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Czerniak w populacji chorych po przeszczepieniu narzadow

Beata Imko-Walczuk' 2, Agnieszka Cegielska3, Janusz Jaskiewicz*,
Alicja Debska-Slizien®, Bolestaw Rutkowski®

Stale wzrastajaca liczba wykonywanych przeszczepien narzadéw, dtuzszy czas utrzymywania sie przeszczepu, a co
sie z tym wiaze, dtuzszy okres immunosupresji, ktérej poddawani sg ich biorcy, skutkuje zwigkszong iloscig nowo-
twordéw rozpoznawanych u pacjentéw po przeszczepieniu. Wsréd nich stwierdza sie zwiekszona zachorowalnos¢ na
nowotwory ztosliwe skéry, w tym czerniaka.

W ponizszym artykule oméwiono wystepowanie czerniaka u biorcdw narzadéw unaczynionych, gdy rozwija sie on
de novo po transplantacji, jako wznowa ognisk leczonych przed transplantacja lub jest wynikiem przeniesienia od
biorcy wraz z przeszczepionym narzadem. Podkreslono, jak wazna jest profilaktyka i wczesne wykrywanie nowotworu
u pacjentéw w stanie immunosupresji, gdyz dynamika rozwoju choroby jest u nich znacznie wieksza i czesciej niz
w populacji ogéinej doprowadza do zgonu.

Malignant melanoma in organ transplant recipients

The increasing number of solid organ transplantations and elongated immunosuppressive treatment causes a hi-
gher incidence of malignancies in organ transplant recipients, including malignancies of the skin, such as malignant
melanoma. The paper discusses cases of malignant melanoma in transplant recipients — lesions that develop de
novo after transplantation, lesions appearing due to the activation of previous malignant melanoma foci and lesions
transmitted from the transplanted organ. We emphasize the significant role of prevention and early diagnosis of
malanoma, as the tumor may have a more aggressive course in immunosuppresed patients.
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Wstep

Czerniak jest jednym z najbardziej ztosliwych nowo-
twordw skéry, stanowigcym najczestsza przyczyne zgonéw
wywotanych nowotworami tej lokalizacji. Wywodzi sie on
zmelanocytéw potozonych w dolnych warstwach naskérka
badz bedacych elementem znamienia, ktére nabyto zdol-
nos$¢ do przemieszczania sie i tworzenia przerzutéw. Bedac
stosunkowo rzadkim nowotworem skéry, charakteryzuje
sie on jednak duza dynamika wzrostu zachorowan. Szacuje

sie, ze w ciggu ostatnich 30 lat liczba zachorowan wzrosta
trzykrotnie [1-3]. W Polsce wspoétczynnik zachorowalnosci
wynosi 4/100 000. Charakteryzuje sie jednak duza dynamika
wzrostu liczby zachorowan.

Do najistotniejszych czynnikéw ryzyka rozwoju czernia-
ka zalicza sie ekspozycje na promieniowanie UV, zaréwno
naturalne jak i sztuczne (solaria) oraz oparzenia stoneczne
szczeg6lnie w dziecinstwie. Istotny czynnik ryzyka stanowi
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rowniez fototyp skory lill (wg Fizpatricka), obecnos¢ duzejilo-
$ci znamion, w tym atypowych oraz predyspozycja genetycz-
na, zwigzana z mutacjami genéw CDKN2A, CDK4 i BRAF [4-6].

Niewatpliwa role, zarowno w zapobieganiu jak i ograni-
czaniu rozwoju czerniaka odgrywa uktad immunologiczny,
stad przypuszczenie, ze pacjenci poddawani immunosu-
presji s3 w grupie zwiekszonego ryzyka rozwoju tego no-
wotworu.

