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1. Wstep
1.1 OGOLNA CHARAKTERYSTYKA ZEOSLIWYCH NOWOTWOROW SKORY

Zlosliwe nowotwory skory, do ktorych nalezg nieczerniakowe nowotwory skory (ang. nonmelanoma
skin cancers, NMsc) oraz czerniak skory (ang. cutaneous melanoma, cm) sa najczestszym problemem
onkologicznym populacji kaukaskiej, a ich wspolczynniki zachorowalnosci charakteryzuja sie dyna-
micznym wzrostem. Czesto$¢ wystepowania oraz nakfady finansowe skierowane na leczenie sprawiaja,
ze nowotwory skory stanowig w Polsce istotny problem medyczny, spoteczny oraz ekonomiczny.

Etiopatogeneza zlosliwych nowotwordéw skory jest ztozona, wieloczynnikowa i nie w pelni poznana.
Wiadomo, ze jest ona zalezna od czynnikéw genetycznych, fenotypowych (fototyp skory) oraz $ro-
dowiskowych. Ze wzgledu na mutagenne wlasciwosci promieniowania ultrafioletowego, ekspozycja
skory na jego dziatanie (zaréwno naturalne, jak i sztuczne) jest uznanym i kluczowym $rodowiskowym
czynnikiem etiopatogenetycznym. Znamienny jest takze wplyw jatrogennej immunosupresji (np.
u pacjentdw po przeszczepieniu narzadow) [1,2]. Przewlekle stosowanie lekéw immunosupresyjnych
w tej grupie chorych zwigksza ryzyko wystapienia raka skory nawet 250-krotnie, natomiast czerniaka
skory do 12 razy [3].

Szacuje sig, ze w ciagu ostatnich trzech dekad liczba chorych z czerniakiem skéry wzrosta 5-krotnie [4].
Zyciowe ryzyko zachorowania na ten nowotwdr w Europie i Stanach Zjednoczonych wynosi obecnie
okoto 1:100, podczas gdy w roku 1960 okreslane bylo na 1:600 [1]. W Polsce, w ostatnich latach liczba
zachorowan na cM zwiekszyta si¢ niemal 3-krotnie. W 2014 roku zarejestrowano ponad 3000 nowych
przypadkow tego nowotworu. Mediana wieku zachorowania jest podobna u obu plci i wynosi okolo
50 lat. Standaryzowane wspotczynniki umieralnosci wynosza 2,3/100 ooo dla me¢zczyzn i 1,5/100 0oo
dla kobiet, co przektada si¢ w ostatnich latach na odpowiedniookoto 700 i 630 zgonéw rocznie [5,6].
W chwili rozpoznania u okoto 90% chorych czerniak skéry ma charakter zmiany miejscowej (rycina
1). Stadium regionalnego zaawansowania (rycina 2) i uogélnienia procesu chorobowego wystepuje
pierwotnie u odpowiednio: 10% i mniej niz 5% chorych. Mimo postepu w leczeniu systemowym cho-
rych z uogélnionym czerniakiem, wskazniki przezy¢ w tej grupie chorych sa nadal niezadowalajace.
Kluczowe dla poprawy rokowania pozostaje wczesne rozpoznanie nowotworu. Wskazniki 5-letnich
przezy¢ wynosza we wczesnych postaciach czerniaka 60-95%, w stadium regionalnego zaawansowania
20-70%, a w stadium uogolnienia 5-10% [6]. Nalezy zauwazy¢, ze wskaznik §miertelno$ci w cm wykazuje
pewna stabilizacje i jest to $cisle zwigzane z wcze-

FETT
3 L

$niejszym rozpoznawaniem choroby. Wptyw na
to ma wigksza swiadomo$¢ spoteczna dotyczaca
profilaktyki nowotwordéw skory oraz doskonalsze
narzedzia diagnostyczne. Szacuje sie, Ze ogdlny

wspolczynnik zachorowania na czerniaka moze
wzrosng¢ nawet do 40-50/100 00o mieszkancow/ | @
rok, co oznacza ze roéwniez w populacji polskiej 4
problem czerniaka bedzie narastat [4].

Rycina 1: Czerniak skéry o miejscowym zaawansowaniu.
Czerniak szerzqgcy si¢ powierzchownie, Breslow 0,75 mm, T N M

1”0 0"



Dorota Jaskiewicz-Nyckowska / Rozprawa na stopiet doktora nauk medycznych / 6

2a) 2b)

Rycina 2: Czerniak skéry w stadium regionalnego zaawansowania:
2a) Czerniak guzkowy, Breslow 16 mm, T, N M,

2b) Czerniak guzkowy akralny, Breslow 4,2 mm T N M.

Nieczerniakowe nowotwory skory, do ktérych naleza rak podstawnokomorkowy (ang. basal cell carci-
noma, BcC) oraz rak ptaskonablonkowy (rak kolczystokomdrkowy, ang. squmous cell carcinoma, scc)
sg najczestszymi nowotworami w populacji kaukaskiej. Szacuje si¢, ze zachorowalnos¢ na NmMsc na

$wiecie wzrasta o 10% rocznie. W Europie czgsto$¢ zachorowan na te nowotwory ocenia si¢ na 80-9o
przypadkéw na 100 000 0s6b rocznie [7,8,9]. Uwaza sig, ze wskazniki zapadalnosci na nieczerniakowe

nowotwory skory sa niedoszacowane, co wynika z braku rejestracji rakow skory w wielu krajach.
NMSC stanowig znaczny problem spoleczny i ekonomiczny, a ich diagnostyka i leczenie pochtania

ogromne $rodki finansowe przeznaczone na ochrone¢ zdrowia. Nalezg one do pigciu najbardziej

kosztochtonnych nowotwordéw [10].

Raki skory sg bardzo zréznicowane, zaréwno pod wzgledem klinicznym, histopatologicznym jak
i biologicznym. Prawie 95% NMscC stanowig BCC i scc. BCC jest nowotworem o lokalnej ztosliwosci,
cechujgcym si¢ powolnym, wieloletnim wzrostem z potencjalem naciekania skory, tkanki podskérnej,
miesni i ko$ci. Przerzuty tego nowotworu wystepuja bardzo rzadko (0,0028-0,55%). Nowotwor ten
charakteryzuje si¢ heterogennym obrazem klinicznym i mikroskopowym (ryciny 3,4,5) [11,12].

Rycina 3: Rak podstawnokomorkowy guzkowy, T N M.
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Rycina 4: Rak podstawnokomérkowy wrzodziejgcy, T N M .

2a) 2b)

Rycina s5: Olbrzymi rak podstawnokomdrkowy (olbrzymi Bcc, ang. giant BCC) TN M ;:
5a) obraz kliniczny
5b) uwidoczniony w badaniu tomografii komputerowej naciek struktur oczodotu.

scc w poréwnaniu do Bcc cechuje sie znacznie szybszym wzrostem, wiekszg tendencja do infiltracji
otaczajacych tkanek oraz znamiennie wiekszym potencjatem przerzutowania (5-10%) (rycina 6) [13].
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Rak ptaskonabtonkowy rozwija si¢ najczesciej na skorze eksponowanej na promieniowanie ultrafio-
letowe, na podfozu rogowacenia stonecznego (ang. actinic keratosis, AK), ktére obecnie traktowane

jest jako najwczesniejsze stadium tego nowotworu (rycina 7).

Rycina 6: Olbrzymi rak ptaskonablonkowy (olbrzymi scc, ang. giant scc), T N M,.

Rycina 7: Liczne ogniska rogowacenia stonecznego skalpu oraz pojedyncze
ognisko raka plaskonablonkowego (zaznaczone strzatkg), T N M .

1.2 DERMOSKOPIA

Klasyczne metody diagnostyki czerniaka skory oparte na analizie makroskopowej wykwitu wedlug
reguly ABCD (ang. asymmetry, border, color, diameter) i systemu Glasgow nie pozwalaja na rozpozna-
nie nawet 50% czerniakow skory (w szczegdlnosci jego wezesnych postaci) i majg obecnie znaczenie
jedynie historyczne. Przez wiele lat poszukiwano nowych, doskonalszych narzedzi diagnostycznych.
Przelomowe bylo wprowadzenie i rozpowszechnienie badania dermoskopowego.
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Dermoskopia, nazywana réwniez dermatoskopia (ang. dermoscopy, dermatoscopy) jest nieinwazyjnym,
szybkim i niedrogim badaniem, wykonywanym z wykorzystaniem dermoskopu. Badanie to pozwala
na uwidocznienie naskoérka (jego koloru i struktury), granicy skérno-naskérkowej oraz warstwy
brodawkowatej skory wlasciwej [14].

Dermoskop to narzedzie sktadajace sie z soczewek powiekszajacych, o$wietlenia LED i plytki stykowej
(rycina 8). Cze$¢ z dostepnych urzadzen wykorzystuje filtry polaryzacyjne (dermoskop ze $wiattem
spolaryzowanym), ktére pozwalajg na eliminacje odbicia powierzchniowego. W pozostalych przypad-
kach stosuje sie w tym celu ptyn kontaktowy aplikowany na badany wykwit (dermoskop imersyjny).
Dzigki temu warstwa rogowa naskorka staje si¢ przezroczysta i daje to mozliwo$¢ uwidocznienia
struktur potozonych pod powierzchnig naskérka. Wraz z rozwojem nowych technologii wprowa-
dzono takze dermoskopy cyfrowe (wideodermoskopy), w ktérych reczny dermoskop podlaczony
jest do kamery cyfrowej i do monitora, na ktérym mozna obserwowac obraz w czasie rzeczywistym,
a takze go archiwizowac (rycina 9) [15].

Rycina 8: Klasyczne modele dermoskopow: dermoskop Heine Delta Rycina 9: Wideodermoskop FotoFinderVexia.
20 Plus (wiekszy) oraz DermLite II Fluid (mniejszy).

Po raz pierwszy pojecie ,,dermoskopia” zostalo wprowadzone przez niemieckiego dermatologa Johanna
Saphiera w 1920 roku [16,17], jednak juz w roku 1663 Johan Christophorus wykorzystywal mikroskop
do oceny naczyn wlosowatych waléw paznokciowych [18]. Poczatkowo badania skupialy si¢ na kapi-
laroskopii oraz ocenie schorzen zapalnych skory (inflamoskopia). Pierwsza, pochodzaca z 1971 roku,
publikacje dotyczaca zastosowania dermoskopii w diagnostyce czerniaka skéry zawdzigcza si¢ Rony
MacKie [19]. Kolejne, autorstwa badaczy austriackich, Petera Fritsch i Raimunda Pechlaner dotyczyly
cech réznicujacych znamiona barwnikowe od czerniaka [20]. Dopiero w ostatnich dziesigcioleciach
nastapil rozkwit tej dziedziny, dzigki badaniom wybitnych dermatologéw-dermoskopistéw, takich
jak Wilhelm Stolz, Giuseppe Argenziano, Scott Menzies, czy Peter Soyer [15].
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1.3 METODY ANALIZY OBRAZU DERMOSKOPOWEGO

Obecnie znanych jest szereg algorytméw badania dermoskopowego, do ktérych naleza: klasyczna
analiza wzorca wprowadzona w 1987 roku przez Pehambergera, Steinera i Wolffa, reguta ABcD
Wilhelma Stolza (1991), 7-punktowa lista kontrolna zaproponowana przez Giuseppe Argenziano
(1998), algorytm Menziesa (1996) oraz algorytm ,,chaos i wzory” oparty na analizie wzorca zapro-
ponowany przez Haralda Kittlera (2007) [15,24].

Regula dermoskopowa ABCD polega na ocenie obecnosci czterech parametréw: asymetrii, brzegu,
koloru oraz struktur dermoskopowych, ktére nastepnie s przemnazane przez state wspdtczyn-
niki i sumowane. Na tej podstawie obliczany jest wynik, pozwalajacy zakwalifikowa¢ zmiane jako
tagodna, podejrzana lub ztosliwg [15,22].

Metoda Menziesa ocenia obecno$¢ kryteriow negatywnych (wykluczajacych rozpoznanie czerniaka)
oraz pozytywnych (przemawiajacych za rozpoznaniem czerniaka). Zmiang podejrzang o czerniaka
klasyfikuje si¢ jako nie posiadajaca cech negatywnych, przy obecnosci co najmniej jednej cechy
pozytywnej. Do kryteriéw negatywnych zaliczamy: symetryczno$¢ oraz jednokolorowos¢ wykwitu
barwnikowego, natomiast kryteria pozytywne to: ,niebiesko-bialy welon” (zamglenie), liczne
brazowe kropki, pseudopodia, odbarwienia bliznopodobne, obwodowo utozone czarne kropki lub
cialka, pie¢ lub sze$¢ kolordw, liczne niebiesko-szare kropki, promieniste poszerzenia barwnika
oraz poszerzona siatka barwnikowa [23].

7-punktowa lista kontrolna dotyczy oceny wykwitéw na podstawie siedmiu kryteridw: trzech
gtownych (obecnos¢ atypowej siatki barwnikowej, ,,niebiesko-bialego welonu”, atypowego wzorca
naczyniowego), ktérym przyznaje si¢ po 2 punkty oraz czterech drugorzednych (obecno$¢ nie-
regularnych smug, nieregularnych kropek/ciatek, nieregularnych ,plam atramentu” oraz stref
regresji), ktérym przyznaje si¢ po 1 punkcie. Suma trzech lub wigcej punktéw przemawia za roz-
poznaniem czerniaka [15,24].

Algorytm ,,chaos i wzory” opisuje wykwit, stosujac pie¢ podstawowych struktur: linie, pseudopo-
dia, kota, kropki i grudki. Kazdy z tych elementéw moze stanowi¢ element okreslonego wzorca.
W metodzie tej opisywany jest najpierw wzorzec, nastepnie kolor oraz wzdr [15].

W tabeli I przedstawiono wlasne zestawienie najczgsciej wystepujacych struktur dermoskopowych,
wraz z ich definicja, korelacja histopatologiczng oraz znaczeniem diagnostycznym, zebrane w opar-
ciu o prace Soyer H., Kittler H., Argenziano G. i wsp [14,15,24].
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Tabela 1: Struktury dermoskopowe, ich definicja morfologiczna, korelacja z elementami histopatolo-

gicznymi oraz znaczenie diagnostyczne — wlasna modyfikacja.

STRUKTURA DEEINICJA KORELACJA ROZPOZNANIE
DERMOSKOPOWA MORFOLOGICZNA HISTOPATOLOGICZNA
Siatka barwnikowa Siatka brgzowo Linie siatki barwnika Zmiana
zabarwionych, to przebarwione sople melanocytarna
przecinajgcych sig linii naskérkowe (ang.
na jasnobrgzowym tle rete ridges) miedzy
brodawkami skory
wlasciwej
Typowa siatka Brgzowa, regularna, Regularne Ltagodne znamie
barwnikowa wasko rozstawiona i wydtuzone sople melanocytarne
siatka naskorkowe
Atypowa siatka Czarna, brgzowa lub Nieregularne Czerniak skory
barwnikowa szara nieregularna i poszerzone sople
siatka z grubymi naskoérkowe
lub/i rozgalezionymi
liniami, czasem ostro
odgraniczona na
obwodzie
Kropki/globule Czarne, brgzowe lub Melanina Regularne
szare struktury o w naskorku lub rozmieszczenie
ksztatcie od okrgglego w skérze wlasciwej - lagodna zmiana
do owalnego, o réznej (w melanocytach, melanocytarna
wielkosci i regularnym w gniazdach
lub nieregularnym melanocytow, Nieregularne
rozmieszczeniu w melanofagach, rozmieszczenie
wewngtrz zmiany w skupiskach) - czerniak skory
Pseudopodia/linie Struktury linijne Wigzki melanocytow Regularne

promieniste

o0 zréznicowanej
grubosci, wystepujgce

na obwodzie zmiany

szerzgcych sig
obwodowo na granicy

skérno-naskérkowej

rozmieszczenie
- barwnikowe znamie
Spitz (znamig Reed)

Nieregularne
rozmieszczenie

- czerniak skory
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Szaro-niebieskie Nieregularne Hiperpigmentacja Czerniak skory

obszary (niebiesko- struktury o barwie w obrebie wszystkich

biaty welon) szaro-niebieskiej do warstw naskérka i/lub
biato-niebieskiej gérnych warstw skéry

wlasciwej (zwigzana
z obecnoscig
melanocytow lub
melanofagéw)

Plamy Czarne, brgzowe Zwigkszona zawartos¢ Regularne
lub/i szare obszary melaniny w obrebie rozmieszczenie
pigmentacji naskorka lub gornej - tagodna zmiana
o regularnym lub warstwy skory melanocytarna
nieregularnym wlasciwej
ksztatcie lub/i Nieregularne
rozmieszczeniu rozmieszczenie

- czerniak skory

Obszary regresji Biafe (przypominajgce Scieticzata warstwa Czerniak skory
blizng) lub/i niebieskie brodawkowata
obszary skory wlasciwej

z wldknieniem lub/i
ze zmienng liczbg
melanofagéw

Torbiele Biate lub zottawe Srédnaskérkowe Rogowacenie

przypominajgce okrggle struktury rogowe torbiele, tojotokowe

prosaki (pseudo cysty zwane réwniez

rogowe, ang. milia- pseudotorbielami

like cysts) rogowymi

Struktury Brgzowo-zotte Czopy z keratyny Rogowacenie

przypominajgce ostro odgraniczone w obrebie tojotokowe

zaskorniki struktury rozszerzonych

(pseudomieszki, ang. o nieregularnym ujs¢ przewodow

comedo-like openings) ksztatcie wyprowadzajgcych

mieszkow wlosowych




Struktury typu liscia
klonu (ang. maple

leaf-like areas)
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Brgzowo-szare do
szaro-czarnych
struktury ukfadajgce
sie w ksztatt liscia

klonu

Intensywnie
zabarwione lite
skupiska komérek
podstawnych w
obrebie warstwy
brodawkowatej skéry

wlasciwej

Rak

podstawnokomorkowy

Czerwono-blekitne

jeziorka naczyniowe

Ostro odgraniczone
struktury o okrgglym
lub owalnym ksztalcie
o barwie czerwonej,
czerwono-niebieskiej,
ciemnoczerwonej lub

czarnej

Rozszerzone
przestrzenie
naczyniowe
umiejscowione

w obrebie gérnych
warstw skory

wlasciwej

Zmiana naczyniowa

Struktury naczyniowe

1.4 TELEMEDYCYNA

Naczynia w ksztalcie Ltagodna zmiana
przecinkéw melanocytarna
Drzewkowato Rak

rozgaleziona naczynia podstawnokomorkowy
Naczynia w ksztalcie Rogowacenie

gtowki szpilki do tojotokowe

wloséw

Telemedycyne wedtug Swiatowej Organizacji Zdrowia definiuje sie jako wymiane informacji, w celu
uzyskania rozpoznania na odleglos¢, poprzez wykorzystanie technologii komunikacyjnej. Pierwsze
udokumentowane przypadki wykorzystania telemedycyny pochodza z poczatku xx wieku, jednak
jej najwiekszy rozwdj obserwowano w latach 60-tych, dzigki wykorzystaniu przez Narodowa Agencje
Aerodynamiki i Przestrzeni Kosmicznej (ang. National Aeronautics and Space Administration, NASA).

