tak wic, op&nienie postawienia
rozpoznania dotyczyto 11 pacjentdow, a czas trwape&znienia wahat s od 9
tygodni do ponad 2 lat. Opnienie wdragenia odpowiedniego leczenia, jak rownie
stosowanie miejscowych kortykosteroiddw mog@rzyczynid sie do szybszej
inwazji nowotworow 17, 125, 125k

Wsrdd badanych doleglivéoi podmiotowe dotyczyty 3 pacjentéw (1 z PIN, 2
z SCCQC) i byly uwarunkowane wspotistnieniem lisz@jardzinowego (2 osoby) oraz
naciekaniem cewki moczowej przez nowotwor (1 osobBjogresj zmian
obserwowato 3 pacjentow z PIN (u 1 stwierdzono M&b8az wszyscy chorzy z
SCC (u 2 stwierdzono MGLS). Stacjonarny przebielgszzato 4 pacjentow z PIN.
Jeden pacjent z BP okresowo obserwowad@awe usipienie zmian chorobowych.
W badaniu Porter W.M. i wsp124), wsrdéd 35 pacjentow z PIN3 wspdtistnienie
liszaja twardzinowego opisano u 6 0sob, a liszéaaliego - u 3, niemniej jednak
brak danych na temat wspotistnieych dolegliwdci podmiotowych.

Najczsciej zmiany sluzowkowe lokalizowaty & na blaszce wewttrznej
napletka (69,2% o0sdb), rzadziej naledzi (53,8% o0s6b), koronigotedzi (23,1%
0s6b) oraz w rowku zatednym (23,1% o0s6b). U jednego pacjenta stwierdzono
zajcie okolicy przycewkowej, rownieu jednego chorego - zmiany u nasatcia.

U zadnej osoby nie zaobserwowano zmian na blaszcec¢hewea] napletka, ani na
trzonie pacia. W badaniu Bandieramonte G. i wsp27), wsroéd 224 pacjentéw z
PIN3 i SCC zajcie zotedzi stwierdzono u 67,8% pacjentéw, obegnamian w
rowku zaotednym - u 32,1%, rownoczesne @ig rowka zaotednego oraz blaszki
wewretrznej napletka - u 25,4%, rownoczesnexaajzotedzi i blaszki wewntrznej
napletka - u 10,3%, a zmiany w okolicy przycewkowej12,1% pacjentow.

Zmiany chorobowe w przebiegu EQ, Bdd SCC zazwyczajaspojedyncze
(124, 125, 125 a wkksza liczba wykwitow z reguty dotyczy chorych z BE28).
Wsréd badanych pacjentow liczba wykwitow wahata ad 1 do 3 w przypadku
chorych z PIN, przy czym najgksz liczbg zmian obserwowano u pacjenta z BP. U
5 spdréd 6 pacjentow z SCC zmiany byty pojedyncze. Lhggb chorego z SCC
dodatkowo stwierdzono 2 zmiany o0 charakterze EQwigkszenie wziow

chtonnych pachwinowych odnotowano u 2 pacjentoOVCZ S



Markos A.R. proponuje wytedia¢ 3 typy zmian w przebiegu PIN3: zmiany
ptaskie o czerwonym zabarwieniu, zmiany o charaktdeukoplakii oraz zmiany
grudkowe o bgzowym zabarwieniul25. Naszym jednak zdaniem obraz PIN jest
bardziej polimorficzny. V¥r6d badanych pacjentow przexasy dobrze odgraniczone
od otoczenia tarczki o #Owym, rzadziej o czerwonym zabarwieniu. Zanikowe
plamy oraz naikrki obserwowano u znacznie mniejszej liczby padenW obrazie
klinicznym u pacjentow z SCC dominowaty dobrze @ahgrzone od otoczenia guzy
oraz owrzodzenia. Mniej typowy obraz kliniczny #eo dotycz¢ chorych ze
wspotistnieniem liszaja twardzinowego (odgraniceemiykwitow od otoczenia byto

nieostre u chorych ze wspétistnieniem MGLS).