Mechanizmy immunologiczne odgrywaja podstawowe
znaczenie w ochronie przed inicjacja i promocjg rozwoju
czerniaka. Interleukina 2, ktéra jest odpowiedzialna za odpo-
wiedz immunologiczng po podaniu szczepionki przeciwko
czerniakowi, jest znaczaco hamowana przez inhibitory kal-
cyneuryny, standardowo przyjmowane jako cze$¢ leczenia
immunosupresyjnego przez chorych po przeszczepieniach.
Biorac to pod uwage, mozna przypuszczad, ze immuno-
supresja moze znaczaco zwiekszac czestos¢ wystepowa-
nia, ryzyko wznowy i przerzutéw czerniaka u chorych po
przeszczepieniach narzagdowych, a tym samym znaczaco
pogarszac ich rokowanie co do wyleczeniai przezycia. Innym
faktem potwierdzajacym znaczenie mechanizméw immu-
nologicznych w rozwoju czerniaka, jest skuteczno$¢ nowego
leku ipilimumabu, ktéry niedawno zostat zarejestrowany
do leczenia tego nowotworu w Stanach Zjednoczonych.
Ipilimumab to monoklonalne przeciwciato klasy IgG, skie-
rowane przeciwko CTLA4 (cytotoxic T-lymphocyte-asso-
ciated antygen 4). Czasteczka CTLA4 ulega nadekspresji na
aktywowanych limfocytach T i limfocytach supresorowych
oraz hamuje dalsza aktywacje limfocytéw T CD4+ i CD8*.
Ipilimumab jako przeciwciato anty- CTLA4 wylacza ten
mechanizm immunosupresji i umozliwia ciagta stymulacje
limfocytéw T. Wieloosrodkowe randomizowane badania lll
fazy wykazaty istotne statystycznie wydtuzenie przezycia
pacjentéw z zaawansowanym czerniakiem (lll i IV stopien
zaawansowania) leczonych ipilimumabem, zaréwno w mo-
noterapii, jak i w potaczeniu z dakarbazyna.

Czerniak moze rozwina¢ sie de novo ze skéry niezmienio-
nej, badz z istniejgcego wczesniej znamienia melanocyto-
wego. Dla dalszego rokowania bardzo wazne znaczenie ma
rozpoznanie nowotworu w mozliwie jak najwczesniejszym
stadium. W tym celu wprowadzono do oceny klinicznej
zmian melanocytowych rézne skale, w tym skale Fridmana
i wsp. — ABCDE oraz skale Glasgow. Innymi narzedziami,
coraz czesciej wykorzystywanymi przez klinicystow w roz-
poznawaniu tego nowotworu, sa dermoskopia i refleksyjna
laserowa mikroskopia konfokalna skory.

Klinicznie czerniak prezentuje 6 podtypéw, wyodrebnio-
nych na podstawie kryteriéw zaproponowanych przez Clar-
ka i McGoverna, gdzie kluczowe znaczenie ma dtugosc fazy
wzrostu poziomego, poprzedzajacego wzrost inwazyjny [7].
Wyréznia sie wiec czerniaka szerzacego sie powierzchownie,
postac¢ guzkowg czerniaka zodmiang amelanotyczng, czer-
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niaka wywodzacego sie ze ztosliwej plamy soczewicowatej,
postac dystalng czerniaka, czerniaka niesklasyfikowanego
oraz pozostate postacie czerniaka, do ktérych zalicza sie
czerniaka bton $luzowych i pozaskérnego.

Nawroty i przerzuty czerniaka obserwuje sie u okoto
25% chorych, zazwyczaj w pierwszym roku od rozpoznania,
ale bywa, ze i wiele lat pézniej. Ryzyko ich pojawienia sie
zalezy przede wszystkim od gtebokosci nacieku zmiany.
Poczatkowo choroba szerzy sie droga naczyn chtonnych,
a przerzuty odlegte pojawiaja sie w takich narzadach jak
ptuca, watroba, mézg, rzadziej w kosciach i przewodzie
pokarmowym. W Polsce zgony z powodu czerniaka siegaja
50% chorych.

Ostateczne rozpoznanie czerniaka ocenia sie na podsta-
wie badania histopatologicznego usunietej w catosci zmia-
ny. W trakcie badania mikroskopowego oznacza sie réwniez
gtebokos¢ nacieku nowotworowego, wykorzystujac do tego
skale Breslowa, mierzaca w milimetrach grubo$¢ nacieku od
warstwy ziarnistej naskoérka do najgtebszej czesci guza oraz
skale Clarka, oceniajaca naciekanie poszczegdlnych warstw
skory wiasciwej. Skale Breslowa uwaza sie za najwazniejszy
patologiczny wskaznik rokowniczy, gdzie 10-letnie przezycie
obserwuje sie u 95% chorych z guzem o grubosci mniejszej
niz 1 mm, zas u pacjentdw z guzem o grubosci wiekszej niz
3,5 mm odsetek ten spada do 30-50% [7, 8]. Poza grubo-
$cig nacieku, do innych czynnikéw rokowniczych zalicza
sie obecnos¢ (mikro)owrzodzenia ogniska, liczbe mitoz
(w przypadku czerniakéw sklasyfikowanych jako pT1) oraz
obecnos¢ przerzutéw do regionalnych weztéw chtonnych.