Obecnie zyskuje ona zastosowanie w podstawowej i specjalistycznej opiece zdrowotnej, monitorowa-

niu parametréw zyciowych (m.in. w ratownictwie medycznym i kardiologii), serwisach informacji

medycznej oraz w edukacji.

Z uwagi na fatwo$¢ przesytania obrazéw klinicznych oraz dermoskopowych zmian skoérnych, tele-

dermatologia z teledermoskopia jest najczesciej wykorzystywana gatezia telemedycyny. Obecnie
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na rynku dostepnych jest szereg dermoskopow
polaczonych z kamerg cyfrows i komputerem
lub przeno$nych dermoskopéw kompatybilnych
z telefonem komoérkowym (rycina 10). Coraz
wieksza precyzja narzedzi diagnostycznych oraz
powszechnos¢ dostepu do sieci internetowej spra-
wia, Ze bardzo dobrej jakos¢ obrazy kliniczne
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[
>
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(=
©
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'\

i dermoskopowe moga zosta¢ przestane do innego,
odleglego osrodka i tam poddane interpretacji.

Rycina 10: Narzedzia dermoskopowe kompatybilne z telefonem
komérkowym: (Handyscope FotoFinder, Heine iC1).

1.5 UZASADNIENIE PODJECIA BADANIA

Wartos¢ dermoskopii w diagnostyce czerniaka skory jest obecnie niepodwazalna i udokumentowana
szeregiem dobrze zaplanowanych i przeprowadzonych na duzych grupach chorych badan [23,24].
Znamiennie mniej publikacji dotyczy nieczerniakowych nowotworéw skoéry. Odczuwalny jest brak
oryginalnych publikacji polskich. Nowotwory skory cechuja si¢ duza, zalezna od badanej populacji
réznorodnoscig kliniczng i histopatologiczna, stad podjecie badan dotyczacych zastosowania dermo-
skopii w ich diagnostyce w populacji polskiej jest zasadne.

W obliczu duzej réznorodnosci dostgpnych na rynku dermoskopow, celowe wydaje sie takze poréw-
nanie warto$ci diagnostycznej uzyskiwanych za ich pomocg obrazéw.

Problem nowotwordéw skory dotyczy lekarzy praktycznie wszystkich specjalnosci, a nie tylko der-
matologdéw, onkologéw i chirurgéw. Stad badania dotyczace zastosowania dermoskopii i teledermo-
skopii w codziennej praktyce medycznej w populacji polskiej wydaja si¢ by¢ niezbedne. Moga one
zaowocowac szybszym i precyzyjniejszym rozpoznaniem, co poprzez implikacje terapeutyczne moze

przekladac si¢ na poprawe rokowania, a takze zmniejszenie naktadéw finansowych na diagnostyke
w tej populacji chorych.
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2. Cele pracy

Zasadniczym celem pracy jest ocena przydatnosci badania dermoskopowego w codziennej diagnostyce
czerniaka i raka podstawnokomorkowego skory.

Szczegoélowymi celami pracy sa:

1. Ocena czulosci i swoistosci badania dermoskopowego z uzyciem réznych narzedzi dermoskopowych
w czerniaku i raku podstawnokomérkowym skory.

2. Korelacja obrazéw dermoskopowych z wybranymi cechami klinicznymi i histologicznymi raka
podstawnokomoérkowego i czerniaka skory.

3. Analiza poprawnosci rozpoznan ustalanych za pomoca badania teledermoskopowego.

4. Poréwnanie mozliwosci wizualizacji okreslonych struktur za pomoca réznych narzedzi dermoskopowych.
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3. Materiat i metody
3.1. GRUPA BADANA

Praca ma charakter badania prospektywnego, dwuosrodkowego, nierandomizowanego, ktére
zostato przeprowadzone w latach 2012-2017 w Katedrze i Klinice Dermatologii, Wenerologii
i Alergologii Gdanskiego Uniwersytetu Medycznego (kierownik: prof. dr hab. med. Roman
Nowicki) oraz Katedrze i Klinice Chirurgii Onkologicznej Gdanskiego Uniwersytetu Medycz-
nego (kierownik: prof. dr hab. med. Janusz Jaskiewicz). Projekt uzyskal pozytywna opini¢ Nie-
zaleznej Komisji Bioetycznej ds. Badan Naukowych przy Gdanskim Uniwersytecie Medycznym
(NKBBN/411/2012). Grupe badang stanowilo 540 0s6b, u ktérych stwierdzono tacznie 637 zmian
skornych wymagajacych diagnostyki. Wsréd przebadanych byto 301 kobiet (56%) i 239 mezczyzn
(44%). Ich wiek wahat si¢ od 3 do 96 lat, srednio wynosil 54,13 lat. W 28 przypadkach rozpoznano
zmiany tagodne (brodawka lojotokowa-3, wtékniak migkki-2, znamig¢ melanocytarne-23) jedynie
na podstawie obrazu klinicznego oraz badania dermoskopowego. W pozostalych 609 przypadkach
dokonano usunigcia zmian, celem weryfikacji histopatologicznej. W 319 przypadkach (52,3%)
rozpoznano nowotwory zlosliwe, pozostale 290 zmian (47,6%) miato charakter tagodny. Podczas
zbierania materialu rozpoznano 28 wspoélistniejacych ognisk raka podstawnokomoérkowego
oraz 5 raka ptaskonablonkowego, ktére towarzyszyly zmianie, z ktéra pacjent zostat skierowany.
W tabeli 11 przestawiono typy histologiczne rozpoznanych nowotworéw tagodnych, w tabeli 111
nowotwordéw ztosliwych.
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Tabela 11: Zestawienie 290 rozpoznanych zmian tagodnych z podziatem na typy histologiczne.

ROZPOZNANIE HISTOPATOLOGICZNE

BADANA GRUPA N=290

Znamiona melanocytarne (suma):

- znamig tgczqgce, zlozone, skérne, plama

soczewicowata

- znamig blgkitne

- znamie typu Spitz

190 (65,5%)

174 (60,0%)

11 (3,8%)

5 (1,7%)

Brodawka tojotokowa

29 (10,0%)

Blizna, zwitbknienie 22 (7,6%)
Guz przydatkowy: tac. trichoblastoma 10 (3,4%)
Wiékniak migkki, wtékniak twardy 7 (2,4%)
Guz zapalny 6 (2,1%)
Guz naczyniowy 5(1,7%)
Guz przydatkowy: znamie tojowe, gruczolak tojowy, 3 (1,0%)
gruczolak potowy

Rogowiak kolczystokomérkowy 2 (0,7%)
Inne zmiany tagodne 16 (5,5%)
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Tabela 111: Zestawienie 319 rozpoznanych nowotworéw ztosliwych z podziatem na typy histologiczne.

ROZPOZNANIE HISTOPATOLOGICZNE BADANA GRUPA N=319
Rak podstawnokomorkowy 215 (67,3%)

Czerniak skéry 49 (15,4%)

Rak plaskonablonkowy 23 (7.2%)
Rogowacenie stoneczne 14 (4,4%)

Choroba Bowena 9 (2,8%)

MELTUMP (ang. melanocytic tumor with uncertain 5 (1,6%)

malignant potential)

Rég skorny 1 (0,3%)
Rak z komdrek Merkla 1 (0,3%)
Guz przerzutowy 1 (0,3%)
Chioniak 1 (0,3%)

3.2 METODYKA BADANIA

Wszystkich pacjentéw poddano szczegdélowemu badaniu przedmiotowemu i podmiotowemu, ze
szczegdlnym uwzglednieniem czynnikéw ryzyka rozwoju zlosliwych nowotworéw skory. Badanie
fizykalne ukierunkowano na detekcje towarzyszacych, niezaleznych ognisk nowotworowych.

Badanie dermoskopowe wykonywano za pomoca réznych typéw dermoskopu: recznego Heine Delta
20 Plus, Handyscope FotoFinder, Heine iC 1 oraz wideodermoskopu FotoFinder Vexia. Analiza obrazu
dermoskopowego zostala przeprowadzona zgodnie z aktualnymi wytycznymi, w oparciu o trzystop-
niowga skale zlosliwosci, 7-punktows liste kontrolng oraz algorytm chaos i wzory [15,24].

Podejrzane o utkanie nowotworowe zmiany skérne wycinano w znieczuleniu miejscowym ze standar-
dowym marginesem resekcji w oparciu o aktualne wytyczne diagnostyczno - terapeutyczne [6,27,28].
Rozpoznania ostateczne dotyczace zlosliwych nowotwordw zostaty postawione na podstawie badania
histopatologicznego. Wszystkie badania przeprowadzono w Katedrze i Zaktadzie Patomorfologii Gdan-
skiego Uniwersytetu Medycznego (kierownik: prof. dr hab. med. Wojciech Biernat). 28 ostatecznych
rozpoznan zmian tagodnych zostal ustalonych na podstawie niebudzacego watpliwosci typowego
obrazu klinicznego i dermoskopowego. 164 zarchiwizowane za pomoca systemu Handyscope Foto-
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Finder obrazy dermoskopowe zmian skérnych przestano drogg elektroniczng wraz z podstawowymi
danymi klinicznymi (wiek, ple¢, fototyp skory) do zewnetrznego dermatologa — dermoskopisty, celem
oceny i postawienia rozpoznania. Wszystkie rozpoznania wstepne (kliniczne i dermoskopowe) skon-
frontowano z ostatecznymi. Analize¢ wystepowania okreslonych struktur dermoskopowych czerniaka
i raka podstawnokomorkowego a takze poréwnanie mozliwosci wizualizacji struktur dermoskopowych
przy zastosowaniu réznych narzedzi dokonalo wspdlnie trzech dermatologéw — dermoskopistow.

W tabeli 1v przedstawiono struktury dermoskopowe analizowane ogélnie w czerniaku skory, wraz
z ich korelacja z elementami histopatologicznymi — wlasna modyfikacja w oparciu o prace Kittler H.,
Argenziano G. i wsp. [15,29]. W tabeli v przedstawiono struktury dermoskopowe analizowane w czer-
niaku skory twarzy, wraz z ich korelacjg z elementami histopatologicznymi — wlasna modyfikacja
w oparciu o prace Kitter H., Tschandl P., Pralong P., Cengiz F., Stolz W. i wsp. [15, 30-33]. W tabeli v1
przedstawiono natomiast struktury dermoskopowe analizowane w raku podstawnokomérkowym,
wraz z ich korelacjg z elementami histopatologicznymi - wtasna modyfikacja w oparciu o prace Kittler
H.iLallas A. i wsp. [15,34].

Tabela 1v: Przedstawiono struktury dermoskopowe analizowane w czerniaku skory i ich
korelacje z elementami histopatologicznymi — wlasna modyfikacja.

STRUKTURA DERMOSKOPOWA KORELACJA HISTOPATOLOGICZNA

Asymetria koloru/struktur w co najmniej jednej osi Histologiczna asymetria strukturalna

Atypowa siatka barwnikowa Nieregularne i poszerzone sople naskérkowe

Czarne kropki Pagetoidalne (horyzontalne) szerzenie sig atypowych

melanocytow w warstwie rogowej naskérka

Pseudopodia/linie promieniste Wigzki melanocytéw szerzgcych sig obwodowo na

granicy skérno-naskérkowej

Asymetrycznie rozmieszczone brgzowe grudnki Gniazda melanocytéw nieregularnie rozmieszczonych
o réznym ksztalcie i rozmiarze w obrebie polgczenia skérno-naskorkowego lub/i

w warstwie brodawkowatej skory wlasciwej

Szaro-niebieski obszar bezstrukturalny Hiperpigmentacja w obrebie wszystkich warstw
naskorka i/lub gérnych warstw skéry wlasciwej
(zwigzana z obecnoscig melanocytéw lub

melanofagow)

Bialy obszar bezstrukturalny Obszary regresji i wléknienia
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Szare kropki (obszar posypany pieprzem, ang.
peppering)

Melanina/melanofagi skupione w drobne kropki
przypominajqgce ziarna pieprzu w obrebie gornej

warstwy skory wlasciwej

Polimorficzne naczynia: linijne (a), w ksztalcie

kropek (b)

Neowaskularyzacja w obrebie (a) gornej warstwy
skory wlasciwej, (b) warstwy siateczkowatej

skory wlasciwej

Tabela v: Struktury dermoskopowe analizowane w czerniaku skéry twarzy i ich korelacja z elemen-

tami histopatologicznymi — wlasna modyfikacja.

KRYTERIUM

KORELACJA HISTOPATOLOGICZNA

Wzorzec ,obrgczkowato-ziarnisty” (ang. annular-

granular pattern)

Szare lub brgzowe kropki wokot ujs¢ mieszkow

wlosowych

Pseudosiatka

Grube linie siateczkowate, bedgce efektem
hiperpigmentacji naskorka z ominigciem licznych ujsé

mieszkéw wlosowych

Struktury romboidalne

Brgzowa pigmentacja w obrebie ujs¢ mieszkéw

wlosowych, o romboidalnym ksztalcie

Asymetryczna pigmentacja ujs¢ mieszkow wlosowych

Zewnetrzna pigmentacja w obrebie mieszkow

wlosowych

Tabela v1: Struktury dermoskopowe analizowane w raku podstawnokomorkowym skéry, ich definicja

morfologiczna oraz korelacja z elementami histopatologicznymi — wlasna modyfikacja.

KRYTERIUM

DEFINICJA MORFOLOGICZNA

KORELACJA HISTOPATOLOGICZNA

Drzewkowato rozgatezione

naczynia

Naczynia o duzej sSrednicy,
nieregularnie rozgateziajgce

sig, 0 jasnoczerwonej barwie.
Barwa naczyh jest bardzo
wyrazna, z uwagi na potozenie na

powierzchni guza

Rozszerzone naczynia
prezentujgce wspomagajgcg
neowaskularyzacje komorek

nowotworowych
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Powierzchowne teleangiektazje

Krotkie, linijne naczynia,

z nielicznymi odgalezieniami

Poszerzone drobne naczynia
warstwy brodawkowatej skéry

wlasciwej

Szaro-niebieskie gniazda

w ksztalcie jaja

Zbiér niebieskich lub szarych
grudek o réznych rozmiarach,

skupionych w grupki (gniazda)

Dobrze odgraniczone gniazda
guza ze skupiskami barwnika

naciekajgce skére wltasciwg

Liczne szaro-niebieskie globule

Liczne, luzno rozmieszczone
owalne lub okrggle struktury,

mniejsze niz gniazda

Drobne, okrggle gniazda
nowotworowe z centralnie
zaznaczong pigmentacjg,
zlokalizowane w obrebie
warstwy brodawkowatej lub/i

siateczkowatej skory wlasciwej

Skupione szaro-niebieskie kropki

Luzno rozmieszczone, niewielkie,

szare kropki

Melanina/melanofagi/ skupiska
melanocytarnych komdérek
nowotworowych w obrebie
polgczenia skérno-naskérkowego

lub skory wlasciwej

Struktury typu liscia klonu

Linie promieniste polgczone na

wspdlnej podstawie

Polgczone ze sobg melanocytarne
gniazda nowotworowe
w obrebie naskérka lub warstwy

brodawkowatej skory wlasciwej

Struktury typu kota ze

szprychami

Linie promieniste zbiegajgce sig

w centralnym punkcie lub grudce

Gniazda nowotworowe
wzrastajgce i polgczone

z naskérkiem, charakteryzujgce
sig palczastym rozgatezieniem

i centralnie potozong pigmentacjg

Koncentryczne struktury

Réznokolorowe, nieregularne
struktury przypominajgce globule,
z centralnym zacienieniem,
prawdopodobnie bedgce
prekursorem struktur typu kota

ze szprychami

Mate gniazda nowotworowe
wezrastajgce i polgczone
z naskérkiem z centralnie

zlokalizowang pigmentacjg

Owrzodzenie

Jedno lub wigcej duzych
bezstrukturalnych obszaréw
o0 barwie czerwonej

lub czerwono-czarnej

Ubytek naskérka pokryty
zazwyczaj poprzez

krwiopochodne strupy
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Liczne drobne nadzerki Obecnosé drobnych brgzowo- Cienkie strupy pokrywajgce
czerwonych oraz brgzowo-zottych ubytki naskoérka
strupéw

Potyskujgcy biato-czerwony Przeswiecajgcy lub Rozproszone wtéknienie skorne

obszar bezstrukturalny nieprzezroczysty obszar lub zwldkniate podscielisko guza
o0 barwie bialej do czerwonej

Poréwnanie mozliwosci wizualizacji struktur dermoskopowych trzech narzedzi wykonano w oparciu
o obraz 38 zmian skornych (fagodnych i zlosliwych). We wszystkich przypadkach przeprowadzono
badanie z wykorzystaniem klasycznego dermoskopu Heine Delta 20 Plus, Handyscope FotoFinder
oraz wideodermoskopu FotoFinder Vexia. Obrazy zostaly zarchiwizowane, a nastgpnie oceniono
réznice w ilosci wizualizowanych struktur dermoskopowych. W grupie badanej zdiagnozowano:
5 przypadkow czerniaka, 10 przypadkéw raka podstawnokomorkowego, 15 znamion melanocytarnych
(w tym 2 znamiona blekitne oraz 2 znamiona typu Spitz) oraz 8 brodawek tojotokowych.

W catym badaniu jako $rodka immersyjnego uzywano spirytusu, 0,9% Nacl lub zelu ultrasonogra-
ficznego. Badanie przeprowadzano takze w $wietle spolaryzowanym. Doboru metody dokonywano,
celem najlepszej wizualizacji struktur. Obraz uzyskany za pomocg wideodermoskopu FotoFinder
Vexia przyjeto jako referencyjny, z uwagi na jego najdoskonalszy uklad optyczny.

3.3 METODY STATYSTYCZNE

Wszystkie obliczenia statystyczne zostaly przeprowadzone przy uzyciu pakietu statystycznego StatSoft.
Inc. (2014). STATISTICA (DATA ANALYSIS SOFTWARE SYSTEM). Version 12.0 WWW.STATSOFT.COM Oraz
arkusza kalkulacyjnego Excel.