5.5.3. Zgodn&¢ pomigdzy rozpoznaniem klinicznym i histopatologicznym.

W niektérych badaniach analizowano zgodnaozpozna klinicznych i
histopatologicznych u chorych z&ddnabtonkowym nowotworzeniem goia |
inwazyjnym rakiem kolczystokomdérkowym, jednak wdgch badé jest mata grupa
analizowanych chorychr@bela 5.5.6 (31, 33, 34, 37, 39, 41, 42

BP Kklinicznie rozpoznano u 3 pacjentdw, natomiastopatologiczne
potwierdzenie rozpoznania mialo miejsce tylko uHbrego, chocia w badaniu
Mallon E. i wsp. 87) zgodnd¢ rozpozna u pacjentow z BP wyniosta 100%.

EQ stwierdzono u 6 oséb, a potwierdzenie sugesticknych miato miejsce
w 4 przypadkach. U wszystkich pacjentow z podeje@nBD i SCC obraz
histopatologiczny byt zgodny z rozpoznaniem klimgz. Autorzy innych bada
réwniez podaj wysoki odsetek zgodioi rozpozna (31, 37, 39, 4P

U 3 spardd 8 chorych z podejrzeniem rozwoju raka kolczgstkrkowego
na podtau liszaja twardzinowego w obrazie histopatologiecanstwierdzono cechy
obu jednostek chorobowych, ag@inajmniejsza zgoddé rozpozna byta wianie w
tej grupie chorych. Wadnym z badg analizupcym korelacg obrazu klinicznego i
histopatologicznego u chorych z PIN i SCC, nie stdzono wspdlistnienia

powyzszych jednostek z liszajem twardzinowy®1( 33, 34, 37, 39, 41, 12



Tabela 5.5.6. Zgodn&¢ pomiedzy rozpoznaniem Klinicznym i
histopatologicznym.

Badania Obraz kliniczny Obraz histopatologiczny
(pismiennictwo) (liczba pacjentéw) (liczba pacjentow)
(42) EQ (1) EQ (1)
. . HPV+PIN1
(34) Niespecyficzny (2) HPV+PINg
ZB (1)
(41) PIN (1) PIN1 (2)
(39) PIN3 (1) PIN3 (1)
Nie podano, czy obraz byl PIN2 (2)
(33) niespecyficzny czy
podejrzewano inne PIN3 (2)
jednostki? (4)
BD (3) BD (3)
(37) BP (3) BP (3)
SCC (1) SCC (1)
(31) SCC (1) SCC (1)
PIN3 (1)
tuszczyca (1)
BP @) Acanthoma planoepitheliale
1)
PIN3 (3)
PIN1 (1)
EQ (6) PIN3+SCC (1)
Obecne badanie Niespecyficzny (1)
BD (1) PIN3 (1)
SCC (3) SCC (3)

SCC+MGLS (2)
PIN3+MGLS (1)
MGLS+ZB (1)
MGLS++tuszczyca (1)
MGLS (3)

EQ, BP ladz SCC na
podicu MGLS (8)

5.5.4. Przydatndé badania histopatologicznego w diagnostyce PIN i SCu

chorych z niespecyficznym obrazem klinicznym.

U zadnego z badanych pacjentéw z niespecyficznym ebrddinicznym nie
rozpoznano PIN i/lub SCC. Tylko w jednym badan8#)(dysplaz¢ niskiego i

sredniego stopnia stwierdzono u 6,7% chorych z mieglicznym obrazem



klinicznym, w pozostatych badaniach odsetek choyclysplazi badZ inwazyjnym
rakiem kolczystokomorkowym wyniost 0987, 39, 4) (Tabela 5.5.7.

Opierapc sk na wynikach badawlasnych oraz wynikach ba@lannych
autorow maemy oszacow@ iz czstas¢ histopatologicznego rozpoznania PIN i

SCC w grupie chorych z niespecyficznym obrazemid¢dimym jest rzadka (2,7%).

Tabela 5.5.7. Przydatné¢ badania histopatologicznego w diagnostyce PIN i

SCC u chorych z niespecyficznym obrazem klinicznym.