Charakterystyka czerniaka w populacji chorych
po przeszczepieniu narzadéw

W porédwnaniu z rakami skory istnieje znacznie mniej
danych na temat czestosci wystepowania czerniaka w po-
pulacji chorych po przeszczepieniu narzadéw. Niewiele
réwniez wiadomo na temat rokowania u biorcéw prze-
szczepodw z czerniakiem, w poréwnaniu z populacjg ogéing
oraz wynikéw odlegtych chorych, ktérzy mieli rozpoznane-
go czerniaka przed przeszczepieniem narzadu. W inicjacji
i promocji czerniaka biorg udziat czynnikiimmunologiczne.
Z tego wzgledu mozemy spodziewac sie wzrostu czestosci
wystepowania czerniaka oraz gorszego rokowania w popu-
lacji chorych po przeszczepieniu narzadéw.

Zagadnienie wystepowania czerniaka u 0séb po prze-
szczepieniu narzadéw nalezy rozpatrywac w trzech aspek-
tach klinicznych: u pacjentéw moze rozwina¢ sie czerniak
de novo po transplantacji, pacjent z czerniakiem w wywia-
dzie moze by¢ biorca przeszczepu, moze réwniez dojs¢ do
przeszczepienia komdrek czerniaka wraz z przeszczepianym
narzadem. Najczestsza sytuacja kliniczng jest wystapienie
czerniaka de novo po przeszczepieniu narzadu lub w miejscu
istniejagcego wczesniej znamienia.



Czerniak wystepujacy de novo u chorych
poddawanych przewlekiej immunosupresji

Czestos¢ wystepowania czerniaka w tej grupie pacjen-
toéw nie jest tak dobrze zbadana, jak ma to miejsce w przy-
padku rakéw skéry. Zwiekszone ryzyko rozwoju rakéw skory
u pacjentéw po przeszczepieniu jest dobrze udokumento-
wane w wielu badaniach i dla raka kolczysto-komdérkowego
(SCQ) jest ono zwiekszone nawet do 250 razy, a dla raka pod-
stawnokomérkowego (BCC) jest 10-krotnie wieksze. Cze-
stos¢ wystepowania de novo czerniaka u pacjentéw po prze-
szczepieniu narzaddw nie zostata jednoznacznie okreslona.
Stopien ryzyka nie jest doktadnie znany i bywa opisywany
od identycznego ze stopniem w grupie chorych immuno-
kompetentnych az do 12-krotnie zwiekszonego u chorych
po przeszczepieniu narzadu [9-16]. Lindelof i wsp., obser-
wujac historie 5 356 pacjentéw przez 24 lata stwierdzili,
ze tylko u 6 z nich rozpoznano czerniaka, co wskazywato
na brak podwyzszonego ryzyka rozwoju tego nowotworu
w badanej grupie pacjentéw [17]. Sposrdd 2 561 badanych
pacjentdéw po przeszczepieniu nerkii serca (Jensen i wsp.),
w ciggu 30 lat obserwacji u 12 oséb stwierdzono czernia-
ka, co pozwolito wnioskowa¢, ze ryzyko rozwoju czerniaka
jest 3,4 razy wieksze u biorcéw narzaddw [10]. Jain i wsp.
obserwowali grupe 1 000 pacjentéw po przeszczepieniu
watroby przez 8 lat i nie stwierdzili u nich podwyzszonego
ryzyka rozwoju czerniaka (rozpoznano go tylko u 2 pacjen-
téw) [11]. Badania z osrodkéw brytyjskich potwierdzaja
zwiekszone ryzyko rozwoju czerniaka u pacjentéw po prze-
szczepieniu narzadéw. W osrodku oxfordzkim stwierdzono
5-krotny, w populacji irlandzkiej za$ 6-krotny wzrost tego
ryzyka [9, 14, 15]. Okreslono réwniez, ze ryzyko rozwoju
czerniaka u pacjentéw pochodzenia afroamerykanskiego po
przeszczepieniu nerki jest 17,2 razy wyzsze niz w populacji
ogolnej tej grupy etnicznej [16].