Zmienne ilo$ciowe zostaly scharakteryzowane za pomoca $redniej arytmetycznej, odchylenia standardo-
wego, mediany, warto$ci minimalnej i maksymalnej (zakres) oraz 95%CI (przedzial ufnosci). Natomiast
zmienne typu jakosciowego zostaly przedstawione za pomoca licznosci oraz wartosci procentowych.

Do sprawdzenia, czy zmienna ilo§ciowa pochodzita z populacji o rozkladzie normalnym postuzono
si¢ testem Shapiro-Wilka. Natomiast do sprawdzenia hipotezy o réwnych wariancjach wykorzystano
test Levena (Browna-Forsythe’a). Istotno$¢ réznic pomiedzy dwoma grupami (model zmiennych
niepowigzanych) zbadano testami istotnoéci roznic: t-Studenta (lub w przypadku braku homogenicz-
nosci wariancji test Welcha) lub testu U Manna-Whitneya (w przypadku niespelnienia warunkéw
stosowalnosci testu t-Studenta lub dla zmiennych zmierzonych na skali porzadkowej).

Testy niezalezno$ci Chi-kwadrat wykorzystano dla zmiennych jakosciowych (odpowiednio z wykorzy-
staniem korekcji wg Yatesa dla liczebnosci komérek ponizej 10, sprawdzeniem warunkéw Cochrana,
doktadny test Fishera). Do sprawdzenia zgodnosci wykorzystano wspoétczynnik Kappa Cohena.
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W celu stwierdzenia powigzania. sily oraz kierunku migdzy zmiennymi zastosowano analize kore-
lacji obliczajac wspolczynniki korelacji Pearsona lub/i Spearmana. We wszystkich obliczeniach za
poziom istotnosci przyjeto p=0,05. Przyjmujac zachorowalno$¢ roczng w Polsce na czerniaka na
poziomie 3 000 0s6b, przy zalozeniu 95%cI oraz z 5% bledem minimalna liczno$¢ proby wynosi
okolo 30 pacjentéw. Przyjmujac zachorowalno$¢ roczng w Polsce na raka podstawnokomorkowego

skory na poziomie 300 000 0s6b, przy zalozeniu 95%cCr oraz z 5% bledem minimalna licznos¢ proby
wynosi okoto 30 pacjentow.
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4. WYNIKI

4.1 CZULOSC 1 SWOISTOSC BADANIA DERMOSKOPOWEGO
Wartosci czulosci i swoisto$ci badania dermoskopowego z uzyciem réznych narzedzi (Heine Delta
20 Plus, Handyscope FotoFinder, wideodermoskop FotoFinder Vexia) w czerniaku skdry i raku pod-

stawnokomoérkowym przedstawiono w tabeli vir.

Tabela vir: Wartosci czulosci i swoistosci badania dermoskopowego w czerniaku skéry i raku pod-

stawnokomorkowym.
CzZULOSC SWOISTOSC
cM (1=49) 97,5% 96,3%
BCC (n=215) 95,1% 92,3%

4.2 KORELACJA OBRAZOW DERMOSKOPOWYCH Z WYBRANYMI CECHAMI KLINICZNYMI I HISTOLOGICZ-
NYMI W CZERNIAKU SKORY

4.2.1 CZERNIAK SKORY TULOWIA, KONCZYN I SKALPU

Rozklad wieku i plci 39 chorych z czerniakiem skory tulowia, konczyn i skalpu przedstawiono w tabeli
VIIL Statystycznie najczesciej (74,1%) obserwowano w tej grupie chorych 11 fototyp skéry (p=0,0001).
Na rycinie 11 przedstawiono rozklad lokalizacji 39 ognisk czerniaka. W badanej grupie wykazano
najczesciej wystepujace typy kliniko-patologiczne nowotworu: czerniak szerzacy si¢ powierzchownie
[n=16 (45,7%)], czerniak guzkowy [n=12 (36,4%)], czerniak wywodzacy sie ze znamienia [n=9 (27,3%)],
czerniak amelanotyczny [n=1 (3,3%)], czerniak nieprzekraczajacy naskorka (tac. in situ), [n=5 (16,1%)].
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Tabela viir: Rozktad wieku i pici 39 chorych z czerniakiem skory.

BADANA GRUPA

N=39
WIEK
$r. (sp) 60,5 (19,4)
Zakres 2,0-88,0
Mediana 65,0
95%CI [53,9:67,0]
PLEC
Kobieta 21 (55.3%)
Mezczyzna 17 (44,7%)
Koticzyna dolna, n=9 ‘
Koriczyna gérna, n=9 ‘
Plecy, n=8
Klatka piersiowa, n=6
Brzuch, n=2 :|
Szyja, n=1 :|
Skalp, n=1 :|
| | | | |
! ! ! ! \
0% 20% 40% 60% 80%

Rycina 11: Rozktad lokalizacji 39 ognisk czerniaka.

100%
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Srednia grubo$¢ nacieku nowotworu wedtug Breslowa wynosita 2,1 mm (zakres 0,05-12,5) (tabela 1x),
natomiast §rednia wartos$¢ indeksu mitotycznego (1M) wynosita 3,3 (zakres 0-19) (tabela X).

Tabela 1x: Rozklad grubosci nacieku nowotworu wedlug Breslowa 39 ognisk czerniaka skory.

BADANA GRUPA N=39

SKALA BRESLOWA

$r. (sp) 2,1 (2,6)
Zakres 0,05-12,5
Mediana 1,2
95%CI [1,2;3,0]

SKALA BRESLOWA

Stopien 1 - grubo$¢ nacieku < 0,75 mm 11 (32,4%)
Stopier 11 - grubo$¢ nacieku 0,76-1,5 mm 9 (26,5%)
Stopieti 111 - grubos¢ nacieku 1,51-3,99 mm 9 (26,5%)
Stopient 1v - grubo$¢ nacieku > g4mm 5 (14,7%)

SKALA BRESLOWA

<1mm 17 (50,0%)

>1mm 17 (50,0%)
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Tabela x: Rozklad wartosci indeksu mitotycznego 39 ognisk czerniaka skory.

BADANA GRUPA N=39

INDEKS MITOTYCZNY

§r. (SD) 33 (4:8)
Zakres 0-19
Mediana 1
95%CI [1.5:5,1]

INDEKS MITOTYCZNY

<1 18 (62,1%)

> 11 (37,9%)

Na rycinie 12 przedstawiono szczegétowy rozklad analizowanych struktur dermoskopowych.

asymetria koloru/struktur w co najmniej jednej osi ‘ 100% ‘
szaro-niebieskie obszary bezstrukturalne ‘ 92,3% ‘
polimorficzne naczynia ‘ 71,8% ‘

asymetrycznie rozmieszczone brgzowe grudki ‘ 66,7% ‘

o0 réznym ksztalcie i rozmiarze

bialy obszar bezstrukturalny ‘ 53,8% ‘
szare kropki ‘ 51,3% ‘
czarne kropki ‘ 43,6% ‘
atypowa siatka barwnikowa (grube linie siateczkowate) ‘ 41,0% ‘
pseudopodia/linie promieniste ‘ 33,3% ‘

Rycina 12: Rozktad analizowanych struktur dermoskopowych w 39
ogniskach czerniaka.
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We wszystkich badanych przypadkach wystepowata asymetria koloru/struktur w co najmniej jednej osi
(rycina 13). Pozostale najczesciej obserwowane struktury dermoskopowe to: szaro-niebieskie obszary
bezstrukturalne (rycina 14), polimorficzne naczynia (rycina 15), asymetrycznie rozmieszczone brazowe

grudki o réznym ksztalcie i rozmiarze (rycina 16), oraz bialy obszar bezstrukturalny (rycina 17,18).

Rycina 13: Wyrazna asymetria koloru i struktur w dwéch osiach.
Czerniak in situ, IM 1, TN M.

Rycina 14: Widoczny szaro-niebieski obszar bezstrukturalny.
Czerniak szerzgcy si¢ powierzchownie, Breslow 0,9 mm, IM 3, T N M.
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Rycina 15: Widoczny polimorficzny wzorzec naczyniowy,
przedstawiajgcy naczynia o charakterze rozgatezionym, zakrzywionym,
serpentynowatym i w ksztalcie kropek (obszar zaznaczony).
Czerniak guzkowy, Breslow 3,5 mm, IM 1, T N M.

Rycina 16: Widoczne asymetrycznie rozmieszczone brgzowe grudki
o réznym ksztalcie i rozmiarze (obszar zaznaczony). Czerniak szerzgcy
sig powierzchownie, Breslow 0,5 mm, IM 1, T N M.
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Rycina 17: Widoczny bialy obszar bezstrukturalny w postaci biatych
linii (strzatka). Czerniak wywodzqgcy sie ze znamienia, Breslow
12,5 mm, IM 1, T, NM,.

Rycina 18: Widoczny bialy obszar bezstrukturalny w postaci biatych
linii (strzatka). Czerniak guzkowy, Breslow 3,3 mm, 1M 10, T,NM,.
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W tabeli x1 przedstawiono zaleznos$¢ miedzy gruboscia nacieku nowotworu wedlug Breslowa, a wyste-
powaniem atypowej siatki barwnikowe;.

Tabela x1: Rozklad wystepowania atypowej siatki barwnikowej w zaleznos$ci od grubosci nacieku
nowotworu wedlug Breslowa. Rdznice istotne statystycznie.

BRAK CECHY CECHA P-VALUE
SKALA BRESLOWA
$r. (sp) 2,9 (3,0) 0,9 (0,8) 0,0219
Zakres 0,2-12,5 0,1-3,3
Mediana 1,8 0,8
95%CI [1.5:4,3] [0,5:1,4]
SKALA BRESLOWA 0,0448
Stopieti 1 - grubos¢ nacieku <o,75 mm 5 (25,0%) 6 (42,9%)
Stopien 11 - grubosé nacieku 0,76-1,5 mm 3 (15,0%) 6 (42,9%)
Stopien 111 - grubosé nacieku 1,51-3,99 mm 7 (35,0%) 2 (14,3%)
Stopien 1v — grubos¢ nacieku =4 mm 5 (25,0%) 0 (0,0%)
SKALA BRESLOWA
<1mm 6 (30,0%) 11 (78,6%)"
>1mm 14 (70,0%) 3 (21,4%)"* 10,00325
20,0053

Pacjenci, u ktérych w ogniskach czerniaka stwierdzono dermoskopowo obecno$¢ atypowej siatki
barwnikowej (grube linie siateczkowate) mieli statystycznie istotnie czg¢sciej nowotwor o grubosci
nacieku <1 mm wedtug Breslowa (78,6% vs. 21,4%, p=0,00325) (rycina 17).
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Srednia grubo$¢ nacieku nowotworu wedtug Breslowa w ogniskach czerniaka, w ktérych stwierdzono
dermoskopowo atypowsa siatka barwnikowa byta statystycznie istotnie nizsza, niz w guzach, w ktérych
ta cecha nie wystapila (0,9 vs. 2,9, p=0,0219).

Odsetek czerniakéw z gruboscig nacieku nowotworu wedlug Breslowa >1 mm byl statystycznie istotnie
mniejszy u pacjentéw, u ktérych w ogniskach czerniaka stwierdzono dermoskopowo atypows siatke
barwnikowg (21,4% vs. 70%, p=0,053).

W tabeli x11 przedstawiono zaleznos¢ migdzy gruboscia nacieku nowotworu wedtug Breslowa, a wyste-
powaniem pseudopodiéw/linii promienistych.

Tabela x11: Rozklad wystepowania pseudopodiéw/linii promienistych w zaleznosci od grubosci
nacieku nowotworu wedlug Breslowa. Roznice istotne statystycznie.

BRAK CECHY CECHA P-VALUE
SKALA BRESLOWA
$r. (sb) 2,8 (2,9) 0,8 (0,5) 0,0089
Zakres 0,1-12,5 0,2-1,8
Mediana 1,8 0,7
95%CI [1,5:4,1] [0,5;1,1]
SKALA BRESLOWA 0,0378
Stopieti 1 - grubos¢ nacieku <o,75 mm 5 (22,7%) 6 (50,0%)
Stopien 11 — grubos¢ nacieku 0,76-1,5 mm 4 (18,2%) 5(41,7%)
Stopien 111 - grubosé nacieku 1,51-3,99 mm 8 (36,4%) 1(8,3%)
Stopien 1v - grubo$¢ nacieku =4 mm 5 (22,7%) 0 (0,0%)
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SKALA BRESLOWA

<1mm 7 (31,8%) 10 (83,3%)"

>1 mm 15 (68,2%)* 2 (16,7%)"* 10,0209

20,0041

Pacjenci, u ktérych w ogniskach czerniaka stwierdzono dermoskopowo pseudopodia/linie promieniste
mieli statystycznie istotnie czesciej nowotwor o grubosci nacieku <1 mm wedltug Breslowa (83,3% vs.
16,7%, p=0,0209).

Srednia grubo$¢ nacieku nowotworu wedtug Breslowa w ogniskach czerniaka, w ktérych stwierdzono
dermoskopowo pseudopodia/linie promieniste byla statystycznie istotnie nizsza, niz w guzach, w kto-
rych ta cecha nie wystapita (0,8 vs. 2,8, p=0,0089).

Odsetek przypadkoéw z gruboscia nacieku nowotworu wediug Breslowa >1 mm byl statystycznie istotnie
mniejszy u pacjentéw, u ktérych w ogniskach czerniaka stwierdzono dermoskopowo pseudopodia/
linie promieniste (16,7% vs. 68,2%, p=0,0041).

W tabeli x111 przedstawiono zalezno$¢ miedzy gruboscia nacieku nowotworu wediug Breslowa,
a wystepowaniem asymetrycznie rozmieszczonych brazowych grudek o réznym ksztalcie i rozmiarze.

Tabela x111: Rozklad wystepowania asymetrycznie rozmieszczonych brazowych grudek o ré6znym
ksztalcie i rozmiarze w zaleznosci od grubosci nacieku nowotworu wedtug Breslowa. Rdznice istotne

statystycznie.
BRAK CECHY CECHA P-VALUE
SKALA BRESLOWA
$r. (sp) 3,9(3.7) 1,2 (1,1) 0,0085
Zakres 0,5-12,5 0,1-4,5
Mediana 33 0,9
95%CI [1,4;6,3] [0,7:1.7]
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SKALA BRESLOWA 0,0478
Stopieti I - gérubos¢ nacieku <o,75 mm 1(9,1%) 10 (43,5%)

Stopien II - grubo$¢ nacieku 0,76-1,5 mm 3(27,3%) 6 (26,1%)

Stopien III - grubos¢ nacieku 1,51-3,99 mm 3(27,3%) 6 (26,1%)

Stopien IV - grubos¢ nacieku =4 mm 4 (36,4%) 1 (4,3%)

SKALA BRESLOWA

<1mm 3(27,3%) 14 (60,9%)

>1 mm 8 (72,7%) 9 (39,1%) 0,0468

Srednia grubo$¢ nacieku nowotworu wedtug Breslowa w ogniskach czerniaka, w ktérych stwierdzono
dermoskopowo asymetrycznie rozmieszczone brazowe grudki o réznym ksztalcie i rozmiarze byta
statystycznie istotnie nizsza, niz w guzach, w ktérych ta cecha nie wystapita (1,2 vs. 3,9, p=0,0085).

Odsetek przypadkow z gruboscia nacieku nowotworu wedtug Breslowa >1 mm byl istotnie mniejszy
u pacjentdw, u ktérych w ogniskach czerniaka stwierdzono dermoskopowo asymetrycznie rozmiesz-

czone grudki o réznym ksztalcie i rozmiarze (39,1% vs. 72,7%, p=0,0468).

W tabeli x1v przedstawiono zalezno$¢ miedzy gruboscia nacieku nowotworu wedlug Breslowa,
a wystepowaniem polimorficznych naczyn.

Tabela x1v: Rozklad wystepowania polimorficznych naczyn w zaleznosci od grubosci nacieku nowo-
tworu wedlug Breslowa. Roznice istotne statystycznie.

BRAK CECHY CECHA P-VALUE

SKALA BRESLOWA

$r. (sp) 0,6 (0,4) 2,6 (2,8) 0,0047

Zakres 0,1-1,5 0,2-12,5
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Mediana 0,6 1,7

95%CI [0,3;0,9] [1,5;3,8]

SKALA BRESLOWA 0,0212
Stopien 1 — grubos¢ nacieku <o,75 mm 6 (66,7%) 5 (20,0%)

Stopiet 11 - grubos¢ nacieku 0,76-1,5 mm 3(33,3%) 6 (24,0%)

Stopien 111 - grubos¢ nacieku 1,51-3,99 mm 0 (0,0%) 9 (36,0%)

Stopien 1v — grubo$¢ nacieku >4 mm 0 (0,0%) 5 (20,0%)

SKALA BRESLOWA

<1mm 18 (88,9%) 9 (36,0%)

>1 mm 21 (11,1%) 216 (64,0%) 10,0196

20,0065

Pacjenci, u ktérych w ogniskach czerniaka nie stwierdzono dermoskopowo obecnosci polimorficznych
naczyn mieli statystycznie istotnie cz¢sciej nowotwor o grubosci nacieku <1 mm wedltug Breslowa
(88,9% Vs. 11,1%, p=0,0196).

Srednia grubo$¢ nacieku nowotworu wedtug Breslowa w ogniskach czerniaka, w ktérych stwierdzono
polimorficzne naczyniami byla statystycznie istotnie wyzsza, niz w guzach, w ktérych ta cecha nie
wystapila (2,6 vs. 0,6, p=0,0047).

Odsetek przypadkoéw z gruboscia nacieku nowotworu wediug Breslowa >1 mm byl statystycznie istotnie
wiekszy u pacjentéw, u ktorych w ogniskach czerniaka stwierdzono dermoskopowo polimorficzne
naczynia (64% vs. 11,1%, p=0,0065).



Dorota Jaskiewicz-Nyckowska / Rozprawa na stopieti doktora nauk medycznych / 36
W tabeli xv przedstawiono zalezno$¢ miedzy gruboscia nacieku nowotworu wedtug Breslowa, a wyste-
powaniem bialego obszaru bezstrukturalnego.

Tabela xv: Rozklad wystepowania bialego obszaru bezstrukturalnego w zaleznosci od grubosci
nacieku nowotworu wedlug Breslowa. Roznice istotne statystycznie.