_'Bgdan.la Nlespe(_:yﬁczny obraz PIN lub SCC | % PIN lub SCC
(pismiennictwo) kliniczny
(34) 30 2 6,7
(41) 2 0 0
(39) 4 0 0
(37) 10 0 0
Obecne badanie 27 0 0
Ogotem 73 2 2,7

5.5.5. Czynniki ryzyka rozwoju PIN i SCC.

Do czynnikbw ryzyka rozwoju raka kolczystkomorkowegalicza si
stulejke, urazy pacia, obecnéé przewlektych stanéw zapalnych (gtéwnie MGLS),
zta higierg osobisi z retenci maski, dua liczbe partnerek seksualnych oraz
uprawianie stosunkoéw oralnych, promieniowanie UMoémie PUVA terapia),
palenie tytoniu oraz spgwanie alkoholu, a tale wspolistniejce zakaenie
wirusem HPV 7).

W badaniu Favorito L.A. i wsp1R9) obecnéc¢ stulejki stwierdzono u 60%
chorych z nowotworami pcia. Rownig Madsen B.S. i wsp.180) podaj, iz
obecnd¢ stulejki wiaze sk ze zwegkszonym ryzykiem rozwoju raka
kolczystkomorkowego. Na uwagastuguje badanie Tseng H.F. i wg31), gdzie
obecnd¢ stulejki byta zwizana z wgkszym ryzykiem rozwoju tylko inwazyjnego
raka koczystkomorkowego, lecz nie PIN3. Wedtug tiigkch doniesig ryzyko
rozwoju nowotworéw jest mniejsze u pacjentéw, urkth obrzezanie wykonano w
pierwszych latachkycia, nz u obrzezanych w okresie dojrzewarii&?).

Harish K. i Ravi R. (33) stwierdzilizipalenie tytoniu (powiej 5 papieroséw
dziennie przez okres powsj 5 lat) przyczynia sido zwkkszonego ryzyka rozwoju



SCC. W badaniu Teseng H.F. i wsd30 ryzyko rozwoju PIN i SCC u os6b
pakcych byto 2,4 - krotnie veksze w porownaniu z osobami, ktére nigdy nie pality

Uraz pgrcia jest kolejnym czynnikiem ryzyka. W badaniu Madeg. i wsp.
(134 obecné¢ uprzednich urazow pecia zwkkszata ryzyko rozwoju raka
kolczystkomorkowego 3,9 - krotnie.

W wielu badaniach zakanie wirusem HPV zaliczaesdo czynnikéw ryzyka
rozwoju raka kolczystokomoérkowegoagpia, aczkolwiek HPV wysokiego ryzyka s
przyczyry rozwoju SCC 10 - krotnie rzadziej, znnowotworow szyjki macicy.
Obecndé¢ DNA wirusa brodawczaka ludzkiego w nowotworachcm waha s od
15% do 81% pacjentéw, natomiast obegnblPV wysokiego ryzyka wahaesbd
25% do 94,7%X7).

Najczstszymi czynnikami ryzyka rozwoju raka kolczystokimkowego
wsrod badanych pacjentéw byly: zh liczba partnerek w gju zycia (>5),
uprawianie stosunkéw oralnych oraz wspodlistiiej zakaenie wirusem HPV.
Uzaleznienie od tytoniu i alkoholu stwierdzono odpowiemini 84,6% i 53,8%
chorych. Za higiena osobista z retenagjastki byta obecna u 61,5% pacjentow. U 3
pacjentdw zmiany nowotworowe rozwlg sie na podiau MGLS. U jednego
chorego stwierdzono immunosupkesjwarunkowaa przewlektym stosowaniem
doustnych kortykosteroidow z powodu astmy oskrzefjoWspotistnienie 3 i wecej
czynnikOw ryzyka u jednego pacjenta stwierdzoncongal 80% chorych, zau co

drugiego pacjenta wspotistniato 6 iawej czynnikow.