Znamiona barwnikowe i czerniak sg czestsze wsrod dzie-
ci po przeszczepieniu narzagdéw, w poréwnaniu z populacjg
dorostych [18-20]. Analiza danych z Cincinnati Transplant
Tumor Registry w latach 1968-1995 wykazata, ze 4% wszyst-
kich czerniakéw wystapito w tym czasie u dzieci, podczas
gdy czerniak u dzieci immunokompetentnych stanowi tyl-
ko 0,3-0,4% wszystkich przypadkéw czerniaka. Czerniak
stanowit 12% wszystkich nowotworéw skoéry u chorych,
ktorzy otrzymali przeszczep w dziecinstwie oraz tylko 5%
wszystkich nowotworéw skéry u chorych poddanych prze-
szczepieniu w wieku dorostym [20].

W 2008 r. Martin i wsp. opublikowali wyniki retrospek-
tywnej analizy danych zebranych z 14 europejskich osrod-
kéw zrzeszonych w SCOPE (Skin Care In Organ Transplant
Patients, Europe). Grupe kontrolng w tym badaniu stanowity
dane pacjentow z czerniakiem zebrane w AJCC (American Jo-
int Committe on Cancer) [21]. Przeanalizowano dane 89 przy-
padkéw czerniaka rozpoznanego u 85 pacjentéw po prze-
szczepieniu narzadéw na przestrzeni lat 1976-2007. Byta

to najwieksza opisana dotychczas w literaturze grupa cho-
rych po przeszczepieniach narzadowych z rozpoznanym
czerniakiem. U dwéch pacjentéw stwierdzono odpowied-
nio 4 i 2 mnogie ogniska czerniaka. Wsréd badanych byto
59 mezczyzn i 26 kobiet, przy czym nie stwierdzono zna-
czacych statystycznie réznic w predylekcji do zajmowania
okreslonych lokalizacji anatomicznych w zaleznosci od pfci.
Sredni wiek, w ktérym przeszczepiono narzady, wynosit
45,3 roku, natomiast sredni wiek rozpoznania czerniaka
stanowit 54 lata. Sredni czas, jaki uptynat miedzy przeszcze-
pieniem a rozpoznaniem czerniaka, to 8,7 roku. Wigkszos¢
pacjentdéw, u ktérych rozwinat sie czerniak, stanowili biorcy
nerki, druga duza grupa byly zas osoby po transplantacji
serca. Tylko jeden z pacjentéw miat obcigzajacy wywiad
rodzinny i byt to pacjent, u ktérego zdiagnozowano cztery
pierwotne ogniska czerniaka. Wystepowanie SCC w prze-
sztosci miato miejsce u 28,5%, a BCC u 26,2% chorych, u kté-
rych rozpoznano czerniaka.

Histologiczna charakterystyka czerniaka byta dostepna
w 91% przypadkdw. 28% przypadkéw rozpoznanych czer-
niakéw stanowity czerniaki in situ, a wrdd postaci inwazyj-
nych dominowat, podobnie jak w populacji ogélnej, czerniak
szerzacy sie powierzchownie (71%). Grubos¢ nacieku w skali
Breslowa byta mozliwa do okreslenia w 93% przypadkdw.
Srednia grubo$¢ guzéw wynosita 1,10 mm, natomiast — gdy
brano pod uwage jedynie formy inwazyjne nowotworu
— wynosita ona 1,51 mm. W 73% przypadkéw grubos¢
nacieku nie przekraczata 1,0 mm. Zauwazono réwniez, ze
czas jaki uptywa pomiedzy przeszczepieniem narzadu a roz-
poznaniem czerniaka koreluje dodatnio zgruboscia nacieku.
Zaleznos¢ ta byta mniej widoczna, gdy z badania wykluczo-
no formy in situ. Na podstawie przeprowadzonych badan
autorzy stwierdzili ponadto, ze $miertelno$¢ pacjentéow
z czerniakiem po transplantacji, rozpoznanym w stadium
T1iT2, jest taka sama jak w grupie kontrolnej; znacznie zas
pogarsza sie, gdy rozpoznawany jest on w stadium T3 i T4.