BRAK CECHY CECHA P-VALUE
SKALA BRESLOWA
ér. (sp) 1,2 (1,3) 2,8(3,1) 0,0374
Zakres 0,1-4,5 0,2-12,5
Mediana 0,8 1,7
95%CL [0,5:1,9] [1,3;4,2]
SKALA BRESLOWA 0,1641
Stopieti 1 - grubos¢ nacieku <o,75 mm 7 (46,7%) 4 (21,1%)
Stopien 11 — grubos¢ nacieku 0,76-1,5 mm 5(33,3%) 4 (21,1%)
Stopien 111 - grubosé nacieku 1,51-3,99 mm 2 (13,3%) 7 (36,8%)
Stopien 1v — grubos¢ nacieku >4 mm 1(6,7%) 4 (21,1%)
SKALA BRESLOWA
<1 mm 11 (73,3%) 6 (31,6%)
>1 mm 4 (26,7%) 13 (68,4%) 0,0156

Srednia grubo$¢ nacieku nowotworu wedtug Breslowa w ogniskach czerniaka, w ktérych stwier-
dzono dermoskopowo bialy obszar bezstrukturalny byla statystycznie istotnie wyzsza, niz w guzach,
w ktorych ta cecha nie wystapita (2,8 vs. 1,2, p=0,0374).
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Odsetek przypadkow z gruboscig nacieku nowotworu wedtug Breslowa >1 mm byt statystycznie
istotnie wigkszy u pacjentéw, u ktérych w ogniskach czerniaka stwierdzono dermoskopowo biaty
obszar bezstrukturalny (68,4% vs. 26,7, p=0,0156) (tabela xv).

Nie wykazano statystycznie istotnych zaleznosci pomiedzy czesto$cia wystepowania czarnych kropek
(p=0,3001), szarych kropek (p=0,7298) i szaro-niebieskiego obszaru bezstrukturalnego (p=1,0), a gru-
boscig nacieku nowotworu wedltug Breslowa (wedtug podziatu <1 i >1).

Na rycinie 19 przedstawiono procentowy rozklad wystepowania struktur dermoskopowych w zalez-
nosci od grubosci nacieku nowotworu wedlug Breslowa. Na rycinie 20 przedstawiono procentowy
rozklad niewystepowania struktur dermoskopowych w zaleznosci od grubosci nacieku nowotworu
wedtug Breslowa.

D Skala Breslowa ponizej 1 D Skala Breslowa powyzej lub réwna 1

polimorficzne naczynia ‘ 36,0% ‘ 64,0% ‘ p=0,1615
szare kropki ‘ 46,7% ‘ 53:3% ‘ Pp=0,7963
bialy obszar bezstrukturalny ‘ 31,6% ‘ 68,4% ‘ Pp=0,1083
szaro-niebieskie obszary bezstrukturalne ‘ 50,0% ‘ 50,0% ‘ p=1,00
asymetrycznie rozmieszczone brgzowe grudki ‘ 60,9% ‘ 39,1% ‘ p=0,2971

o réznym ksztalcie i rozmiarze

pseudopodia/linie promieniste ‘ 83,3% ‘ 16,7% ‘ p=0,0209
czarne kropki ‘ 60,0% ‘ 40,0% ‘ p=0,4386
atypowa siatka barwnikowa (grube linie siateczkowate) ‘ 78,6% ‘ 21,4% ‘ p=0,0325
asymetria koloru/struktur w co najmniej jednej osi ‘ 50,0% 50,0% ‘ p=1,00

Rycina 19: Procentowy rozktad wystepowania struktur dermoskopowych
w zaleznosci od grubosci nacieku nowotworu wedtug Breslowa.
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D Skala Breslowa ponizej 1 D Skala Breslowa powyzej lub rowna 1

polimorficzne naczynia ‘ 88,9% 1*,1% ‘ Pp=0,0196
szare kropki ‘ 52,6% ‘ 47,4% ‘ p=0,8185
bialy obszar bezstrukturalny ‘ 73,3% ‘ 26,7% ‘ p=0,0707
szaro-niebieskie obszary bezstrukturalne ‘ 50,0% ‘ 50,0% ‘ p=1,00
asymetrycznie rozmieszczone brgzowe grudki ‘ 27,3% ‘ 72,7% ‘ p=0,1317

o réznym ksztalcie i rozmiarze

pseudopodia/linie promieniste ‘ 31,8% ‘ 68,2% ‘ Pp=0,0881
czarne kropki ‘ 42,1% ‘ 57,9% ‘ Pp=0,4913
atypowa siatka barwnikowa (grube linie siateczkowate) ‘ 30,0% ‘ 70,0% ‘ p=0,0736

asymetria koloru/struktur w co najmniej jednej osi ‘

Rycina 20: Procentowy rozktad niewystepowania struktur
dermoskopowych w zaleznosci od grubosci nacieku nowotworu
wedtug Breslowa.

U pacjentow z czerniakami, w ktérych dermoskopowo stwierdzono obecnos¢ atypowej siatki barw-
nikowej (p=0,0209) lub pseudopodiéw/linii promienistych (p=0,0325) lub nie stwierdzono obecnosci
polimorficznych naczyn (p=0,0196) grubo$¢ nacieku nowotworu wedtug Breslowa statystycznie
istotnie czesciej byla <1 mm.



Dorota Jaskiewicz-Nyckowska / Rozprawa na stopiet doktora nauk medycznych / 39

W tabeli xvI przedstawiono zalezno$¢ miedzy wartoscia indeksu mitotycznego, a wystepowaniem

polimorficznych naczyn.

Tabela xv1: Rozklad wystepowania polimorficznych naczyn w zaleznosci od wartoéci indeksu mito-

tycznego. Roznice istotne statystycznie.

BRAK CECHY CECHA P-VALUE
INDEKS MITOTYCZNY
$r. (sp) 0.3 (0,5) 4.4 (5,1) 0,0050
zakres 0,0-1,0 0,0-19,0
mediana 0,0 2,0
95%CI [-0,1;0,6] [2,1;6,8]
INDEKS MITOTYCZNY
<1 6 (75,0%) '4 (19,0%)
>1 22 (25,0%) 217 (81,0%) 10,0046

20,0046

Pacjenci, u ktérych w ogniskach czerniaka stwierdzono dermoskopowo obecno$¢ polimorficznych naczyn

mieli statystycznie istotnie rzadziej nowotwor o indeksie mitotycznym <1 (19,0% vs. 81,0%, p=0,0046).

Srednia warto$¢ indeksu mitotycznego w ogniskach czerniaka w ktérych stwierdzono dermosko-

powo polimorficzne naczynia byla statystycznie istotne wyzsza, niz w guzach w ktérych ta cecha nie

wystapila (4,4 vs. vs. 0,3, p=0,0050).

Odsetek przypadkéw z wartoécig indeksu mitotycznego >1 byl statystycznie istotnie wyzszy u pacjen-

tow, u ktorych w ogniskach czerniaka stwierdzono dermoskopowo polimorficzne naczynia (81,0% vs.

25,0%, p=0,0046).
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W tabeli xv11 przedstawiono zalezno$¢ miedzy warto$cia indeksu mitotycznego, a wystepowaniem
asymetrycznie rozmieszczonych grudek o réznym ksztalcie i rozmiarze.

Tabela xviI: Rozklad wystepowania asymetrycznie rozmieszczonych grudek o réznym ksztalcie
i rozmiarze w zalezno$ci od wartosci indeksu mitotycznego. Rdznice istotne statystycznie.

BRAK CECHY CECHA P-VALUE

INDEKS MITOTYCZNY

$r. (sp) 5,6 (6,1) 1,8 (3,0) 0,0328

zakres 0,0-19,0 0,0-11,0

mediana 2,0 0,5

95%CI [1,5:9,8] [0,3;3.3]

INDEKS MITOTYCZNY

<1 '1(9,1%) 9 (50,0%)

>1 20 (90,9%) 29 (50,0%) 10,0067
20,0245

Pacjenci, u ktorych w ogniskach czerniaka nie stwierdzono dermoskopowo asymetrycznie rozmieszczo-
nych brazowych grudek o réznym ksztalcie i rozmiarze mieli statystycznie istotnie rzadziej nowotwor
o wartosci indeksu mitotycznego <1 (9,1% Vvs. 90,9%, p=0,0067).

Srednia warto$¢ indeksu mitotycznego w ogniskach czerniaka, w ktérych stwierdzono dermoskopowo
asymetrycznie rozmieszczone grudki o réznym ksztalcie i rozmiarze byla statystycznie istotne nizsza,
niz w guzach, w ktérych ta cecha nie wystapita (1,8 vs. 5,6, p=0,0328).

Odsetek przypadkow z warto$cig indeksu mitotycznego >1 byt statystycznie istotnie mniejszy u pacjen-
tow, u ktérych w ogniskach czerniaka stwierdzono dermoskopowo asymetrycznie rozmieszczone
brazowe grudki o ré6znym ksztalcie i rozmiarze (50,0% vs. 90,9%, p=0,0245).
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W tabeli xvii1 przedstawiono zalezno$¢ miedzy wartoscia indeksu mitotycznego, a wystepowaniem

bialego obszaru bezstrukturalnego.

Tabela xvIir: Rozklad wystepowania biatego obszaru bezstrukturalnego w zaleznosci od wartosci

indeksu mitotycznego. Roznice istotne statystycznie.

BRAK CECHY CECHA P-vALUE
INDEKS MITOTYCZNY
§r. (sp) 1,0 (1,7) 4.9 (5,6) 0,0395
zakres 0,0-6,0 0,0-19,0
mediana 0,5 3,0
95%CI [-0,1;2,1] [2,07.7]
INDEKS MITOTYCZNY
<1 6 (50,0%) '4 (23,5%)
>1 26 (50,0%) 216 (76,5%) 10,0291
20,1400

Pacjenci, u ktérych w ogniskach czerniaka stwierdzono dermoskopowo biaty obszar bezstrukturalny

mieli statystycznie istotnie rzadziej nowotwor o wartosci indeksu mitotycznego <1 (23,5% vs. 76,5%,

P=0,0291).

Srednia warto$¢ indeksu mitotycznego w ogniskach czerniaka, w ktérych stwierdzono dermoskopowo

bialy obszar bezstrukturalny byla statystycznie istotnie wyzsza, niz w guzach, w ktérych ta cecha nie

wystapila (4,9 vs. 1,0, p=0,0395).
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W tabeli x1x przedstawiono zalezno$¢ migdzy wartosécia indeksu mitotycznego, a wystepowaniem

pseudopodiéw/linii promienistych.

Tabela x1x: Rozklad wystepowania pseudopodiow/linii promienistych w zaleznosci od wartosci

indeksu mitotycznego. Roznice istotne statystycznie.

BRAK CECHY CECHA P-VALUE
INDEKS MITOTYCZNY
$r. (sp) 4,6 (5.4) 0,7 (0,9) 0,0459
zakres 0,0-19,0 0,0-3,0
mediana 2,0 0,5
95%CI [2,0;7,2] [0,0;1,4]
INDEKS MITOTYCZNY
<1 '5 (26,3%) 5 (50,0%)
21 '14 (73,7%) 5 (50,0%) 10,0389
20,2022

Pacjenci, u ktérych w ogniskach czerniaka nie stwierdzono dermoskopowo pseudopodiéw/linii
promienistych mieli statystycznie istotnie rzadziej nowotwodr o wartosci indeksu mitotycznego <1
(26,3% Vs. 73,7%, P=0,0389).

Srednia warto$¢ indeksu mitotycznego w ogniskach czerniaka, w ktérych stwierdzono dermoskopowo
pseudopodia/linie promieniste byta statystycznie istotnie nizsza, niz w guzach, w ktérych ta cecha
nie wystapita (0,7 vs. 4,6, p=0,0459).

Nie wykazano statystycznie istotnych zaleznosci pomiedzy czestoscia wystepowania atypowej siatki
barwnikowej (p=0,6845), czarnych kropek (p=0,8677), szarych kropek (p=0,9129) oraz szaro-niebie-
skiego obszaru strukturalnego (p=0,1400), a indeksem mitotycznym (wedtug podzialu <1 i <1).

Nie wykazano istotnych z punktu widzenia klinicznego korelacji miedzy czgsto$cig wystepowania
struktur dermoskopowych, a cechami klinicznymi.
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Na rycinie 21 przedstawiono procentowy rozkltad wystepowania struktur dermoskopowych w zaleznosci

od wartosci indeksu mitotycznego. Na rycinie 22 przedstawiono procentowy rozkiad niewystepowania

struktur dermoskopowych w zaleznosci od wartosci indeksu mitotycznego.

Rycina 21: Procentowy rozklad wystepowania struktur dermoskopowych w zaleznosci od wartosci

indeksu mitotycznego.

D Indeks mitotyczny ponizej 1 D Indeks mitotyczny powyzej lub rowny 1
polimorficzne naczynia ‘ 19,0% ‘ 81,0% ‘
szare kropki ‘ 33,3% ‘ 66,7% ‘
bialy obszar bezstrukturalny ‘ 23,5% ‘ 76,5% ‘
szaro-niebieskie obszary bezstrukturalne ‘ 33,3% ‘ 66,7% ‘
asymetrycznie rozmieszczone brgzowe grudki ‘ 50,0% ‘ 50,0% ‘
o roznym ksztalcie i rozmiarze

pseudopodia/linie promieniste 50,0% 50,0%
czarne kropki ‘ 36,4% ‘ 63,6% ‘
atypowa siatka barwnikowa (grube linie siateczkowate) ‘ 38,5% ‘ 61,5% ‘
asymetria koloru/struktur w conajmniej jednej osi ‘ 34,5% ‘ 65,6% ‘

Rycina 21: Procentowy rozktad wystepowania struktur dermoskopowych
w zaleznosci od wartosci indeksu mitotycznego.

P=0,0046

p=0,2482

p=0,0291

p=0,0833

p=1,00

p=1,00

p=0,3657

P=0,4054

p=0,0947
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D Indeks mitotyczny ponizej 1 D Indeks mitotyczny powyzej lub réwny 1

polimorficzne naczynia ‘ 75,0% 25,0% ‘ p=0,1573
szare kropki ‘ 35,3% ‘ 64,7% ‘ p=0,2253
bialy obszar bezstrukturalny ‘ 50,0% ‘ 50,0% ‘ p=1,00
szaro-niebieskie obszary bezstrukturalne ‘ 50,0% ‘ 50,0% ‘ p=1,00
asymetrycznie rozmieszczone brgzowe grudki ‘ 9,1% 90,9% ‘ p=0,0067

o roznym ksztalcie i rozmiarze

pseudopodia/linie promieniste ‘ 26,3% ‘ 73,7% ‘ p=0,0389
czarne kropki ‘ 33,3% ‘ 66,7% ‘ Pp=0,1573
atypowa siatka barwnikowa (grube linie siateczkowate) ‘ 31,2% ‘ 68,8% ‘ p=0,1336

asymetria koloru/struktur w conajmniej jednej osi ‘

Rycina 22: Procentowy rozktad niewystepowania struktur
dermoskopowych w zaleznosci od wartosci indeksu mitotycznego.

U pacjentéw z czerniakami, w ktérych dermoskopowo stwierdzono obecnos¢ polimorficznych
naczyn (p=0,0046) lub bialego obszaru bezstrukturalnego (p=0,0291) lub nie stwierdzono obecnosci
asymetrycznie rozmieszczonych brazowych grudek o réznym ksztalcie i rozmiarze (p=0,0067), ani
pseudopodiéw/linii promienistych (p=0,0389) wartos¢ indeksu mitotycznego statystycznie istotnie
czgsciej byla <1.

W analizie regresji wystepowania struktur dermoskopowych w stosunku do grubosci nacieku wedtug
Breslowa oraz wartosci indeksu mitotycznego nie wykazano istotnych statystycznie réznic.
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4.2.2 CZERNIAK SKORY TWARZY

Analizg przypadkow czerniaka skory twarzy przeprowadzono na 9 przypadkach tego nowotworu,
rozpoznanego u 5 kobiet (55,5%) i 4 mezczyzn (44,4%), o $redniej wieku 72,8 lat (od 60 do 95 lat). Sredni
naciek nowotworu wedtug Breslowa wynosit 2,2 (zakres 0,3-3,7), natomiast $rednia wartos¢ indeksu
mitotycznego wynosila 3,5 (zakres 0—7). Czulos¢ badania dermoskopowego w tej grupie chorych
wynosila 100%, a swoisto$¢ 69,23%. W tabeli xx przedstawiono czgstos¢ wystepowania analizowanych
struktur dermoskopowych (rycina 23,24).

Tabela xx: Czgstos¢ wystepowania analizowanych struktur dermoskopowych w 9 ogniskach czer-
niaka skory twarzy.

STRUKTURA DERMOSKOPOWA BADANA GRUPA N=9
Asymetria koloru/struktur w co najmniej jednej osi 9 (100,0%)
Atypowa siatka barwnikowa 0 (0,0%)
Czarne kropki 4 (44,4%)
Pseudopodia/linie promieniste 3(33.3%)
Asymetrycznie rozmieszczone brgzowe grudki o réznym ksztalcie i rozmiarze 6 (66,6%)
Szaro-niebieski obszar bezstrukturalny 6 (66,6%)
Szare kropki 3(33,3%)
Polimorficzne naczynia 4 (44,4%)
Biaty obszar bezstrukturalny 6 (33,3%)
Wzorzec ,,obrgczkowato-ziarnisty” 3(33,3%)
Pseudosiatka 6 (66,6%)
Struktury romboidalne 4 (44,4%)
Asymetryczna pigmentacja ujs¢ mieszkéw wlosowych 3 (33,3%)
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Rycina 23: Czerniak skéry twarzy z typowymi strukturami
dermoskopowymi. Czerniak z plamy soczewicowatej, Breslow
0,9 Mmm, IM 7, T ,N.M,.

Rycina 24: Czerniak skory twarzy z typowymi strukturami
dermoskopowymi. Czerniak z plamy soczewicowatej, Breslow
0,7 mm, IM0, T N M

a0 o
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4.3 KORELACJA OBRAZOW DERMOSKOPOWYCH Z WYBRANYMI CECHAMI KLINICZNYMI I HISTOLOGICZNYMI
W RAKU PODSTAWNOKOMORKOWYM SKORY

Rozklad wieku i pici 73 chorych z rakiem podstawnokomérkowym skory o typie guzkowym, nacie-
kajacym i powierzchownym przedstawiono w tabeli xxI.

Tabela xx1: Rozktad wieku i pici 73 chorych z rakiem podstawnokomérkowym.

