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Praca kazuistyczna

Rak plaskonablonkowy jamy brzusznej o nieznanej pierwotnej lokalizacji — trudnosci

diagnostyczne i leczenie

Squamous cell carcinoma abdominal cavity of unknown primary site — diagnostic difficulties

and treatment

Krzysztof Kowalik', Marta Suchomska', Katarzyna Hetman?, Andrzej Modrzejewski'

'Oddziat Kliniczny Chirurgii Ogolnej, Pomorski Uniwersytet Medyczny, Szczecin (Clinical

Department of General Surgery, Pomeranian Medical University, Szczecin, Poland)

*Oddziat Onkologii Klinicznej, Zachodniopomorskie Centrum Onkologii, Szczecin

Streszczenie

W niniejszym artykule przedstawiono przypadek pacjentki z zaawansowanym rakiem
plaskonabtonkowym o nieznanym punkcie wyjscia. U chorej w bliZnie po wcze$niejszym
cieciu cesarskim stwierdzono przepukline, ktorg poddano plastyce. Usunieto tkanki, ktore
oceniono jako martwice sieci w worku przepuklinowym, nie wykonujgc badania
histopatologicznego usunietych tkanek. Po operacji przez 6 miesiecy utrzymywat sie wyciek
ropy z blizny, ktéra powstata po zabiegu. Po 6 miesigcach stwierdzono guz w podbrzuszu
wielkosci kilkunastu centymetrow. Z brzegu owrzodzenia mieszczacego sie w bliznie
pooperacyjnej pobrano wycinki i okazato sie, Zze guz jest rakiem ptaskonablonkowym. W
badaniu metoda tomografii komputerowej uwidoczniono guz o wymiarach 98 mm x 65 mm %
156 mm. Podjeto leczenie operacyjne polegajace na usunieciu guza i plastyce powtok
brzusznych. Po operacji wdrozono chemioterapie. Do czasu publikacji niniejszego artykutu u

pacjentki nie stwierdzono wznowy miejscowej.

Stowa kluczowe: rak ptaskonabtonkowy; rak o nieznanej pierwotnej lokalizacji; przerzuty;

wezly chlonne; chemioterapia



Abstract

The authors present the case of a patient with advanced squamous cell carcinoma of unknown
starting point. The patient was found to have a hernia in the scar from a previous cesarean
section, which was plastinated. Tissue was removed, which was evaluated as necrosis of the
web in the hernia sac. No histopathological examination of the removed tissues was
performed. After the operation 6 months, the leakage of pus from the surgical scar persisted.
After 6 months, a tumor was found in the lower abdomen several centimeters in size. At the
edge of the ulcer located in the surgical scar, sections were taken and the tumor was found to
be squamous cell carcinoma. On computed tomography examination, the tumor measures 98
mm x 65 mm x 156 mm. Surgical treatment was undertaken involving removal of the tumor
and abdominal plasty. After surgery, chemioterapy was implemented. The patient is so far

without recurrence.

Keywords: squamous cell carcinoma; carcinoma of unknown primary site; cancer metastases;

lymph nodes, chemioterapy

Wstep

Rak o nieznanej pierwotnej lokalizacji (CUP, carcinoma of unknown primary site)
zgodnie z definicjq jest to rak z przerzutami, ktéry wystepuje przy braku mozliwego do
zidentyfikowania pierwotnego miejsca procesu nowotworowego. Miejsce to jest trudne do
ustalenia nawet po przeprowadzeniu doktadnych badan diagnostycznych [1, 2]. CUP czesto
jest diagnozowany w weztach chtonnych [3]. Statystycznie CUP stanowi 3—-5% wszystkich
nowotworow ztosliwych. Rak ptaskonabtonkowy o nieznanym ognisku pierwotnym stanowi
15% CUP [1, 2]. Brak pierwotnego punktu wyjscia raka ptaskonabtonkowego wiaze sie ze
ztym rokowaniem. Sredni czas przezycia w tym nowotworze wynosi 6-9 miesiecy, a wedtug
niektorych autoréw do 36 miesiecy [1-3]. Leczenie polega na podawaniu agresywnej

chemioterapii [1, 2].