Z dostepnego pismiennictwa wynika, ze w populacji
ogolnej czerniak powstaje w obrebie wczesniej istnieja-
cych znamion w okoto 25% przypadkoéw [21-24]. Czestos¢
wystepowania znamion atypowych w populacji ogélnej
jest szacowana na okoto 5%, natomiast u chorych z roz-
poznanym czerniakiem na 15% [24-26]. Wsréd chorych
objetych badaniem przez grupe SCOPE az 37% miato zna-
miona atypowe, a czerniak rozwinat sie w obrebie wczesniej
istniejgcego znamienia u 38% [21 ]. Zwigkszona czestos¢
wystepowania znamion barwnikowych, zaréwno typowych
jakidysplastycznych u chorych poddanych immunosupresji,
byta kilkakrotnie raportowana w literaturze i jest niezalez-
nym czynnikiem rozwoju czerniaka w tej populacji [25-33].
Podkresla sie, ze w grupie oséb immunokompetentnych
wystepowanie raka skory jest istotnym czynnikiem ryzyka
wystepowania czerniaka w przysztosci [34-38]. Zostato to
potwierdzone réwniez w grupie biorcOw przeszczepow
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Rycina 1. Czerniak ztosliwy szerzacy sie powierzchownie (SSM)
u chorego po przeszczepieniu nerki

narzadowych badanych przez SCOPE, gdzie udowodniono
znamienny statystycznie zwigzek powstawania czerniaka
zwczesniejszym wystepowaniem rakéw skéry: podstawno-
-komérkowego (BCC) i ptaskonabtonkowego (SCC). Chorzy,
ktérzy mieli zdiagnozowane ogniska raka skéry w przeszto-
$ci, powinni by¢ ogladani pod katem wystapienia czerniaka
co 3-6 miesiecy w wybranej poradni dermatologicznej.
Cechy kliniczne i histopatologiczne czerniaka w grupie cho-
rych poddawanych przewlektej immunosupresji nie réznig
sie zasadniczo od wystepujacych w populacji ogdlnej (ryc.
1, 2). Wszystkie typy histologiczne czerniaka wystepujace
w populacji ogdlnej sa obserwowane u chorych po prze-
szczepieniu narzaddéw. Jedyna rdznica, jaka jest opisywana,
dotyczy lokalizacji pierwotnych ognisk czerniaka. W popu-
lacji ogdlnej czerniak czesciej lokalizuje sie na koriczynach
dolnych u kobiet i na plecach u mezczyzn [38]. W przepro-
wadzonym badaniu przez Imko-Walczuk i wsp. nie uzyskano
takiej predylekcji miejsca zwigzanego z picia, co potwierdza
wyniki innych badan dotyczacych chorych poddawanych
przewlektej immunosupresji [2, 20]. Wynik ten wskazuje na
koniecznos¢ badania dermatologicznego catej powierzchni
skory u kazdego chorego po przeszczepieniu.

Czerniak jako nawrét choroby leczonej
przed przeszczepieniem narzadow

Kwalifikacja do przeszczepienia narzagdéw pacjentow
z czerniakiem jest trudna, gdyz nastepujace po transplan-
tacji leczenie immunosupresyjne sprawia, ze u pacjentéw
tych moze dojs$¢ do ostabienia bariery immunologicznejipo-
wstania mikroprzerzutéw, dotychczas utrzymywanych pod
nadzorem immunologicznym. W amerykanskim badaniu
Penna i wsp. zidentyfikowano 31 pacjentéw z czerniakiem
rozpoznanym przed przeszczepieniem narzadu, z ktérych
u 6 odnotowano wznowe choroby; wszyscy oni zmarli [20].
Pacjenci ci byli wolni od choroby nawet przez okres 10 lat
przed transplantacja. Leveque i wsp. opisali dwa przypadki
pacjentdw, u ktérych rozpoznano czerniaka 522 lata przed
przeszczepieniem; u obu doszto do ponownego rozwoju
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Rycina 2. Czerniak ztosliwy dystalnych czesci koriczyn