BADANA GRUPA N=73
WIEK

$r. (sp) 69,5 (13,9)

zakres 20,0-93,0

mediana 73,0

95%CI [66,2;72,7]

PLEC

kobieta 43 (58,9%)

mezczyzna 30 (41,1%)

Najczesdciej wystepujacym fototypem skory badanej grupy byt fototyp 11 (p=0,0001). Najczesciej
wystepujaca lokalizacjg Bcc byta skora twarzoczaszki [n=63 (86,3%)], nastepnie konczyn dolnych
[n=5 (6,8%)], klatki piersiowej [n=3 (4,1%)] oraz plecow [n=1 (1,4%)] i konczyn gérnych [n=1 (1,4%)].
Rozklad lokalizacji réznil sie w sposéb istotny statystycznie (p=0,0001). Najczestszym podtypem
histologicznym raka podstawnokomdrkowego byt typ naciekajacy [n=36 (49,3%)], nastepnie guzkowy
[n=24 (32,9%)] i powierzchowny [n=13 (17,8%)].
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W tabeli xx11 przedstawiono procentowy rozklfad stopnia pigmentacji 26 przypadkow Bcc (rycina 25-29).

Tabela xx11: Rozklad procentowy stopnia pigmentacji 26 przypadkdow raka podstawnokomorkowego.

BADANA GRUPA N=26
Pigmentacja ogétem 26 (100%)
<25% 18 (69,2%)
25-50% 4 (15,4%)
>50% 4 (15,4%)

Dermoskopowo pigmentacje wykazano w 26 przypadkach Bcc (35,6%).

Odsetek Bcc z pigmentacja w podtypie guzkowym wynosit 41,7%, w podtypie naciekajacym 27,8% oraz
w podtypie powierzchownym 46,2%. Nie stwierdzono istotnej statystycznie zaleznosci pigmentacji
od podtypu histologicznego (p=0,3721).

W tabeli xx111 przedstawiono rozklad wieku chorych w zaleznosci od podtypu histologicznego Bcc.

Tabela xx111: Rozklad wieku chorych w zaleznosci od podtypu histologicznego raka podstawnoko-

morkowego.
GUZKOWY NACIEKAJACY POWIERZCHOWNY P-VALUE
N=24 N=36 N=13
WIEK
$r. (SD) 74,9 (11,7) 67,0 (14,4) 66,5 (14,6) 0,0327
zakres 51,0-89,0 20,0-93,0 34,0-82,0
mediana 78,0 68,0 69,0 10,0400
95%CI [69.9:79,8] [62,1;71,8] [57,6;75,3]

Pacjenci o podtypie guzkowym Bcc byli istotnie statystycznie starsi, niz pacjenci z podtypem nacie-
kajacym (p=0,0400).
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W tabeli xx1v przedstawiono rozklad wykazanych struktur dermoskopowych w 73 przypadkach Bcc.

Tabela xx1Vv: Procentowy rozktad wykazanych struktur dermoskopowych w 73 przypadkach raka

podstawnokomoérkowego

N=73

Drzewkowato rozgalezione naczynia

53 (72,6%)

Powierzchowne teleangiektazje

69 (94,5%)

Polyskujgcy biato-czerwony obszar bezstrukturalny

66 (90,4%)

Owrzodzenie

36 (49,3%)

Liczne drobne nadzerki

20 (27,4%)

W badanej grupie (N=73) najczesciej wystepujaca strukturg dermoskopowa byty powierzchowne telean-

giektazje (94,5%), nastepnie polyskujacy bialo-czerwony obszar bezstrukturalny (90,4%), drzewkowato

rozgalezione naczynia (72,6%) oraz owrzodzenie (49,3%) (rycina 30). Rozktad cech dermoskopowych

réznil si¢ w sposdb istotny statystycznie (p=0,0001).

W tabeli xxv przedstawiono rozktad wykazanych struktur dermoskopowych w 26 przypadkach Bcc

z pigmentacja.

Tabela xxv: Procentowy rozklad wykazanych struktur dermoskopowych w 26 przypadkach raka

podstawnokomoérkowego z pigmentacja.

BADANA GRUPA N=26%

Szaro-niebieskie gniazda w ksztalcie jaja

14 (53,8%)

Liczne szaro-niebieskie globule

8 (30,8%)

Skupione szaro-niebieskie kropki

11 (42,3%)

Struktury typu liscia klonu 3 (11,5%)
Koncentryczne struktury 6 (23,1%)
Struktury typu kota ze szprychami 2 (7.7%)
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W grupie BCc z pigmentacjg (n=26) najczesciej wystepujaca strukturg dermoskopowa byly szaro-niebie-

skie gniazda w ksztalcie jaja (53,8%), skupione szaro-niebieskie kropki (42,3%), liczne szaro-niebieskie

globule (30,8%) oraz koncentryczne struktury (23,1%) (rycina 31). Rozktad cech dermoskopowych

réznil si¢ w sposdb istotny statystycznie (p=0,0001).

W tabeli xxvI przedstawiono rozktad struktur dermoskopowych w zaleznosci od podtypu histolo-

gicznego w 26 przypadkach BCC z pigmentacja.

Tabela xxv1: Procentowy rozklad struktur dermoskopowych w zaleznosci od podtypu histologicz-

nego w 26 przypadkach raka podstawnokomoérkowego z pigmentacja. Rdznice istotne statystycznie.

GUZKOWY NACIEKAJACY POWIERZ- P-VALUE
N=10 N=10 CHOWNY
N=6

Szaro-niebieskie gniazda w ksztalcie jaja 7 (70,0%) 3 (30,0%) 4 (66,7%) 0,0671
Liczne szaro-niebieskie globule 3 (30,0%) 3 (30,0%) 2(33,3%) 0,7506
Skupione szaro-niebieskie kropki 3 (30,0%) 5(50,0%) 3 (50,0%) 0,6655
Struktury typu liscia klonu 0 (0,0%) 0 (0,0%) 3 (50,0%) 0,0007
Koncentryczne struktury 3 (30,0%) 0 (0,0%) 3 (50,0%) 0,0223
Struktury typu kola ze szprychami 1 (10,0%) 0 (0,0%) 1 (16,7%) 0,3021

Struktury typu liscia klonu statystycznie istotnie czesciej wystepowaly w Bcc o podtypie powierz-

chownym (p=0,0007). Struktury koncentryczne zas$ statystycznie istotnie rzadziej wystepowaly w Bcc

o podtypie naciekajagcym (p=0,0223).
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W tabeli xxv1I przedstawiono procentowy rozklad struktur dermoskopowych w zaleznosci od pod-

typu histologicznego Bcc.

Tabela xxvII: Procentowy rozklad struktur dermoskopowych w zaleznosci od podtypu histologicz-

nego w 76 przypadkach raka podstawnokomodrkowego. Réznice istotne statystycznie.

GUZKOWY NACIEKAJACY POWIERZ- P-VALUE
N=24 N=36 CHOWNY N=13
Drzewkowato rozgalezione 21 (87,5%) 28 (77,8%) 4 (30,8%) 0,0007
naczynia
Powierzchowne teleangiektazje 23 (95,8%) 34 (94,4%) 12 (92,3%) 0,9034
Polyskujgcy biato-czerwony 23 (95,8%) 32 (88,9%) 11 (84,6%) 0,4932
obszar bezstrukturalny
Owrzodzenie 8 (33,3%) 26 (72,2%) 2 (15,4%) 0,0003
Liczne drobne nadzerki 5(20,8%) 7 (19,4%) 8 (61,5%) 0,0097

Drzewkowato rozgalezione naczynia statystycznie istotnie rzadziej wystepowaly w Bcc o podtypie

powierzchownym (p=0,0007). Owrzodzenie statystycznie istotnie rzadziej wystepowalo w Bcc o pod-

typie powierzchownym (p=0,0003). Liczne drobne nadzerki statystycznie istotnie rzadziej wystepowaly

W BCC o podtypie naciekajacym (p=0,0097).

W tabeli xxvi11 przedstawiono zalezno$¢ liczby nadzerek od typu histologicznego Bcc.

Tabela xxv1I1: Zaleznosci liczby nadzerek od typu histopatologicznego raka podstawnokomérkowego.

GUZKOWY NACIEJAJACY POWIERZ- P-VALUE
N=5 N=7 CHOWNY N=8
LICZBA NADZEREK 0,0382
§r. (SD) 1,6 (0,9) 2,9 (1,7) 8,4 (89)
Zakres 1,0-3,0 1,0-5,0 1,0-25,0
Mediana 1,0" 3,0 5,0 10,0429
95%CI [0,5:2,7] [1,3:4,4] [0,9;15,8]
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W Bcc o podtypie powierzchownym wystepowalo statystycznie istotnie wiecej nadzerek, niz w pod-
typie guzkowym (p=0,0429).

W tabeli xx1x przedstawiono wyniki analizy regresji dla cech dermoskopowych wystepujacych w Bcc
o podtypie guzkowym.

Tabela xx1x: Wyniki analizy regresji oraz iloraz szans (ang. odds ratio, or) dla cech dermoskopowych
wystepujacych w raku podstawnokomdrkowym o podtypie guzkowym.

STRUKTURA DERMOSKOPOWA P-VALUE ILORAZ SZANS
(ANG. oDDS
RATIO, OR)
Szaro-niebieskie gniazda w ksztalcie jaja 0,3220 2,11
Liczne szaro-niebieskie globule 0,2650 3,78
Skupione szaro-niebieskie kropki 0,4700 0,40
Struktury typu liscia klonu 0,9980 0,00
Koncentryczne struktury 0,9980 >10*
Struktury typu kola ze szprychami 1,0000 0,37
Drzewkowato rozgateziona naczynia 0,2910 2,40
Powierzchowne teleangiektazje 0,9040 1,18
Polyskujgcy biato-czerwony obszar bezstrukturalny 0,2950 3,73
Owrzodzenie 0,0221 0,25
Liczne drobne nadzerki 0,4090 0,52

Podtyp guzkowy Bcc wystepowal statystycznie istotnie czg¢sciej w przypadkach nie stwierdzenia
owrzodzenia (OR=0,25, p=0,0221) (rycina 32).
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W tabeli xxx przedstawiono wyniki analizy regresji dla cech dermoskopowych wystepujacych w Bcc
o podtypie naciekajacym.

Tabela xxx: Analiza regresji oraz iloraz szans dla cech dermoskopowych wystepujacych w raku
podstawnokomdérkowym o podtypie naciekajacym.

STRUKTURA DERMOSKOPOWA P-VALUE ILORAZ SZANS
Szaro-niebieskie gniazda w ksztalcie jaja 0,4370 0,11
Liczne szaro-niebieskie globule 0,2930 0,27
Skupione szaro-niebieskie kropki 0,4200 2,76
Struktury typu liscia klonu 1,0000 0,12
Koncentryczne struktury 0,9980 0,00
Struktury typu kola ze szprychami 1,0000 4,44
Drzewkowato rozgaleziona naczynia 0,7310 1,32
Powierzchowne teleangiektazje 0,3830 0,29
Polyskujgcy biato-czerwony obszar bezstrukturalny 0,0690 0,08
Owrzodzenie 0,0001 8,05
Liczne drobne nadzerki 0,2790 0,43

Podtyp naciekajacy Bcc wystgpowal statystycznie istotnie czesciej w przypadkach stwierdzenia
owrzodzenia (OR=8,05, p=0,0001) (rycina 33).

W tabeli xxx1 przedstawiono wyniki analizy regresji dla cech dermoskopowych wystepujacych w Bcc
o podtypie powierzchownym.
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Tabela xxx1: Analiza regresji oraz iloraz szans dla cech dermoskopowych wystepujacych w raku
podstwnokomdrkowym o podtypie powierzchownym.

STRUKTURA DERMOSKOPOWA P-VALUE ILORAZ SZANS
Szaro-niebieskie gniazda w ksztalcie jaja 0,3390 3,18
Liczne szaro-niebieskie globule 0,9980 0,00
Skupione szaro-niebieskie kropki 0,9980 0,7
Struktury typu liscia klonu 0,9960

Koncentryczne struktury 0,9990 0,00
Struktury typu kota ze szprychami 0,02
Drzewkowato rozgatezione naczynia 0,0010 0,16
Powierzchowne teleangiektazje >10*
Potyskujgcy biato-czerwony obszar bezstrukturalny >10"
Owrzodzenie 0,0116 0,28
Liczne drobne nadzerki 0,1890 4,18

Podtyp powierzchowny Bcc wystepowal statystycznie istotnie czesciej w przypadkach nie stwierdze-

nia drzewkowato rozgalezionych naczyn (0r=0,16, p=0,0010) oraz owrzodzenia (OR=0,28, p=0,0116)
(rycina 34).

Rycina 25: Rak podstawnokomdrkowy pozbawiony pigmentacji.
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Rycina 26: Rak podstawnokomérkowy z pojedynczymi strukturami
pigmentacyjnymi (<25%).

Rycina 27: Rak podstawnokomérkowy z wyraznie zaznaczonymi
strukturami pigmentacyjnymi (25-50%).
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Rycina 28: Rak podstawnokomérkowy z wyraZnie zaznaczonymi
strukturami pigmentacyjnymi (>50%).

Rycina 29: Rak podstawnokomérkowy z wyraznie zaznaczonymi
strukturami pigmentacyjnymi (prawie 100%).
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Rycina 30: Rak podstawnokomérkowy, z widocznymi najczestszymi
strukturami dermoskopowymi: powierzchowne teleangiektazje,
potyskujgcy obszar biato-czerwony, drzewkowato rozgatezione
naczynia, owrzodzenie.

Rycina 31: Rak podstawnokomdrkowy z widocznymi najczestszymi
strukturami pigmentacyjnymi: szaro-niebieskie gniazda w ksztatcie
jaja, skupione szaro-niebieskie kropki, szaro-niebieskie globule,
koncentryczne struktury.
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Rycina 32: Rak podstawnokomdérkowy o typie guzkowym,
bez obecnosci owrzodzenia.

Rycina 33: Rak podsatwnokomdrkowy o typie naciekajgcym,
z obecnoscig owrzodzenia (obszar zaznaczony).
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Rycina 34: Rak podstawnokomérkowy o typie powierzchownym,
bez obecnosci drzewkowato rozgatezionych naczyt oraz bez
owrzodzenia.

4.4 TELEDERMOSKOPIA
Analize poprawnosci rozpoznan postawionych z wykorzystaniem teledermoskopii przeprowadzono
w oparciu o 164 zmiany, zdiagnozowane u 125 0sdb. Rozktad wieku plci tej grupy przedstawiono

w tabeli XxxXX1I.

Tabela xxx11: Rozklad wieku i pici 125 chorych.

BADANA GRUPA N=125

WIEK

$r. (SD) 44,8 (18,6)
zakres 3,0-88,0
mediana 395

95%CI [41,9;47,7]
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PrEC
kobieta 83 (66,4%)
mezczyzna 42 (33,6%)

Wszystkie obrazy do oceny teledermoskopowej zostaly wykonane z wykorzystaniem dermoskopu
Handyscope FotoFinder i przestane droga internetowa do wykwalifikowanego dermatologa — der-
mosopisty (rycina 35).

Czulo$¢ badania teledermoskopowego w raku podstawnokomérkowym (n=17) oraz czerniaku skory
(n=24) przedstawiono w tabeli xxx111, natomiast czulos¢ badania w zmianach tagodnych przedsta-

wiono w tabeli XxxXX1V.

Tabela xxxm1: Czulo$¢ badania teledermoskopowego w czerniaku i raku podstawnokomoérkowym.

CZULO0SC
cM 100,0%
BCC 54,5%

Tabela xxx1Vv: Czulos$¢ badania teledermoskopowego w zmianach fagodnych.

czuro$¢
Rogowacenie tojotokowe 68,8%
Znamig 75,9%
Rogowacenie stoneczne 100%
Wiékniak migkki 18,2%
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W tabeli xxxv przedstawiono poréwnanie czuloéci badania teledermoskopowego w czerniaku skory
oraz raku podstawnokomoérkowym z badaniem klinicznym (oceng makroskopowa) oraz klasycznym
badaniem dermoskopowym.

Tabela xxxVv: Poréwnanie wartosci czulosci oceny trzech metod badawczych w raku podstawnoko-
moérkowym i czerniaku.

BADANIE BADANIE BADANIE P-VALUE
KLINICZNE DERMOSKOPOWE TELEDERMO-
SKOPOWE
cM (N=17) 69,2%" 92,3%" 100,0%3 '0,1355 ’0,0297 30,3078
BCC (N=24) 36,4%" 89,4%"* 54,5%° 10,001 20,001 30,001

Badanie teledermoskopowe byto istotnie statystycznie bardziej czule, niz badanie kliniczne w czer-
niaku skéry (100% vs. 69,2%, p=0,0297). Badanie teledermoskopowe bylo istotnie statystycznie mniej
czule w stosunku do klasycznego badania dermoskopowego (54,5% vs. 89,4%, p=0,001) oraz istotnie
statystycznie bardziej czule w stosunku do badania klinicznego (54,5% vs. 36,5%, p=0,001) w raku
podstawnokomoérkowym. Dla pozostatych poréwnan nie stwierdzono istotnych statystycznie réznic.

W tabeli xxv1 przedstawiono zgodnos$¢ miedzy w/w ocenami w cM i BCc

Tabela xxvI: Wspdlczynnik zgodnosci Kappa Cohena poréwnujacy badanie kliniczne, badanie der-
moskopowe i badanie teledermoskopowe dla czerniaka i raka podstawnokomorkowego.

Kappa Cohena

badanie kliniczne
Vs.

badanie dermoskopowe 0,91

badanie kliniczne
V.

badanie teledermoskopowe 0,85

badanie dermoskopowe
vs.

badanie teledermoskopowe 1,00




Dorota Jaskiewicz-Nyckowska / Rozprawa na stopieti doktora nauk medycznych / 62

Najmniejszg zgodnos¢ otrzymano poréwnujac ocene kliniczng z teledermoskopowa, gdzie wspoi-
czynnik Kappa Cohena wynosit 0,85. Najwieksza zgodno$¢ otrzymano poréwnujac klasyczne badanie

dermoskopowe z teledermoskopowym, gdzie wspélczynnik Kappa Cohena wynosit 1,0.

Rycina 35: Obraz dermoskopowy wykonany aparaturg Handyscope
FotoFinder. Czerniak guzkowy, Breslow 1,7 mm, T, N M

2b" 0" 0"
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4.5 POROWNANIE MOZLIWOSCI WIZUALIZACJI OBRAZOW DERMOSKOPOWYCH PRZEZ ROZNE NARZEDZIA

W tabeli xxxv1I przedstawiono analizowane struktury dermoskopowe oraz ich uwidocznienie przez

odpowiednie narzedzia diagnostyczne w 38 wykwitach. Nie obserwowano réznic istotnych statystycznie.

Tabela xxxvir: Rozklad analizowanych struktur dermoskopowych wraz z uwidocznieniem przez

odpowiednie narzedzia diagnostyczne.