5.5.6. Ryzyko rozwoju SCC u chorych z PIN3.

Transformacja BP ma miejsce w 2,6% przypadkd®8(. Ryzyko to jest
wigksze u pacjentow z zaburzeniami ukfadu immunologigp oraz u 0sO0b
starszych. Nieco wksze ryzyko transformacji ma miejsce u pacjentoBDz(okoto
5%) (135). Jeszcze wksze ryzyko rozwoju SCC dotyczy pacjentow z EQ 3006)
(136,137). Wsrdd badanych os6b rozwdj SCC obserwowano u 1 paceBQ.

5.5.7. Leczenie.

Dostpne obecnie metody terapeutyczne leczesmdnabtonkowego
nowotworzenia pycia przedstawiono wrlabeli 5.5.8 Trzeba podkrdi¢, iz w

kazdym przypadku naley dazy¢ do catlkowitego usuacia zmian. Pojedyncze



ogniska z powodzeniem usuwea sthirurgicznie, natomiast miejscowa aplikacja
imikwimodu lub 5-fluorouracylu (5-FU) jest szczegi@ korzystna u chorych z
licznymi zmianami. Kriochirurgia, ze wzglu na mat precyzg, naszym zdaniem
nie powinna by stosowana w leczeniu PIN.

Pacjenci z ustalonym rozpoznaniem PIN powinri bigresowo badani (co 3-
6 miesecy) i znajdowé sie pod stad opieks dermatologa lub urologa. Ponadto,
pacjenci ci zawsze musgz by¢ diagnozowani pod dgtem innych choréb
przenoszonych dragptciows, a ich partnerki powinny ldypod kontrad ginekologa
ze wzgkdu na zwgkszone ryzyko rozwoju raka szyjki macicy.

Tabela 5.5.8. Metody terapeutyczne leczenia PIN.

Usunkcie chirurgiczne (w wybranych przypadkach
mikrochirurgia Mohsa)

Obrzezanie

Kriochirurgia

Waporyzacja laserowa (laser €@az Nd:YAG)

5-FU

Imikwimod

Terapia fotodynamiczna

Wsrdéd badanych o0s6b leczenie chirurgiczne (jako teraipicjujaca)
zastosowano u 2 oso6b; przy zaej obserwacji nie stwierdzono wznowy. Wedtug
niektorych autoréw, chirurgia Mohsa jest bardziegyplatna w leczeniu PIN, hi
chirurgia klasyczna, zwtaszcza u chorych z nieostklinicznym marginesem zmian
(138, 139.

Zdaniem autora, alternatyvehirurgicznego leczenia PIN3, jak rowniRIN1
i PIN2, maze stanowé miejscowa terapia imikwimodem 5% w kremiezéatinego z
5 badanych pacjentéw leczonych IM, w 3-33 - meiemnej obserwacji nie
stwierdzono  wznowy. Najegstszymi  dziataniami  niegadanymi  byty
zaczerwienienie oraz tworzenie: siadzerek w miejscu aplikacji leku, jak rowriie
bolesné¢ przy myciu. Dane z pmiennictwa take donosz o skutecznym leczeniu
PIN3 za pomog IM (140-143, jednak brakuje randomizowanych bada
oceniajcych skuteczn& tego leku na wkszej liczbie chorych.



5.5.8. Podsumowanie.

» czestas¢ wystepowania dysplazji i SCC &dd pacjentdw ze zmianami na
narzdach ptciowych migi sig¢ w granicach 2,16%,

* czestas¢ wystgpowania PIN1, PIN2 wod pacjentdw ze zmianami na
narzdach piciowych poddanych diagnostyce histopatolowg midgci sic w
granicach 1,4%,

e czestas¢ wyskpowania PIN wréd pacjentdw ze zmianami na ngiach
ptciowych poddanych diagnostyce histopatologicanegci sie w granicach
5,5%,

e czestas¢ wyskpowania SCC wod pacjentdw ze zmianami na ngiach
ptciowych poddanych diagnostyce histopatologicaneagci si w granicach
1,6%,

e przebieg PIN i SCC jest bezobjawowy,

* wsérdd chorych z PIN3 domingijpacjenci z EQ,

e zgodnd¢ pomkdzy rozpoznaniem Kklinicznym i histopatologicznym u
chorych z EQ, BP i BD jest wysoka,

e zgodnd¢ pomkdzy rozpoznaniem Kklinicznym i histopatologicznym u
chorych z EQ, BP 4oz SCC na podiu MGLS migci sie w granicach
37,8%,