nowotworu po transplantacji [22]. Podobne badania opu-
blikowali australijscy naukowcy, ktérzy opisali 3 pacjentow
z czerniakiem rozpoznanym odpowiednio 1,9i 27 lat przed
przeszczepieniem narzadéw oraz u ktérych rozpoznano
czerniaka po transplantacji [39]. W analizie danych przepro-
wadzonych przez Martina i wsp. opisano 9 przypadkoéw pa-
cjentéw z czerniakiem w wywiadzie przed przeszczepieniem
narzadéw. Sredni wiek ustalenia rozpoznania nowotworu
wynosit 44,9 roku; okres pomiedzy postawieniem diagno-
zy a przeszczepieniem narzagdu wynosit Srednio 7,8 roku.
W okresie obserwacji tych pacjentéw, srednio piecioletniej
(od 0,5 do 10,2 roku), nie stwierdzono zgonu bezposrednio
zwigzanego z czerniakiem, co moze wskazywag, ze wczes-
niejsze rozpoznanie tego nowotworu nie dyskwalifikuje
pacjenta od przeszczepu [21].

Na podstawie dostepnych badan nie mozna jedno-
znacznie ustali¢ algorytmu postepowania wobec pacjentéw
z czerniakiem w wywiadzie, kwalifikowanych do przeszcze-
pienia narzadu. Dotychczasowe rekomendacje zalecaja od-
roczenie transplantacji do 5 lat po wyleczeniu nowotworu,
jednak podkresla sie, ze decyzja taka powinna by¢ podjeta
w kazdym przypadku indywidualnie. Niektorzy autorzy po-
stuluja wydtuzenie tego okresu nawet do 10 lat [40].

Czerniak jako wynik przeniesienia
nowotworu od dawcy

Przeszczepienie narzadu moze stanowi¢ droge prze-
niesienia komérek nowotworowych z dawcy na biorce.
Czerniak jest najczestszym nowotworem przenoszonym
w ten sposob, jednoczesnie bedacym najczestsza przyczyna
powstawania przerzutéw odlegtych [23, 40].

W swojej pracy Penn opisat przypadki 20 pacjentéw,
ktorzy otrzymali narzady od 11 dawcéw z czerniakiem [20].
U 16 z nich stwierdzono obecnos¢ przerzutéw, 11 zmarto,
au 1znaleziono ognisko czerniaka w usunietej przeszczepio-
nej nerce. Analizujac przypadki przeszczepiania narzadéow
od jednego dawcy wielu biorcom, przeniesienie nowotworu
obserwowano w réznym odsetku, od 50% do 100% bior-



cow; zawsze wigzato sie to zwysoka Smiertelnoscia [41-43].
W jednym z badan nie zaobserwowano rozwoju zadnego
przypadku czerniaka u pacjentéw, bedacych biorcami narza-
déw od 4 dawcow z czerniakiem w wywiadzie [44]. Historia
dawcéw organdw do przeszczepu z czerniakiem w wywia-
dzie powinna by¢ dokfadnie zbadana, z uwzglednieniem
typu histologicznego i stopnia zaawansowania nowotworu,
a takze badania fizykalnego, majacego na celu wykluczenie
obecnosci utajonych ognisk czerniaka. Przerzuty czerniaka
do médzgu sa czesto btednie diagnozowane jako incydenty
mobzgowo-naczyniowe lub pierwotne nowotwory mézgu.
Z tego tez wzgledu potencjalni dawcy, u ktérych w prze-
sztosci stawiano takie rozpoznania, powinni by¢ doktadnie
przebadani. Pacjenci z czerniakiem w wywiadzie sg dyskwa-
lifikowani jako dawcy. W przypadku rozpoznania czerniaka
u dawcy wszystkie osoby, ktére byty biorcami jego narza-
déw, powinny zosta¢ zidentyfikowane i przebadane. Jesli
jest to mozliwe, leczenie immunosupresyjne powinno by¢
przerwane, a przeszczepiony narzad usuniety. Przypadki
takiego postepowania byty opisane u kilku pacjentéw po
przeszczepieniu nerkiiw jednym przypadku po przeszcze-
pieniu serca [45]. Nowotwér przeniesiony od dawcy lokali-
zuje sie pierwotnie w przeszczepionym narzadzie.