STRUKTURA DERMOSKOPOWA KLASYCZNY HANDYSCOPE WIDEODERMOSKOP
DERMOSKOP FOTOFINDER FOTOFINDER
VEXIA

Atypowa siatka barwnikowa 10 10 10

Typowa siatka barwnikowa 7 7 7
Szaro-niebieski obszar bezstrukturalny 8 8 5

Biaty obszar bezstrukturalny 4 4 4
Kropki/globule 13 13 13
Pseudopodia/linie promieniste 6 6 6

Struktury typu liscia klonu 3 3 3

Naczynia krwionosne 11 11 13

Torbiele przypominajgce prosaki 8 8 8

Struktury przypominajgce zaskorniki 7 7 7
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5. Omoéwienie wynikow

5.1 CZULOSC I SWOISTOSC BADANIA DERMOSKOPOWEGO

Niniejsze badanie jest pierwsza przeprowadzona na populacji polskiej analizg czuloéci i swoistoéci badania
dermoskopowego w czerniaku i raku podstawnokomoérkowym. Niewatpliwg jego zaletg i nowatorstwem
jest uzycie roznych narzedzi dermoskopowych oraz wkomponowanie go w standardowy proces dia-
gnostyczno - terapeutyczny przeprowadzany w obu klinikach zajmujacych si¢ chorymi z nowotworami
skory. Sprawia to, ze uzyskane wyniki mozna bezposrednio przelozy¢ na polskie realia medyczne.

Uzyskane wartosci wysokiej czutosci w czerniaku (95,1%) mieszcza si¢ w warto$ciach (89-95%) podawa-
nych przez innych badaczy [35,36,37]. Wynikéw badan nie mozna jednak bezposrednio poréwnywac.
Po pierwsze, przeprowadzane byly na réznych grupach chorych oraz poréwnywaty rézne algorytmy
demoskopowe. W niniejszej analizie obrazy dermoskopowe rozwazano w oparciu o trzystopniowa
skale ztosliwosci, 7-punktowa liste kontrolng oraz algorytm chaos i wzory. Dwa ostanie algorytmy
uwazane s3 za najbardziej czule, ale zarazem skomplikowane i wymagajace najwickszego doswiadcze-
nia klinicznego. Nalezy takze podkresli¢, ze w badanym materiale nie znalazty si¢ czerniaki akralne,
ktérych dermoskopowa detekcja jest trudna.

Swoistos¢ demoskopii w czerniaku oceniana jest w literaturze na 27-84% [35,36,37]. Stad tez do uzy-
skanego przeze mnie wyniku wynoszacego 96,3% nalezy podejs¢ nieco krytycznie. Podczas zbierania
materiatu znaczaca czgs$¢ wykwitéw podejrzanych o utkanie czerniaka okreslano w dokumentacji
medycznej jako znamig lub guz atypowy. S3 to czesto stosowane w obu o$rodkach rozpoznania kli-
niczne zwracajace uwage na koniecznos¢ wyciecia diagnostycznego, ale nie wzbudzajace niepokoju
chorych. Najczestsze wyniki falszywie dodatnie otrzymywano dla znamion blekitnych (rycina 36),
znamion Spitz (rycina 37), znamion melanocytarnych (rycina 38), rzadziej dla guzéw przydatkowych
(rycina 39) Sa to obserwacje spdjne z wynikami innych badan [38].

Znaczgco mniej jest doniesien dotyczacych czulosci i swoistosci badania dermoskopowego w raku
podstawnokomoérkowym. W badanym materiale parametry te wynosity odpowiednio 95,1% i 92,3%.
Wyniki te sg zgodne z obserwacjami Altamura D., Rosendahl C., Zalaudek I. i wsp [39,40,41]. Wyniki
falszywie dodatnie dotyczyty najczesciej znamion skérnych (rycina 40), guzéw przydatkowych (rycina
39) oraz rogowacenia sfonecznego (rycina 41). Obraz kliniczny oraz demoskopowy Bcc wydaje si¢ by¢
specyficzny, jednak konieczna jest znajomos¢ szerokiego spektrum morfologicznego tego nowotworu.
Badanie demoskopowe pozwala zatem z duzym prawdopodobienistwem na ustalenie rozpoznania Bcc
i unikniecie biopsji diagnostycznej (implikacje ekonomiczne).

Uzyskane rezultaty potwierdzajg dane literaturowe wskazujace na istotne znaczenie badania dermo-
skopowego w codziennej diagnostyce czerniaka i raka podstawnokomdérkowego. Badanie to wymaga
duzego do$wiadczenia, nie jest natomiast znaczaco czasochtonne i kosztochtonne. Poza wymiarem
medycznym, kluczowe jest jego znaczenie ekonomiczne. Po pierwsze, pozwala na wykrycie nowotworu
na wczesniejszym etapie jego zaawansowania, co przeklada sie na koszt leczenia. Po drugie, pozwala
na znaczgca redukcje wycie¢ diagnostycznych.
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Rycina 36: Znamig blekitne o obrazie dermoskopowym
wymagajgcym réznicowania z czerniakiem skéry (asymetria koloru
i struktur, szaro-niebieskie obszary bezstrukturalne).

Rycina 37: Znamie Spitz o obrazie dermoskopowym wymagajgcym
réznicowania z czerniakiem skory (asymetria koloru i struktur,
asymetrycznie rozmieszczone brgzowe grudki o réznym ksztatcie

i rozmiarze).
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Rycina 38: Znamig melanocytarne o obrazie dermoskopowym
wymagajgcym réznicowania z czerniakiem skéry (asymetria koloru
i struktur, asymetrycznie rozmieszczone brgzowe grudki o réznym
ksztalcie i rozmiarze, szaro-niebieski obszar bezstrukturalny).

Rycina 39: Gruczolak potowy (lac. hidradenoma) o obrazie
dermoskopowym wymgajgcym réznicowania z czerniakiem skory
i postacig barwnikowq raka podstawnokomérkowego (szaro-
niebiski obszar bezstrukturalny).



Dorota Jaskiewicz-Nyckowska / Rozprawa na stopieri doktora nauk medycznych / 67

Rycina 40: Znamie skorne o obrazie dermoskopowym
wymagajgcym réznicowania z rakiem podstawnokomérkowym
(drzewkowato rozgatezione naczynia, liczne, drobne nadzerki).

Rycina 41: Ognisko rogowacenia stonecznego o obrazie
dermoskopowym wymagajgcym roznicowania z rakiem
podstawnokomérkowym (liczne drobne nadzerki, drzewkowato
rozgalezione naczynia).
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5.2 KORELACJA OBRAZOW DERMOSKOPOWYCH Z WYBRANYMI CECHAMI KLINICZNYMI I HISTOLOGICZNYMI
W CZERNIAKU SKORY

5.2.1 CZERNIAK SKORY TULOWIA, KONCZYN I SKALPU

Niniejsza praca jest jedna z pierwszych polskich préb oceny czestosci wystepowania oraz analizg zna-
czenia okreslonych wzorcéw dermoskopowych w czerniaku. Badanie przeprowadzono na stosunkowo
malej grupie, ale zréznicowanej i o liczebnosci umozliwiajacej wnioskowanie statystyczne.

Wszystkie analizowane przypadki cechowaly si¢ asymetrig koloru lub/i struktur w co najmniej jednej
osi. Nieobecnos¢ tej cechy wedlug metody Menziesa uwazana jest za kryterium wykluczajace roz-
poznanie czerniaka, nie powinna by¢ jednak traktowana jako warunek bezwzgledny [24]. Dotyczy
to w szczegdlnosci postaci guzkowych i bezbarwnikowych cm. Nalezy podkresli¢ ponadto jej niska
swoistos¢ w czerniaku. Asymetria koloru lub/i struktur w co najmniej jednej osi byta najczestsza cecha
dermoskopow3 u pacjentéw z melanocytarnymi zmianami fagodnymi kierowanymi do obu klinik
jako podejrzenie czerniaka. Obserwacje wtasne s3 zatem zgodne z Annessi i wsp., jakoby asymetria
koloru lub/i struktur byta gléwnym czynnikiem dermoskopowym wplywajacym na wyniki falszywie
dodatnie w czerniaku [42].

W analizowanym materiale cze$ciej (71,8%), w poréwnaniu do danych literaturowych wykazywano
obecnos¢ polimorficznych naczyn krwiono$nych (naczynia o charakterze rozgalezionym, zakrzywionym,
serpentynowatym i w ksztalcie kropek). Odsetek ten w materiale Emiroglu N. i wsp. analizujacym 72
przypadki cM wynosil 29,6% [43]. Czgsto$¢ wystepowania atypowej siatki barwnikowej byta nato-
miast nizsza w stosunku do innych doniesien. Rozklad czestosci wystepowania pozostatych struktur
(szaro-niebieskie obszary bezstrukturalne, polimorficzne naczynia, asymetrycznie rozmieszczone
grudki o réznym ksztalcie i rozmiarze oraz bialy obszar bezstrukturalny) nie odbiegata znaczaco od
danych literaturowych [43]. Rozbieznosci wynikajg prawdopodobnie z niewielkiej liczebnosci grupy
badanej i wymagaja dalszej analizy.

Jednym z najwazniejszych aspektow pracy byla proba korelacji wzorcoéw dermoskopowych ze stopniem
zaawansowania histopatologicznego czerniaka. W tym celu postuzono sie skalg Breslowa, oceniajaca
grubos¢ nacieku guza w milimetrach oraz indeksem mitotycznym, wykazujacym liczbe figur podziatu
w 1 mm* nowotworu. Jako punkt odcigcia przyjeto grubos¢ nacieku nowotworu wedtug Breslowa
wiekszg lub réwng 1 mm oraz warto$¢ indeksu mitotycznego wigkszg lub réwnag 1. Przyjety na tej
podstawie podzial na guzy ,wczesne” i ,,zaawansowane” zwigzany byl ze wskazaniami do wykonania
biopsji wezta wartownika, rokowaniem oraz mozliwosciami wnioskowania statystycznego [6].

Analizujac uzyskane wyniki, stwierdzono ze dermoskopowymi parametrami przemawiajacymi za
rozpoznaniem czerniaka ,wczesnego” o grubosci nacieku wedtug Breslowa <1 mm byly: obecnos¢
atypowej siatki barwnikowej lub pseudopodiéw/linii promienistych lub nie stwierdzenie obecnosci
polimorficznych naczyn (rycina 42). Nie wykazano natomiast istotnych statystycznie réznic w cze-
stosci i jako$ci cech dermoskopowych wystepujacych w czerniaku ,,zaawansowanym” o grubosci
nacieku 21 mm.Pierwsze, pochodzace z 1995 roku doniesienie dotyczace zaleznosci obrazu
dermoskopowego od glebokosci nacieku guza zawdzigczamy Dummer i wsp [44]. Badania przeprowa-
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dzone przez Argenziano i wsp. na grupie 122 chorych z czerniakiem wskazuja, ze na podstawie wzorcow
dermoskopowych mozliwe jest prognozowanie grubosci nacieku nowotworu wedtug Breslowa (w skali
dwustopniowej) z dokladnoscig nawet do 80% [45]. W swoich dwdch publikacjach Argenziano G. i wsp.
wykazali na facznej grupie 194 pacjentéw z czerniakiem zalezno$¢ miedzy wystepowaniem atypowe;j
siatki barwnikowe, a gruboscia nacieku wedlug Breslowa <o0,75 mm oraz obecnoscig polimorficznych
naczyn i struktur szaro-niebieskich, a gruboscig nacieku wedlug Breslowa >0,75 mm [45,46].

Opierajac si¢ na wynikach wlasnych oraz pismiennictwie atypowa siatka barwnikowa, bedaca odzwier-
ciedleniem nieregularnych i poszerzonych sopli naskérkowych miedzy brodawkami skornymi widoczna
jest we wezesnych fazach rozwoju czerniaka, jak réwniez w czesci przypadkéw czerniaka o wigkszej
grubosci nacieku. Moje obserwacje wskazuja, Ze jej obecnosci nie stwierdza si¢ w 30% przypadkach
czerniaka o nacieku <1 mm. Statystycznie istotnie czesciej nie stwierdzono jej obecnosci w czernia-
kach o nacieku 21 mm. Uzyskane przeze mnie wyniki sg spdjne z obserwacjami Argenziano i wsp.,
przeprowadzonymi na wiekszych grupach chorych [45,46]

Jednocze$nie w uzyskanych wynikach zaobserwowano odwrotng zalezno$¢ miedzy stopniem glebokosci
nacieku guza (skala czterostopniowa), a odsetkiem wystepowania przypadkéw obecnosci atypowej siatki
barwnikowej. Fenomen ten na poziomie histologicznym tlumaczy sie tym, iz wraz ze zwigkszaniem
glebokosci nacieku dochodzi do zanikania sopli naskérkowych, a zatem i siatki barwnikowej [46].

W badaniu wlasnym zaobserwowano takze, iz pseudopodia oraz linie promieniste istotnie statystycznie
cze$ciej stwierdzane sg w czerniaku o nacieku <1 mm w poréwnaniu do guzéw z naciekiem >1 mm
(83,3% Vs. 16,7%). Sa to struktury zwigzane z wzrostem horyzontalnym zmiany. Badanie Argenziano
i wsp. takze przedstawia taka zaleznos¢, jednak jest ona mniej wyrazna, niz ta wykazana przeze mnie
(83% vs. 71%) [46].

Cecha dermoskopowa korelujaca z glebokoscia nacieku jest takze obecnos¢ polimorficznych naczyn
(w formie kropek, nieregularnych linii, obszaréw zabarwionych na kolor mlecznoczerowny). W badaniu
wlasnym wykazano, ich nieobecnos¢ statystycznie czesciej w czerniakach o nacieku <1 mm wedlug
Breslowa. Wedltug danych literaturowych obecnos¢ tej struktury moze przemawiac za rozpoznaniem
czerniaka zaawansowanego [46].

Wigkszos¢ danych literaturowych wskazuje na szaro-niebieskie obszary, jako czynniki przemawiajace
za rozpoznaniem czerniaka o glebokim nacieku, co nie uzyskalo potwierdzania we wlasnej analizie
[45,46]. Prawdopodobnie jest to zwigzane ze zbyt mala grupa badana.

Analizujac pozostate cechy dermoskopowe wykazano, ze brazowe grudki wystepowaly czesciej
w czerniakach ,wczesnych”. Nie byly to réznice istotne statystycznie i nie znalazto to potwierdzenia
w literaturze. Bialy obszar bezstrukturalny czesciej obserwowany byl natomiast w przypadkach
czerniakéw o glebszym nacieku (rycina 43). Nie byly to réznice istotne statystycznie, jednakze taka
tendencja takze zyskuje potwierdzenie w danych literaturowych [46].
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Dotychczas opublikowano znamiennie mniej doniesienn dokumentujacych zalezno$¢ miedzy cechami
dermoskopowymi, w czerniaku a indeksem mitotycznym [47,48]. Potwierdzona zostala wyrazna
korelacja migdzy wzrostem indeksu mitotycznego, a spadkiem przezywalnosci pacjentéw z cum [48].
Sugeruje sie wieksze znaczenie prognostyczne indeksu mitotycznego w poréwnaniu do gtebokosci
nacieku guza i histologicznej obecnosci owrzodzenia [50,51]. Shen i wsp., wskazali, ze guzy o bardzo
duzej aktywnoéci mitotycznej (>10/mm?), to najczesciej czerniaki o gtebokim nacieku i histologicznej
obecnosci owrzodzenia [52].

W badaniu wlasnym wykazatam, ze cechami dermoskopowymi przemawiajacymi za rozpoznaniem
czerniaka z indeksem mitotycznym >1 byly: polimorficzne naczynia lub biaty obszar bezstrukturalny
lub nie stwierdzenie obecnosci asymetrycznie rozmieszczonych brazowych grudek o réznym ksztalcie
i rozmiarze lub pseudopodiéw/linii promienistych (rycina 44). Odnoszac te wyniki do danych litera-
turowych wykazano pewna zgodnos¢. W publikacji Deinlein i wsp. opartej na analizie 559 czerniakéw
wykazano, ze biate obszary bezstrukturalne oraz obszary mleczno-czerwone, stanowigce element
polimorficznych struktur naczyniowych sa cechami przemawiajacymi za indeksem mitotycznym 1.
Obserwacje pochodzace z tej publikacji podkreslajg takze taka role dla struktur w kolorze szaro-nie-
bieskim, co widoczne bylo w badaniu wlasnym, jednak nie na poziomie istotnosci statystycznej [48].
W swojej pracy wykazalam takze zalezno$¢ miedzy nieobecnoscig asymetrycznie rozmieszczonych
bragzowych grudek o réznym ksztalcie i rozmiarze i pseudopodiéw/linii promienistych, a indeksem
mitotycznym 21, co tylko cz¢sciowo potwierdzit Ribero i wsp., wskazujac na struktury w kolorze
brazowym jako te, zwiazane z indeksem mitotycznym <1 [47].

Powszechnie w literaturze mozna odnalez¢ publikacje dotyczace oceny klinicznej, gtéwnie wyko-
rzystujacej badanie palpacyjne, jako narzedzia pozwalajacego przewidzie¢ gtebokos¢ nacieku guza
[45,46], jednak pdzniejsze badania nie potwierdzity wiarygodnosci takiej oceny [53]. Uzyskane przeze
mnie wyniki, w wigkszosci spdjne z danymi literaturowymi wskazujg jednoznacznie na mozliwos¢
prognozowania grubosci nacieku nowotworu i jego wartosci indeksu mitotycznego na podstawie
obrazu dermoskopowego. Aktualne doniesienia literaturowe sugeruja, iz pozwala ona takze prze-
widzie¢ obecnos¢ histologiczng owrzodzenia. Znajomos¢ tych cech pozwolitaby na odpowiednie
zaplanowanie leczenia oraz doktadniejsze przewidzenie rokowania [49].

W badaniu wyodrebniono jeden przypadek czerniaka skory skalpu, ze wzgledu na jego rzadkie
wystepowanie oraz gorsze rokowanie, w poréwnaniu z czerniakiem w innych lokalizacjach [54,55].
W literaturze brakuje jednolitych schematéw dermoskopowych odnoszacych si¢ do tej rzadkiej loka-
lizacji czerniaka. Analizowany w materiale wltasnym przypadek dotyczyl mezczyzny w wieku 88 lat.
W obrazie dermoskopowym uwidoczniono asymetrie¢ koloru i struktury, atypowa siatke barwnikowsa,
wyraznie zaznaczony szaro-niebieski oraz bialy obszar bezstrukturalny (rycina 45). Nie zaobserwowano
cech dermoskopowych typowych dla czerniaka skory twarzy. Powyzsze obserwacje sg zgodne z teza
prezentowang przez Zalaudek I. i wsp., iz struktury dermoskopowe obserwowane w czerniaku skalpu
sa zblizone do tych widocznych w przypadkach zlokalizowanych na tulowiu i znaczaco odbiegaja od
wzorca dermoskopowego czerniaka skory twarzy [56].
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Rycina 42: Widoczna atypowa siatka barwnikowa oraz pseudopodia.
Czerniak szerzqcy sig powierzchownie, Breslow 0,3 mm, IM 0, T, N M .