* U niektérych pacjentéw z histopatologicznie potdmmym PIN obraz
kliniczny jest niecharakterystyczny,

e czestas¢ histopatologicznego rozpoznania PIN i SCC w grugherych z
niespecyficznym obrazem klinicznym jest rzadka edwi sic w granicach
2,7%,

* najwigksze ryzyko transformacji zstwej PIN dotyczy pacjentow z EQ,

* miejscowe stosowanie imikwimodu 0,5% w kremie wzkdu PIN3 moae

by¢ alternatyve dla innych metod terapeutycznych.



6. WNIOSKI

. Dermatozy mskich naradéw piciowych stanowui istotra grupe schorzé o
bardzo zranicowanym obrazie kliniczno-histopatologicznymgrad ktérych
istotny odsetek stanowizaburzenia potencjalnie Ztoawve oraz nowotwory

ztosliwe.

. Najczscie] wyskpujacym zaburzeniem potencjalnie disvym jest liszaj
twardzinowy; cezsta¢ wyskpowania pozostatych jednostek z ryzykiem

nowotworowym jest przynajmniej 10-krotniezaza.

. Badanie histopatologiczne jest niedhe w diagnostyce zaburze

potencjalnie zt§liwych u chorych z niespecyficznym obrazem klinigan

Ryzyko progresji zaburae potencjalnie zifliwych jest najweksze w
przypadku erytroplazji Queyrata oraz liszaja tweardwego; w leukoplakii,

liszaju ptaskim, zapalenitotedzi Zoona jest niepewne.

Nieprawidiowe leczenie i ogdienie terapii $ czestymi zjawiskami &rod
mezczyzn z dermatozami naddw piciowych; w zaburzeniach potencjalnie
ztosliwych konieczna jest standaryzacja ppsiwania diagnostyczno-
leczniczego i wprowadzenie do praktyki dermatolegej odpowiedniego

algorytmu.



7. STRESZCZENIE

Pacjenci z dermatozamieggkich naragdow piciowych stanowdiistotra grupe
chorych w praktyce dermatologicznej, a schorzehikatizowane w tej okolicy
czesto stwarzay trudnagci diagnostyczne i terapeutyczne. Szczegolnienstgtupe
wsrod tych pacjentéw stanowvchorzy z zaburzeniami potencjalnie &laymi oraz
nowotworami ztéliwymi.

Do badania prospektywnegoaskono 400 pacjentow pici ¢gakiej w wieku
od 3 do 91 lat, ktérzy zgtosilisido Poradni Dermatochirurgii Kliniki Dermatologii,
Wenerologii i Alergologii Gdaskiego Uniwersytetu Medycznego z powodu zmian
na zewwtrznych narzdach piciowych. Badanie przeprowadzono w okresiat4
(2006-2009 r.). Wrod badanych oséb wyagtmiono pacjentéw z odmianami normy
oraz pacjentdbw ze zmianami patologicznymi. W osatngrupie chorych
wyrézniono pacjentéw, u ktorych rozpoznanie zostato gwiine bez konieczioi
przeprowadzenia diagnostyki histopatologicznej orzrjentdw wymagagych
przeprowadzenia diagnostyki histopatologicznej. ¥®¢skiem do badania
histopatologicznego byt niespecyficzny obraz klamyg, jak rownie podejrzenie
zaburzé potencjalnie zisliwych i nowotworow ziéliwych. Do zaburzé
potencjalnie zt§liwych, oprdcz ogdlnie przytych jednostek chorobowych, wphie
zaliczono pacjentéw z liszajem plaskim oraz zapahlan zotedzi Zoona.
Najczstszym wskazaniem do przeprowadzenia badania histiogicznego byto
stwierdzenie zaburzepotencjalnie zisliwych (62,3% chorych), znacznie rzadziej
powodem wykonania biopsji byt niespecyficzny obkdiniczny (20,8% chorych),
jeszcze rzadziej (16,9% chorych) wycinek pobieranpowodu obecri@i zmian
nowotworowych (izolowanych dolz rozwijajacych se¢ na podigu zaburzé
potencjalnie zigliwych).