Diagnostyka i leczenie czerniakow
u 0s6b po przeszczepieniu narzadow
Postepowanie terapeutyczne u pacjentdw z czerniakiem
po przeszczepieniu narzadéw nie rézni sie od ustalonego
w przypadku oséb immunokompetentnych. Pierwotng
zmiane usuwa sie chirurgicznie, z marginesem zaleznym
od grubosci nacieku okreslonym w skali Breslow. Rekomen-
duje sie wykonanie biopsji wezta wartownika i wykonanie
limfadenektomii, jesli badanie to jest pozytywne. Pacjenci
z choroba rozsiang powinny by¢ leczeni w specjalistycznych
osrodkach onkologicznych, chociaz trzeba pamieta¢, ze
rokowanie w tym przypadku jest zte. Pojedyncze przerzuty
moga by¢ leczone chirurgicznie badz radioterapia. Nie ma
réwniez jednoznacznego stanowiska, czy redukcja dawki
lekéw immunosupresyjnych poprawia rokowanie pacjen-
tow z czerniakiem i czy jest ona wskazana w kazdym przy-
padku. Niektdrzy autorzy uwazaja, ze zmniejszenie dawki
lekdw immunosupresyjnych nie jest wskazane, zwyjatkiem
pacjentéw z przerzutami. Przez innych autoréw zalecana
jest redukcja leczenia immunosupresyjnego do poziomu
nie prowokujacego odrzucenia przeszczepu. Inng opcja
jest zamiana lekéw z grupy inhibitoréw kalcyneuryny na
inhibitory mTOR (sirolimus, everolimus), ktére — jak pokazuja
badania — wiaza sie ze znacznie mniejszym u tych pacjen-
téw ryzykiem rozwoju rakéw skory [46, 47].

Podsumowanie
Zwzgledu na stale wzrastajaca liczbe chorych poddawa-
nych transplantacji mozna sie spodziewac statego wzrostu

ilosci nowotworéw w grupie chorych po przeszczepieniu
narzadoéw. Starszy wiek pacjentéw kwalifikowanych do prze-
szczepianiaiich dawcéw, jak réwniez dtuzszy czas utrzymy-
wania sie przeszczepionego narzadu, wigze sie z dtuzszym
okresem immunosupresji.

W grupie chorych poddawanych przewlektej immuno-
supresji czerniak zajmuje szczegdlne miejsce, ze wzgledu
na role mechanizméw immunologicznych, odgrywajacych
podstawowe znaczenie w inicjacji i promocji tego nowo-
tworu.

Z uwagi na to, ze nie sg znane efektywne metody lecze-
nia zaawansowanych postaci czerniaka, niezmiernie wazne
jest wykrycie jego pierwotnych ognisk na wczesnym eta-
pie rozwoju. Daje to szanse petnego wyleczenia chorego
po standardowym leczeniu chirurgicznym. Wydaje sieg, ze
jedynie regularne kontrole, prowadzone przez dermatolo-
ga z uzyciem dermoskopu, moga znamiennie zmniejszy¢
$miertelnos¢ z powodu czerniaka ztosliwego i poprawic
rokowanie wsréd biorcow narzadéw. Badania te sg wazne
zaréwno u pacjentow dopiero kwalifikowanych do prze-
szczepienia narzadu, jak i u pacjentéw juz po przeszcze-
pieniu. W tej pierwszej grupie wykrycie obecnosci znamion
dysplastycznych badz wczesnych postaci czerniaka pozwala
na usuniecie niepokojacych zmian przed wtgczeniem lecze-
nia immunosupresyjnego.

Edukacja pacjentéw odgrywa znaczaca role w profilak-
tyce rozwojowi czerniaka. Pacjenci po przeszczepieniu na-
rzadéw powinni by¢ poinformowani o szkodliwym dziataniu
promieniowania ultrafioletowego na skére i o zwiekszonym
ryzyku rozwoju nowotwordw skéry. Powinni zostaé poin-
struowani o prawidtowych sposobach stosowania ochro-
ny przeciwstonecznej, takich jak stosowanie preparatéw
z filtrem przeciwstonecznym (SPF nie mniejszy niz 30),
odpowiedniej odziezy, unikanie nastonecznienia w godzi-
nach potudniowych. Bardzo wazna jest réwniez regularna
kontrola dermatologiczna, obejmujaca ocene catej skory.
Przeprowadzac je nalezy raz w roku, natomiast u pacjentéw
ze stwierdzonymi czynnikami ryzyka rozwoju nowotworu
— czesciej (3-4 razy w roku). Zmiany podejrzane o rozrost
nowotworowy powinny by¢ usuwane i weryfikowane hi-
stopatologicznie.
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