Rycina 43: Widoczny bialy obszar bezstrukturalny. Czerniak
guzkowy, Breslow 4,2 mm, IM 19, T ,N M .
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Rycina 44: Widoczny polimorficzny wzorzec naczyniowy oraz bialy
obszar bezstrukturalny. Czerniak amelanotyczny, Breslow 4,2 mm,
IM 19, T N M,

Rycina 45: Czerniak skalpu. Czerniak szerzqcy sig powierzchownie,
Breslow 1,5 mm, 1M 0, T, N.M, .
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5.2.2 CZERNIAK SKORY TWARZY

Zmiany barwnikowe zlokalizowane na twarzy charakteryzuja si¢ odmiennym w poréwnaniu do
innych okolic obrazem dermoskopowym. Specyficzne, opisane przez Stoltz i wsp. w 2002 roku wzorce
dermoskopowe uwarunkowane sg budowg skory twarzy (duza gestoscia gruczotéw tojowych) [57].
na”Konieczne bylto zatem ich wyodrebnienie i niezalezna analiza.

Wykazatam wysoka czulo$¢ (100%) i swoistos¢ (69,23%) badania dermoskopowego dla czerniaka
skory twarzy. Jego diagnostyka réznicowa uwzglednia posta¢ barwnikowa Bcc, posta¢ barwnikowsa
rogowacenia sfonecznego, plamy soczewicowate oraz brodawki fojotokowe. W badanym materiale
zmianami falszywie kwalifikowanymi jako czerniak byly plamy soczewicowate (rycina 46), Bcc oraz
posta¢ barwnikowa rogowacenia stonecznego (rycina 47).

W analizowanym materiale nie obserwowano klasycznej siatki barwnikowej, natomiast zgodnie
z innymi doniesieniami tzw. pseudosiatke (66%). Struktura ta wystepuje zaréwno w zmianach mela-
nocytarnych, jak i niemelanocytarnych. Nie pozwala zatem na ich zréznicowanie. Obserwowano
takze typowe dla czerniaka skory twarzy struktury dermoskopowe zaproponowane przez Stolz i wsp.:
struktury romboidalne, ciemnoszare kropki i globule, tworzace wzoér obraczkowato-ziarnisty (objaw
Cognetty) oraz asymetrycznie zabarwione ujscia mieszkéw wlosowych [57]. W analizowanym materiale
struktury romboidalne wystepowaly w 44% czerniakéw. Odsetek ten byt nizszy, anizeli w materiale
Pralong i wsp. (69%, n=125) oraz wyzszy w poréwnaniu do materialu Cengiz i wsp. (29%, n=108)
[58,59]. Wzorzec ,,obraczkowato-ziarnisty” obserwowano w 33% guzdw, co jest wartoscig posrednia
w stosunku do wyzej cytowanych badaczy (42% i 18%) [58,59].

Przedstawione wyniki, mimo, Ze oparte na malej grupie potwierdzaja wartos¢ diagnostyczng kla-
sycznych kryteriéw Stoltz i wsp. [57]. W prezentowanym materiale nie wykazano obecnosci struktur
opisanych przez Pralog i wsp. w 2012 roku tj: czerwonych struktur romboidalnych, struktur przypo-
minajacych tarcze strzelnicza (ang. target-like pattern), zaciemnienia obrazu dermoskopowego (ang.
darkening at dermoscopic examination), ani zwigkszonej gestosci siatki naczynioweh (ang. increased
density of the vascular network) [58].

Ze wzgledu na malj ilo$¢ materiatu (n=9) nie podjeto préby korelacji czesto$ci wystepowania okre-
$lonych struktur dermoskopowych z gruboscig nacieku nowotworu wedtug Breslowa. Obserwacje
wlasne, sg natomiast spojne z badaczami francuskimi, tureckimi i austriackimi wg. ktérych duza
liczba koloréw (powyzej 5), struktury romboidalne oraz mieszki wlosowe ulegajace obliteracji mozna
uzna¢ za dermoskopowe wykladniki inwazyjnosci czerniaka [57,58,59].
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Rycina 46: Plama soczewicowata wraz z ogniskiem brodawki fojotokowej
0 obrazie dermoskopowym wymagajgcym réznicowania z czerniakiem
skéry (asymetria koloru i struktury, pseudosiatka).

Rycina 47: Posta¢ barwnikowa rogowacenia stonecznego o obrazie
dermoskopowym wymagajgcym réznicowania z czerniakiem skory
(asymetria koloru i struktury, pseudosiatka).
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5.3 KORELACJA OBRAZOW DERMOSKOPOWYCH Z WYBRANYMI CECHAMI KLINICZNYMI I HISTOLOGICZNYMI
W RAKU PODSTAWNOKOMORKOWYM SKORY

Wspolczesna dermatologia dysponuje niezwykle szerokim wachlarzem metod leczenia Bcc. Od
substancji aplikowanych miejscowo, terapi¢ fotodynamiczng, poprzez liczne procedury ablacyjne,
rentgenoterapie, az do leczenia chirurgicznego z jego najbardziej wysublimowang forma jaka jest
chirurgia mikrograficzna Mohsa. Wybo6r metody leczenia zalezy od szeregu czynnikéw klinicznych
i histologicznych, przy czym dla nowotworéw ,wysokiego ryzyka” rezerwuje si¢ prawie zawsze poste-
powanie chirurgiczne [56].

Obrazy dermoskopowe Bcc byly zréznicowane. Najczesciej obserwowanymi strukturami byty:
powierzchowne teleangiektazje, polyskujacy biato-czerwony obszar bezstrukturalny, drzewkowato
rozgalezione naczynia, owrzodzenie oraz wsrdd struktur pigmentacyjnych szaro-niebieskie gniazda
w ksztalcie jaja. Obserwacje wlasne potwierdzaja wyniki innych badaczy, ktérzy wskazuja na drzew-
kowate naczynia, owrzodzenie oraz szaro-niebieskie gniazda w ksztalcie jaja jako najczestsze dermo-
skopowe struktury wystepujace w Bcc [60,61,62] (rycina 48).

Mimo, ze kryteria dermoskopowe raka podstawnokomorkowego zostaty do$¢ dobrze zglebione, to rola
dermoskopii w detekcji konkretnego podtypu histologicznego tego nowotworu pozostaje nieokreslona.
Ich odréznienie juz na etapie badania dermoskopowego byloby bardzo przydatne w doborze odpo-
wiedniego leczenia dla pacjenta, a takze ustaleniu postgpowania po zabiegu. Wybdr trzech najczesciej
wystepujacych postaci raka (guzkowej, powierzchownej i naciekajacej) podyktowany byt ich odmienno-
$ciami klinicznymi oraz realnoscig oceny statystycznej. Z klinicznego punktu widzenia najistotniejsze
jest odroznienie powierzchownego Bcc od pozostatych podtypow tego nowotworu. Powierzchowny Bcc
charakteryzuje si¢ stosunkowo fagodnym przebiegiem, a ze wzgledu na zajmowane przez niego duze
powierzchnie skory, leczenie operacyjne wydaje si¢ by¢ zbyt okaleczajace i niewspéimiernie radykalne
do jego zlosliwosci biologicznej [63,64]. W gdanskiej klinice dermatologicznej, zgodnie w aktualnymi
wytycznymi, w przypadku powierzchownego podtypu raka podstawnokomoérkowego preferowane
jest leczenie nieablacyjne, najczesciej z wykorzystaniem miejscowym 5-fluorouracylu, rzadziej (ze
wzgledow farmakoekonomicznych) imikwimodu oraz terapii fotodynamicznej. Z metod ablacyjnych
preferowana jest kriodestrukcja lub waporyzacja laserem co, [34,63,64].

Otrzymane wyniki sugeruja mozliwos¢ rozpoznania podtypu powierzchownego Bcc na podstawie
badania dermoskopowego. Analizujac struktury pigmentacyjne zaobserwowano, ze struktury typu
liscia klonu istotnie statystycznie czesciej wystepowaly w podtypie powierzchownym Bcc. Za jego
rozpoznaniem powierzchownego Bcc przemawialo takze nie stwierdzenie obecnosci rozgalezionych
naczyn oraz owrzodzenia, (rycina 49). Zaobserwowano takze, ze w tym podtypie raka podstawno-
komoérkowego stwierdza si¢ wigcej nadzerek, niz w pozostalych podtypach tego nowotworu (rycina
50). Zblizone wyniki otrzymali Lallas i wsp. na grupie 335 Bcc [34]. Do cech przemawiajacych za
rozpoznaniem powierzchownego Bcc autorzy zaliczyli struktury typu liScia klonu i liczne nadzerki,
teleangiektazje polyskujacy obszar biato-czerwony, a poza nieobecnosciag naczyn i owrzodzen takze
nie stwierdzenie szaro-niebieskich gniazd w ksztalcie jaja [34].
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Leczeniem z wyboru guzkowego Bcc ze wzgledu na rozmiary i dobre odgraniczenie od skory zdrowej
jest wyciecie chirurgiczne ze standardowym marginesem [34,65,66]. Podtyp naciekajacy zaliczany jest
do Bcc ,wysokiego ryzyka”, ze wzgledu na niewyrazne odgraniczenie, charakter wzrostu i potencjat
naciekania okolicznych tkanek. Guzy te nalezy wycina¢ chirurgicznie, przy czym margines resekcji
winien by¢ kontrolowany $rédoperacyjnie [34,65]. W badaniu wlasnym wykazano odmiennosci
w obrazie dermoskopowym guzkowego Bcc. W podtypie tym, istotnie statystycznie rzadziej stwier-
dzono obecnos¢ owrzodzen. Obserwacja ta wymaga jednak dalszych obserwacji, ze wzgledu na brak
spojnosci z danymi literaturowymi. Pozostale wyniki sg zgodne z dotychczasowymi doniesieniami,
jednak w materiale wlasnym nie byly one obserwowane na poziomie istotnosci statystycznej. Wsréd
cech czedciej wystepujacych w tym podtypie nowotworu obserwowano drzewkowato rozgalezione
naczynia oraz szaro-niebieskie gniazda w ksztalcie jaj w postaci barwnikowej (rycina 51). Oryginalna,
pierwsza w $wiecie obserwacja jest obecno$¢ owrzodzenia jako wzorca typowego dla naciekajacego
BCC (rycina 52).

Waznym elementem oceny dermoskopowej BCcC jest analiza pigmentacji guza i ogélna detekcja
struktur barwnikowych. Obecno$é¢ pigmentacji wykazano demoskopowo w 35% analizowanych Bcc.
Jest to informacja klinicznie wazna w przypadku planowanej terapii fotodynamicznej. Szereg badan
potwierdzilo, iz obecno$¢ pigmentacji wpltywa negatywnie na wyniki leczenia ta metoda, dajac gorsza
odpowiedz w stosunku do odmian bezbarwnikowych Bcc (14% vs 62-100%) [66,67,68].

Wyniki mojej pracy jednoznacznie potwierdzity istotnos¢ badania dermoskopowego w diagnostyce
raka podstawnokomodrkowego, a takze jego uzytecznos¢ w okreslaniu jego podtypu histologicznego.
W literaturze $wiatowej doniesien takich jest stosunkowo niewiele. Analizujac uzyskane wyniki
zaobserwowano takze zalezno$¢ miedzy podtypem Bcc, a wiekiem pacjenta. Najnizszg $rednig wieku
posiadali pacjenci o podtypem powierzchownym Bcc, co jest zgodne z danymi literaturowymi [69,70].
W pracy nie poruszono szeregu innych wykorzystywanych w praktyce codziennej zastosowan der-
moskopii tj: okreslanie granicy guza, kontrolowanej dermoskopowo biopsji oraz mozliwosci kontroli
blizn po leczeniu.
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Rycina 48: Rak podstawnokomdrkowy, z widocznymi najczestszymi
strukturami dermoskopowymi: owrzodzenie (obszar zaznaczony),
szaro-niebieskie gniazda w ksztalcie jaja (krétkie strzatki), drzewkowato
rozgatezione naczynia (dtugie strzatki).

Rycina 49: Rak podstawnokomdrkowy o typie powierzchownym,
z obecnoscig struktury typu lis¢ klonu (strzatka, powigkszony
obraz), bez obecnosci polimorficznych naczyh oraz owrzodzenia



Dorota Jaskiewicz-Nyckowska / Rozprawa na stopieti doktora nauk medycznych / 78

Rycina 50: Rak podstawnokomdrkowy o typie powierzchownym,
z widocznymi licznymi nadzerkami (strzatki).

Rycina 51: Rak podstawnokomdrkowy o typie guzkowym,

z widocznymi drzewkowato rozgatezionymi naczyniami
(krotkie sztrzatki) oraz szaro-niebieskimi gniazdami w ksztatcie
jaja (dtugie strzatki), bez obecnosci owrzodzenia.
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Rycina 52: Rak podstawnokomdrkowy o typie naciekajgcym,
z wyraznie widocznym owrzodzeniem w centrum zmiany.

scc stanowil 7,9% rozpoznanych nowotworéw ztosliwych skéry. Obrazy dermoskopowe scc byty
analizowane i archiwizowane, natomiast nie zostaly wlaczone do badania. Stosunkowo mata ilos¢
guzow w zebranym materiale utrudnialaby wnioskowanie statystyczne, tym bardziej, ze w czeéci przy-
padkow (guzy bujajace, hiperkeratotyczne) specyficzny i reprezentatywny obraz dermoskopowy jest
bardzo trudny do uzyskania. Niemniej jednak obserwacje wtasne sa zbiezne z danymi literaturowymi
dotyczacymi polimorfizmu naczyniowego jako najbardziej charakterystycznej cechy inwazyjnego scc.
W 25-38% guzdw stwierdza si¢ obecnos$¢ naczyn typu spinka, ponadto naczyn w ksztalcie kropek
(3,3-86,6%) lub kiebuszkow (42-90%). Innymi obserwowanymi, aczkolwiek mato specyficznymi
strukturami sa: owrzodzenie (17,9-28,6%), centralny strup keratynowy, powierzchowne ztuszcza-
nie (43-90%), biale kota wokét mieszkdw wlosowych, a takze biate obszary bezstrukturalne [71-73].
Obserwacje wlasne, potwierdzily ponadto niemozno$¢ dermoskopowego zrdznicowania rogowiaka
kolczystokomodrkowego od scc przypominajacego rogowiaka kolczystokomoérkowego (scc keratho-
acanthoma-like), (rycina 53,54).
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53a) 53b)

Rycina 53: Rak ptaskonablonkowy o typie kerathoacanthomama-like:
53a) obraz makroskopowy
53b) obraz dermoskopowy

544) 54b)

Rycina 54: Rogowiak kolczystokomorkowy
54a) obraz makroskopowy
54b) obraz dermoskopowy
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5.4 TELEDERMOSKOPIA

Rozwdj technologiczny pozwala na coraz wigkszy dostep do teledermoskopii , bedacej jedna z dziedzin
dynamicznie rozwijajacej sie w ostatnich latach telemedycyny. Najszybsza droge do jej wykorzystania
stanowig nowoczesne dermoskopy kompatybilne z telefonem komdrkowym, zapewniajace mozliwos¢
natychmiastowego przestania obrazu drogg internetows, a takze szeroko wykorzystywane wideoder-
moskopy potaczone z komputerem. W swojej pracy postuzylam si¢ typem dermoskopu Handyscope
marki Fotofinder, przylaczonego do telefonu Iphone marki Apple. Dermoskop ten zapewnia 20-krotne
powigkszenie badanej zmiany oraz zastosowanie §wiatla spolaryzowanego lub bezposrednie badanie
z uzyciem $rodka immersyjnego. Teledermoskopia posiada wiele atutéw, ale wigze sie tez z pewnymi
ograniczeniami. Oceniajgc zalety tej metody nalezy przede wszystkim zwroci¢ uwage na to, iz dzieki jej
wykorzystaniu obraz dermoskopowy moze by¢ obserwowany niemal réwnolegle w réznych miejscach i
przez kilku dermoskopistéw. Zapewnia to pacjentowi szybsza dostepnos¢ do specjalistycznej konsultacji
[74]. Wootton i wsp. podkreslaja w swojej pracy, ze dzigki teledermatologii az u 43% chorych udaje sie
unikna¢ koniecznosci osobistego zgloszenia si¢ do specjalisty [75]. Poprzez zmniejszenie liczby wizyt
w przychodni uzyskuje si¢ takze redukcje kosztow opieki zdrowotnej. Dane przedstawione przez Lim
i wsp. pokazuja, iz teledermoskopia umozliwia 14% redukcje ogoélnych kosztéw oraz skrocenie czasu
postawienia ostatecznej diagnozy o 2/3 w stosunku do konwencjonalnego badania [76]. Telemedycyna
stanowi takze przydatne rozwigzanie dla osdb, ktore ze wzgledow geograficznych nie majg stalego
dostepu do opieki medycznej. Teledermoskopia z jednoczasowa archiwizacja obrazu stanowi réwniez
bardzo korzystng alternatywe dla chorych obciazonych zespotem znamion dysplastycznych, ktérzy
wymagaja regularnego poréwnywania ich ewolucji w czasie. Wykorzystanie tych narzedzi daje takze
pacjentom szanse na udzial w badaniu poprzez obserwacje obrazu na ekranie, a takze mozliwos¢
otrzymania drukowanej dokumentacji zdjeciowej. Podczas realizowania powyzszej pracy wielokrotnie
spotkalam si¢ prosba chorych o przestanie obrazu badanej zmiany drogg internetowsa.