Gtébwnym celem pracy byta analiza danych klinicznyicpatologicznych
pacjentdw z zaburzeniami potencjalnie sit@ymi i nowotworami zigliwymi;
okreslono i oceniono wowczas:

e Cczestas¢ wystkpowania poszczegolnych jednostek chorobowych, ictao
kliniczny oraz zgodn& z obrazem histopatologicznym,
e przydatng¢ badania histopatologicznego w diagnostyce zalaurze

potencjalnie zkdliwych i nowotworéw zigliwych u chorych z

niespecyficznym obrazem klinicznym,



» ryzyko transformacji nowotworowej zaburzpotencjalnie ziéliwych,
* wyniki leczenia pacjentdw z uwzglnieniem danych klinicznych i
patologicznych.

Zaburzenia potencjalnie Zaowve stwierdzono u 90 pacjentow, co stanowito
69,2% chorych poddanych diagnostyce histopatologicaraz 24,5% pacjentow ze
zmianami chorobowymi (w grupie chorych z niespexariym obrazem klinicznym
zaburzenia potencjalnie #ave wykryto u 22,2% pacjentow). Liszaj twardzinowy
rozpoznano u 78 oséb, liszaj ptaski - u 7, zapal&vtcdzi Zoona - u 6, leukoplaki
u 5, PIN - u jednego pacjenta.s¥id tych chorych wspétistnienie kilku zabufize
potencjalnie zi§liwych (ZB z MGLS) rozpoznano u 4 oséb.

Raka kolczystokomorkowego rozpoznano u 12 osoObwgaiosto 9,2%
chorych poddanych diagnostyce histopatologiczneqz 08,3% pacjentow ze
zmianami chorobowymi. PIN3 rozpoznano u 6 oséb, SCQ 5 pacjentow,
wspotistnienie PIN3 i SCC - u jednego pacjenta. U pacjentow rak
kolczystokomorkowy (w jednym przypadku situ, w drugim - inwazyjny) rozwisgt
si¢ na podtau liszaja twardzinowego.

Opierapc sk na wynikach bada wlasnych oraz badainnych autoréw
wyodrebniono najwaniejsze tezy dla poszczegdélnych jednostek chorobbwy
Liszaj ptaski:

e czestas¢ wystpowania MGLP wréd pacjentéw ze zmianami na ngdach
ptciowych migci sie w granicach 5,4%,

e czestas¢ wystpowania MGLP wréd pacjentéw ze zmianami na ngdach
ptciowych, poddanych diagnostyce histopatologiczmegsci sie w granicach
8,2%,

* ocena cgstasci wystkepowania poszczegolnych odmian klinicznych nie jest
mozliwa,

* 30% pacjentow z MGLP zgtasza doleglégopodmiotowe,

e zgodnd¢ pomkdzy rozpoznaniem Kklinicznym i histopatologicznym u
chorych z MGLP migci sig¢ w granicach 77,8%,

* u 51,7% pacjentbw z histopatologicznie potwierdzonWGLP obraz
kliniczny jest niecharakterystyczny,

e czestas¢ histopatologicznego rozpoznania MGLP w grupie gbbr z
niespecyficznym obrazem klinicznym réeesic w granicach 12%,

» ryzyko transformacji zidiwej] MGLP jest niepewne,

* miejscowe stosowanie takrolimusu 0,1% wsonav leczeniu MGLP mzge
by¢ skuteczn i bezpieczn alternatyws dla innych metod terapeutycznych.



Leukoplakia:

jak dotychczas, brak jest definicji MGL,

proponowana definicja MGL brzmi napujaco: ,biata tarczka z niepewnym
ryzykiem przemiany nowotworowej przy wykluczeniunych znanych
chorob lub zaburze ktore nie niog ze soly zwigkszonego ryzyka rozwoju
nowotworéw ladz to ryzyko jest minimalne”,

czestas¢ wyskpowania MGL wrdéd pacjentdw ze zmianami na ngdach
ptciowych migci sie w granicach 1,36%,

czestas¢ wyskpowania MGL, wirdd pacjentébw ze zmianami na ngiach
ptciowych poddanych diagnostyce histopatologiczmegici sie w granicach
3,85%,

algorytm diagnostyczny OL mie by przydatny w diagnostyce MGL,
histopatologicznie potwierdzona MGL uw® przebiegd pod postaai
leukoplakii, erytroleukoplakii oraz erytroplakii,

ocena cgstasci wystgpowania poszczegoélnych odmian klinicznych nie jest
mozliwa,

przebieg MGL jest bezobjawowy,

u 40% pacjentdéw z histopatologicznie potwierdzonyi@L obraz kliniczny
jest niecharakterystyczny,

czestos¢  histopatologicznego rozpoznania MGL w grupie clbryz
niespecyficznym obrazem klinicznym réeesic w granicach 7%,

ryzyko transformacji  zidiwej MGL, jak rowniez  czstasé
wspotwystpowania dysplazji nieasznane,

metody terapeutyczne OL mpby¢ przydatne w leczeniu MGL,

jedm z metod miejscowego leczenia MGL meoby¢ stosowanie tretinoiny
0,05% w kremie,

wykonanie obrzezania wydajegskorzystne w leczeniu pacjentow z MGL,
nieodpowiadajcych na leczenie miejscowe.

Zapaleniezotedzi Zoona:

czestas¢ wyskpowania ZB wrod pacjentdw ze zmianami na ngdach
ptciowych migci si¢ w granicach 3,9%,

czestas¢ wyskgpowania ZB wrod pacjentdow ze zmianami na ngdach,
ptciowych poddanych diagnostyce histopatologiczmegici sic w granicach
9,9%,

przebieg ZB jest bezobjawowy,

najczsciej stwierdza & rownoczesne zefie zotedzi i napletka
(balanoposthitis plasmacelluladis

zgodnd¢ pomkdzy rozpoznaniem Klinicznym i histopatologicznym u
chorych z izolowanymi zmianami w przebiegu ZB maejste u 90,7%
chorych,

zgodnd¢ pomkdzy rozpoznaniem Klinicznym i histopatologicznym u
chorych z ZB na podia MGLS ma miejsce u 50% chorych,

u 5,3% pacjentéw z histopatologicznie potwierdzon¥B obraz kliniczny
jest niecharakterystyczny,

czestas¢  histopatologicznego rozpoznania ZB w grupie chorye
niespecyficznym obrazem klinicznym jest bardzo kza(.,4%),

ryzyko transformacji zidiwej ZB jest niepewne,



miejscowe stosowanie takrolimusu 0,1% wsolav leczeniu ZB mge by
alternatyws do innych metod terapeutycznych.

Liszaj twardzinowy:

czestas¢ wystpowania MGLS wréd pacjentéw ze zmianami na ngdach
ptciowych migci si¢ w granicach 10,3%,

czestas¢ wystkpowania MGLS wrod pacjentdw ze zmianami na ngdach
ptciowych, poddanych diagnostyce histopatologiczmegsci sic w granicach
33,6%,

obraz kliniczny MGLS jest typowy,

obraz  kliniczny jednostek chorobowych  wspétistmogch  ydz
rozwijajacych st¢ na podiau MGLS czsto jest niespecyficzny,

okoto 30% pacjentow z MGLS nie zgtasza dolegheirgpodmiotowych,
zgodnd¢ pomkdzy rozpoznaniem Klinicznym i histopatologicznym u
chorych z Kklinicznie rozpoznanym MGLS régesic w granicach 97,3%,
jedynie u 7,6% pacjentow z histopatologicznie petdzonym MGLS obraz
kliniczny jest niecharakterystycznywdy przemawia za innymi jednostkami
chorobowymi,