Istotnym elementem pracy byla ocena przydatnosci teledermoskopii w codziennej diagnostyce nowo-
twordéw skory. Zagadnienie to w warunkach polskiej opieki medycznej nie byto dotychczas analizo-
wane. Czulos¢ badania teledermoskopowego oceniano w grupie 125 0s6b ze zmianami tagodnymi
oraz zlo$liwymi nowotworami skéry (czerniak i rak podstawnokomoérkowy). W pracy wykazano
wysoka (100%) czulo$¢ metody w stosunku do czerniaka, zdecydowanie nizsza (54,5%) w Bcc. Czulosé
badania teledermoskopowego w stosunku do czerniaka byta statystycznie istotnie wyzsza (100% vs
69,2%, p= 0,0297) w poroéwnaniu do badania okiem nieuzbrojonym w dermoskop (ocena makrosko-
powa). Réznicy takiej w stosunku do klasycznego badania dermoskopowego nie wykazano (92,% vs
100%, p=0,3078). Otrzymane wyniki nie odbiegaja od danych literaturowych, gdzie czutos¢ badania
teledermoskopwego w stosunku do czerniaka oceniana jest na 86% do 100% [77,78]. Zaprezentowane
wyniki pierwszego w Polsce badania, mimo ze przeprowadzone na stosunkowo malej grupie (n=13)
potwierdzaja przydatnos¢ badania teledermoskopowego w diagnostyce czerniaka skory. Interesujace
z praktycznego punku widzenia s3 wyniki dotyczace czulosci badania teledermoskopwego w Bcc.
Parametr ten byl znamiennie nizszy (54,5% vs 100%, p=0,0063) w poréwnaniu do czerniaka. Co
istotne, czulo$¢ badania teledermoskopowego w Bcc byla statystycznie istotnie nizsza (54,5% vs 89,4%,
p=0,001) w poréwnaniu z klasyczng dermoskopia. Wyniki te doskonale obrazujg jedng z istotnych
wad teledermoskopii, jaka jest niemoznos¢ oceny palpacyjnej wykwitu. Rak podstawnokomdrkowy
charakteryzuje sie wigksza anizeli zdrowa skdra spoistoscig. W gdanskiej klinice dermatologicznej



Dorota Jaskiewicz-Nyckowska / Rozprawa na stopiet doktora nauk medycznych / 82

w jego diagnostyce stosuje si¢ ponadto ,,test pocierania” polegajacy na delikatnym potarciu wykwitu
oraz otaczajacej go skory niezmienionej suchym gazikiem, celem wywolania typowych dla tego
nowotworu mikroowrzodzen i mikronadzerek, widocznych w badaniu dermoskopowym. Kolejnym
czynnikiem mogacym wplywac na niska czulo$¢ teledermoskopii w Bcc jest wykazany w pracy
gorszy potencjal wizualizacji aparatem HandyScope FotoFinder struktur naczyniowych. Czutos¢
na poziomie 50% z punktu widzenia klinicznego jest niezadowalajaca, stad potrzebne s3 badania
na zdecydowanie wigkszej grupie aby oceni¢ ostatecznie przydatnos¢ badania teledermoskopowego
w codziennej diagnostyce raka podstawnokomorkowego.

Przeprowadzone badanie obnazyto pewne wady i ograniczenia teledermoskopii w codziennej diagno-
styce nowotwordw skory. Po pierwsze, niemoznos¢ badania podmiotowego i przedmiotowego pacjenta
wplywa na ograniczenie zastosowania metody w codziennej diagnostyce, szczegoélnie Bcc. Pomimo
wykazanej wysokiej czulosci teledermoskopii w czerniaku, nalezy zauwazy¢, ze przy analizie zmian
pojedynczych (najczesciej stosowany typ teledermoskopii) istnieje mozliwos¢ popelnienia bledu pole-
gajacego na zlej selekeji zmian. Z uwagi na kluczowe znaczenia dla poprawnego rozpoznania jakosci
obrazu dermoskopowego, osoba wykonujaca badanie musi zna¢ podstawowe struktury dermoskopowe
i umiejetnie je wizualizowac (dobdr imersji, zrodta §wiatla, nacisku). Stad, badanie to powinno by¢
przeprowadzane przez lekarza z pewnym doswiadczeniem klinicznym umiejetnie ,,przesiewajacym”
zmiany nie budzace watpliwosci klinicznych oraz archiwizujacym material. W warunkach polskiej
opieki zdrowotnej, badanie to wykonywane jest przede wszystkim przez specjalistow dermatologow.
W bardzo ciekawy sposob aspekt ten zostal przedstawiony w pracy van der Heijden i wsp., w ktorej
analizowano zgodno$¢ diagnostyczng miedzy rozpoznaniami postawionymi przez specjalistow
dermatologii na podstawie zdje¢ wykonanych przez lekarzy pierwszego kontaktu oraz samodziel-
nie przeprowadzonego badania dermoskopowego. Uzyskano zgodnos¢ 0,61 (wspdtczynnik Kappa
Cohena) wzgledem diagnozy oraz 0,23 wzgledem planu leczenia. Jako$¢ obrazéw oceniono w 36%
jako zta, w 28% jako akceptowalna i tylko w 36% jako dobra. Zgodnos¢ diagnostyczna wzrosta do 0,66
(wspolczynnik Kappa Cohena) przy ocenie jedynie obrazéw o dobrej jakosci, co potwierdza nie tylko
zaleznos¢ diagnozy od doboru odpowiedniej zmiany, ale takze od jakosci wykonanego zdjecia [79].

Analizujac wlasne wyniki oceniajace wspoétczynniki zgodnosci statystycznej w ocenie zmian o wyso-
kim stopniu ztosliwosci wykazano wysoka zgodnos¢ miedzy klasycznym badaniem dermoskopowym,
a badaniem teledermoskopowym (wspdtczynnik Kappa Cohena wynosit 1,0). Podobne doniesienia
mozna odnalez¢ takze analizujac prace innych autoréw [80-83]. Nawiazujac do pracy Congalton A.T.
i wsp., przeprowadzonej na grupie 310 0s6b z 48 potwierdzonymi histopatologicznie czerniakami,
teledermoskopia okazala si¢ mie¢ wysoki poziom zgodnosci diagnostycznej z dermoskopia w rozpo-
znawaniu tego nowotworu, zmniejszajac takze wskaznik tagodnych zmian, ktdre zostaly zakwalifiko-
wane do usuniecia na podstawie bezposredniego badania lekarskiego [80]. Podsumowujac, ze wzgledu
na wysoka czulos¢ diagnostyczna, teledermoskopia przeprowadzona przez osobg¢ o odpowiednim
przeszkoleniu moze stanowi¢ dobrg alternatywe dla konwencjonalnego badania lekarskiego w przy-
padku podejrzenia czerniaka, w sytuacji gdy szybki dostep do specjalisty w zakresie dermoskopii
jest utrudniony. W pozostalych sytuacjach powinna by¢ traktowana jako uzupelnienie rutynowego
badania dermoskopowego, celem zasiggnigcia ewentualnej drugiej opinii lub wykorzystania mozli-
wosci archiwizacji obrazu i przekazania go pacjentowi.



Dorota Jaskiewicz-Nyckowska / Rozprawa na stopieti doktora nauk medycznych / 83

5.5 POROWNANIE MOZLIWOSCI WIZUALIZACJI OBRAZOW DERMOSKOPOWYCH PRZEZ ROZNE NARZEDZIA

W zwiazku z dostepnoscia na polskim rynku szeregu rodzajow dermoskopdw celowe moim zdaniem
wydalo si¢ poréwnanie mozliwo$ci wizualizacji przez nie struktur dermoskopowych. Nie byto moz-
liwe poréwnanie poprawnosci stawianych za ich pomoca rozpoznan, z uwagi na fakt uzywania przez
jednego badajacego a priori jednego z trzech aparatéw lub wszystkich jednoczesnie w zaleznosci od
miejsca wykonywania badania oraz lokalizacji zmiany.

Postanowilam sprawdzi¢, czy kazde ze stosowanych urzadzen pozwala na jednakowa detekcje struktur
kluczowych w rozpoznaniu czerniaka, raka podstawnokomoérkowego oraz zmian tagodnych. Jako
obrazy referencyjne przyjelam te uzyskane za pomoca wideodermoskopu, z uwagi na jego najdosko-
nalszy system optyczny.

Nie wykazalam réznic w ilosci i jakosci wizualizowanych struktur w obu badanych dermoskopach
recznych. Poréwnujac zas$ obrazy uzyskiwane za pomocg dermoskopoéw recznych i wideodermoskopu
stwierdzitam réznice, aczkolwiek nieistotne statystycznie. Dermoskopy reczne czesciej, niz wideoder-
moskop (p=0,76) uwidacznialy w fagodnych znamionach melanocytarnych obszary szaro-niebieskie,
mogace zostac blednie zakwalifikowane jako bezstrukturalne obszary szaro-niebieskie (rycina 55,56).

W dwoch przypadkach zmian tagodnych dermoskopy reczne nie pozwolily na uwidocznienie dys-
kretnych naczyn krwiono$nych, ktére widoczne bylo podczas badania wideodermoskopem (p=0,81).
Co istotne, pozwolily one na detekcje struktur naczyniowych zaréwno w cm, jak i Bcc.

Obserwacje te majg charakter nowatorski z uwagi na brak w literaturze $wiatowej podobnych donie-
sien. Wykazane rdznice nie byly istotne statystycznie i nie wydaje si¢, aby wplywaly znaczaco na
poprawnos¢ rozpoznan. Obrazy uzyskiwane za pomocg dermoskopéw recznych moga by¢ uznane
za ,bardziej niepokojace”, co z punktu widzenia wczesnej diagnostyki nowotworéw skory moze
wplywac jedynie na ilo§¢ rozpoznan falszywie dodatnich. Przypadki watpliwe mozna rozstrzygac
badaniem wideodermoskopowym, co jednak ze wzgledu na matg dostepnos¢ urzadzen moze by¢
bardziej klopotliwe i kosztochlonne, anizeli diagnostyczne wycigcie budzacego watpliwosci wykwitu.
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Rycina 55: Obraz znamienia melanocytarnego wykonany przez
reczny dermoskop Handyscope FotoFinder. Widoczny obszar o szaro-
niebieskim zabarwieniu.

Rycina 56: Obraz tego samego znamienia melanocytarnego
wykonany przez wideodermoskop FotoFinder Vexia. Nie stwierdza
sig obszaru o szaro-niebieskim zabarwieniu.
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6. WNIOSKI

1. Badanie dermoskopowe charakteryzuje si¢ wysoka czulo$cig i swoistoscig w diagnostyce czerniaka
i raka podstawnokomodrkowego i jest uzyteczne w codziennej diagnostyce tych nowotworéw.

2. Analiza wzorcéw dermoskopowych pozwala na domniemanie grubosci nacieku i wartosci indeksu
mitotycznego w czerniaku oraz podtypu histologicznego w raku podstawnokomérkowym.

3. Badanie teledermoskopowe charakteryzuje si¢ wysoka czutoscig w czerniaku skory, natomiast
znacznie nizsza w raku podstawnokomoérkowym. Teledermoskopia jest uzyteczna w diagnostyce czer-
niaka a jej znaczenie w rozpoznawaniu raka podstwnokoméwkowego skéry wymaga dalszych badan.

4. Wszystkie badane narzedzia charakteryzujg si¢ dobrg mozliwoscig wizualizacji struktur dermo-
skopowych, a wykazane roznice nie wydaja si¢ by¢ istotne z punktu widzenia klinicznego.
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7. STRESZCZENIE

WSTEP.

Z1osliwe nowotwory skory sg najczestszym problemem onkologicznym w populacji kaukaskiej. Der-
moskopia ma ugruntowang pozycje w diagnostyce czerniaka skory. Mniej doniesien poswigconych
jest natomiast jej znaczeniu w diagnostyce nieczerniakowych nowotwordéw skory. Nie przeprowa-
dzono takze dotychczas w populacji polskiej badan zastosowania dermoskopii, widerodermoskopii
i teledermoskopii w diagnostyce tej grupy nowotworow.

CELE PRACY.

Ocena czulosci i swoistoéci badania dermoskopowego w czerniaku i raku podstawnokomoérkowym.
Korelacja obrazéw dermoskopowych z cechami klinicznymi i histopatologicznymi w tych nowotworach.
Analiza poprawnosci rozpoznan stawianych za pomoca badania teledermoskopowego. Poréwnanie
mozliwos¢ wizualizacji okreslonych struktur dermoskopowych za pomoca réznych narzedzi.

MATERIAL I METODY.

Grupe badang stanowilo 540 0s6b, ktére zglosity si¢ do Kliniki Dermatologii, Wenerologii i Alergologii
Gdanskiego Uniwersytetu Medycznego oraz Kliniki Chirurgii Onkologicznej Gdanskiego Uniwersy-
tetu Medycznego z powodu 637 podejrzanych nowotworowo zmian skérnych. Ich wiek wahat sie od
3 do 96 lat, srednio wynosil 54,13 lat. W 28 przypadkach postawiono rozpoznanie zmiany tagodne;j
jedynie na podstawie obrazu klinicznego oraz badania dermoskopowego. W pozostatych przypad-
kach dokonano usuniecia zmian, celem weryfikacji histopatologicznej. Korelacji zostaly poddane
cechy kliniczne, dermoskopowe i histologiczne zmian. Ponadto skonfrontowane zostaty rozpoznania
postawione na podstawie obrazu klinicznego, dermoskopowego i teledermoskopowego.

WYNIKI.

Czuloé¢ badania dermoskopowego w czerniaku wynosi 97,5%, natomiast w raku podstawnokomor-
kowym 95,1%. Swoisto$¢ badania dermoskopowego w czerniaku wynosi 96,3%, natomiast w raku
podstawnokomdéwkorym 92,3%. U pacjentdéw z czerniakami, w ktérych dermoskopowo stwierdzono

obecnos¢ atypowej siatki barwnikowej lub pseudopodiéw/linii promienistych lub nie stwierdzono

obecnosci polimorficznych naczyn grubos¢ nacieku nowotworu wedlug Breslowa statystycznie istotnie

czesciej byta <1 mm. U pacjentéw z czerniakami, w ktérych dermoskopowo stwierdzono obecnos¢
polimorficznych naczyn lub biatego obszaru bezstrukturalnego lub nie stwierdzono obecnosci asy-
metrycznie rozmieszczonych brazowych grudek o réznym ksztalcie i rozmiarze, ani pseudopodiow/
linii promienistych warto$¢ indeksu mitotycznego statystycznie istotnie czesciej byla <1. Podtyp

naciekajacy Bcc wystepowal statystycznie istotnie czgsciej w przypadkach stwierdzenia owrzodze-
nia, podtyp guzkowy Bccwystepowal statystycznie istotnie cze$ciej w przypadkach nie stwierdzenia

owrzodzenia, natomiast podtyp powierzchowny Bcc wystepowal statystycznie istotnie czesciej w przy-
padkach nie stwierdzenia drzewkowato rozgalezionych naczyn oraz owrzodzenia. Czuloé¢ badania

teledermoskopowego w czerniaku wynosi 100%, natomiast w raku podstawnokomérkowym 54,5%.
Dermoskopy reczne czesciej, niz wideodermoskopy uwidaczniaja w zmianach fagodnych obszary
szaro-niebieskie, mogace wptywa¢ na zwigkszenie odsetka wynikow falszywie dodatnich. Gorzej

natomiast, niz wideodermoskop obrazujg struktury naczyniowe.
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WNIOSKI.

Uzyskane wyniki potwierdzaja wysoka czulos¢ i swoisto$¢ badania dermoskopowego w diagnostyce
czerniaka i raka podstawnokomorkowego, a takze mozliwos¢ domniemania na jego podstawie
grubosci nacieku i wartosci indeksu mitotycznego w czerniaku i podtypu histologicznego w raku
podstawnokomoérkowym. Badanie teledermoskopowe cechuje si¢ wysoka czultosciag w czerniaku
i znacznie nizsza w raku podstawnokomdrkowym. Wszystkie badane narzedzia charakteryzuja sie
dobra mozliwoscig wizualizacji struktur dermoskopowych, a wykazane roznice nie wydaja si¢ by¢
istotne z punktu widzenia klinicznego.
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SUMMARY

INTRODUCTION.

Malignant skin cancers are the most common oncological problem in the Caucasian population. Der-
moscopy has a well-established position in the diagnosis of skin melanoma. Less reports are devoted
to its importance in the diagnosis of non-melanoma skin cancer. There have also been no studies on
the polish population about the role of dermoscopy, videodermoscopy and teledermoscopy in the
diagnosis of this group of cancers.

AIM OF THE STUDY.

Evaluation of sensitivity and specificity of dermoscopic examination in melanoma and basal cell
carcinoma. Correlation of dermoscopic images with clinical and histopathological features in these
cancers. Analysis of the teledermoscopic diagnostic accuracy. Comparison of the ability to visualize
specific dermoscopic structures using various tools.

MATERIAL AND METHODS.

The study group consisted of 540 people admissioned to the Department of Dermatology, Venerology
and Allergology at Medical University of Gdansk and the Department of Surgical Oncology at Medical
University of Gdansk because of 637 oncologically suspicious lesions. Their age ranged from 3 to 96
years, on average 54.13 years. 28 cases were diagnosed with benign lesions only on the basis of a clinical
picture and a dermoscopic examination. In other cases, the lesions were excised for histopathological
verification. Clinical, dermoscopic and histological correlations where analyzed. In addition, diagnosis
based on clinical, dermoscopic and teledermoscopic images were verified.

RESULTS.

The sensitivity of dermoscopic examination in melanoma is 97.5%, while in basal cell carcinoma it is
95.1%. The specificity of the dermoscopic examination in melanoma is 96.3%, while in the basal cell
carcinoma it is 92.3%. Patients with melanomas presenting in dermoscopy atypical pigmented net-
work or pseudopods/radial streaming or no polymorphic vessels, statistically more often had cm with
tumor infiltration <1 mm according to Breslow. Patients with melanomas presenting in dermoscopy
polymorphic vessels or white regression structures or no asymmetrically distributed brown globules
of various shapes and sizes nor pseudopods/radial streaming, statistically more often had cm with
mitotic index <1. Infiltrative Bcc subtype was statistically significantly more common in cases with
ulceration, nodular Bcc subtype was statistically more frequent in cases without ulceration, whereas
superficial Bcc subtype was statistically significantly more common in cases without arborizing ves-
sels and ulceration. The sensitivity of teledermoscopic examination in melanoma is 100%, while in
basal cell carcinoma it is 54.5%. Manual dermoscopes more often show gray-blue areas in the benign
lesions, which may have an effect on increasing the rate of false positive results. Vascular structures
are better visualized by a videodermoscope, than by manual dermoscopes.
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CONCLUSIONS.

The obtained results confirmed the high sensitivity and specificity of dermoscopic diagnosis in melanoma
and basal cell carcinoma as well as the possibility of presumption of the thickness of the infiltration
and the value of mitotic index in melanoma and histological subtype in basal cell carcinoma, based
on dermoscopy. Teledermoscopic examination is characterized by high sensitivity in melanoma and
significantly lower in basal cell carcinoma. All examined tools have good visualization capabilities
for dermoscopic structures, and the differences observed do not appear to be clinically relevant.
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