czgstas¢  histopatologicznego rozpoznania MGLS w grupie ghbr z
niespecyficznym obrazem klinicznym réeesic w granicach 12,3%,

ryzyko transformacji zidiwej MGLS szacuje sina 3,8%,

kortykosteroidy z najsilniejszej grupy pozosthigkiem z wyboru w leczeniu
MGLS u chorych ze szczegolnie nasilonymi zmianaapiatnymi,
stosowanie takrolimusu 0,1% w #&ea wydaje s¢ korzystne w leczeniu
MGLS u chorych z miernie nasilonymi zmianami zapeih tak w
monoterapii, jak i w palczeniu z innymi metodami.

Dysplazja i rak kolczystokomdrkowy:

czestas¢ wystepowania dysplazji i SCC &od pacjentdw ze zmianami na
narzdach ptciowych migi sig¢ w granicach 2,16%,

czestas¢ wystpowania PIN1, PIN2 wwod pacjentow ze zmianami na
narzdach ptciowych poddanych diagnostyce histopatolowE migci sic w
granicach 1,4%,

czestas¢ wyskpowania PIN wréd pacjentow ze zmianami na ngdach
ptciowych poddanych diagnostyce histopatologicanegci si w granicach
5,5%,

czestas¢ wyskpowania SCC wod pacjentdw ze zmianami na ngiach
ptciowych poddanych diagnostyce histopatologicanegci sie w granicach
1,6%,

przebieg PIN i SCC jest bezobjawowy,

wsrod chorych z PIN3 domingijpacjenci z EQ,

zgodnd¢ pomkdzy rozpoznaniem Kklinicznym i histopatologicznym u
chorych z EQ, BP i BD jest wysoka,

zgodnd¢ pomkdzy rozpoznaniem Klinicznym i histopatologicznym u
chorych z EQ, BP duz SCC na podizu MGLS migci sie w granicach
37,8%,

u niektérych pacjentébw z histopatologicznie potdmmym PIN obraz
kliniczny jest niecharakterystyczny,



* czestas¢ histopatologicznego rozpoznania PIN i SCC w grugherych z
niespecyficznym obrazem klinicznym jest rzadka edwii Sic w granicach
0,
. gél?véi)éksze ryzyko transformacji zdbwej PIN dotyczy pacjentéw z EQ,
* miejscowe stosowanie imikwimodu 0,5% w kremie wzkruu PIN3 meae
by¢ alternatyve dla innych metod terapeutycznych.

Analiza wynikdw przeprowadzonych badaipowania do sformutowania

nastpujacych wnioskow:

» Dermatozy mskich naraddéw ptciowych stanovdiistotra grupe schorzé
o bardzo zrénicowanym obrazie kliniczno-histopatologicznymsrad
ktorych istotny odsetek stanawkaburzenia potencjalnie Ztove oraz
nowotwory zigliwe.

* Najczsciej wyskpujacym zaburzeniem potencjalnie gigrym jest liszaj
twardzinowy; czstas¢ wyskpowania pozostatych jednostek z ryzykiem
nowotworowym jest przynajmniej 10-krotniezaza.

* Badanie histopatologiczne jest niedhe w diagnostyce zaburze
potencjalnie ziéliwych u chorych z niespecyficznym obrazem
Klinicznym.

* Ryzyko progresji zaburzepotencjalnie zifliwych jest najweksze w
przypadku erytroplazji Queyrata oraz liszaja twardwego; w
leukoplakii, liszaju ptaskim, zapaleniotedzi Zoona jest niepewne.

* Nieprawidiowe leczenie i ogdienie terapii 8 czestymi zjawiskami
wsrod mezczyzn z dermatozami naddw piciowych; w zaburzeniach
potencjalnie zifliwych konieczna jest standaryzacja ppstwania
diagnostyczno-leczniczego i wprowadzenie do praktgkmatologicznej

odpowiedniego algorytmu.
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