Opis przypadku

U 52-letniej chorej wykonano operacje przepukliny w bliznie po wczesniejszym cieciu
cesarskim, jednak od momentu zabiegu obserwowano wyciek ropy z rany. Pacjentka z
powodu niegojacej sie przez prawie pét roku przetoki skérnej w bliznie po przepuklinie
brzusznej zostata przyjeta na Oddziat Chirurgii Ogolnej. W posiewie z rany wyhodowano u
pacjentki Klebsiella oxytoca. Nastepnie z niegojacej sie rany (ryc. 1) pobrano wycinek do

badania histopatologicznego, w ktorym stwierdzono raka ptaskonabtonkowego.

Zlecono badania obrazowe. W wykonanej u pacjentki ultrasonografii pachwin by}t
widoczny pojedynczy hipoechogeniczny wezet chlonny, do 8 mm w osi krotkiej z

prawidlowym unaczynieniem.

Podczas pobytu na Oddziale Chirurgii Ogélnej u chorej wykonano réwniez tomografie
komputerowa jamy brzusznej i miednicy. Stwierdzono rozlegly naciek patologiczny, ktory
obejmowat swoim zakresem cala grubos¢ sciany jamy brzusznej w podbrzuszu. Opisywana
zmiana siegata od spojenia fonowego az 34 mm ponizej poziomu pepka. Zmiana ta miata
wymiary 98 mm x 65 mm x 156 mm. Ponadto opisywany naciek siegat od poziomu skory i
przez tkanke podskorng przechodzit w glagb mie$ni miednicy z zajeciem miesni przedniej
$ciany jamy brzusznej, fragmentami naciekajac otrzewna. W obrebie patologicznej zmiany
stwierdzono zbiorniki ptynowe, obszary martwicy oraz obszary powietrzne w zwigzku z

wytworzeniem sie przetoki skornej.

Zmiana nie naciekata naczyn biodrowych. Wezly chtonne biodrowe zewnetrzne byty
niepowiekszone. Opisywang zmiane stwierdzong w tomografii komputerowej przestawiono

na rycinie 2A, B.

U chorej wykonano rowniez tomografie komputerowq klatki piersiowej, w ktérej nie
opisano jednoznacznie zmian przerzutowych. W ramach konsultacji urologicznej u pacjentki
przeprowadzono cystoskopie, w ktorej nie stwierdzono zmian patologicznych. Konsultacja
ginekologiczna rowniez nie ujawnita zmian patologicznych w narzadach rodnych. W

kolonoskopii nie zaobserwowano nieprawidtowosci.
Zdecydowano o zakwalifikowaniu chorej do zabiegu wyciecia guza.

U pacjentki wykonano rozlegte wyciecie dolnej czesci powlok jamy brzusznej z
guzem podbrzusza wraz z otrzewna, poniewaz podczas zabiegu stwierdzono naciekanie

warstwy przedotrzewnowej. Wycieto guz w zakresie pelnej grubo$ci powlok jamy brzuszne;j.



Rozlegloé¢ zmiany przedstawiono na rycinie 3. Srédoperacyjnie odpreparowano pecherz
moczowy. W Scianie pecherza moczowego nie stwierdzono cech naciekania przez guz. Po
wycieciu guza podbrzusza (ryc. 4) wraz z odpowiednim marginesem zdrowych tkanek
stwierdzono ubytek o wymiarach 20 cm %10 cm w powlokach jamy brzusznej. Zszycie tego
ubytku przez Sciagniecie tkanek byto niemozliwe, dlatego tez wypreparowano przednig
blaszke powiezi miesni prostych brzucha i po jej odwréceniu w formie plastyki typu ,,drzwi”

zamknieto stwierdzony ubytek tkanek, wszywajac na to siatke polipropylenowa.

Przebieg zabiegu by} niepowiktany. W badaniu histopatologicznym wycietego guza
podbrzusza stwierdzono raka ptaskonabtonkowego czeSciowo rogowaciejacego G3. W trzech
weztach chlonnych dostarczonych do badania histopatologicznego nie zaobserwowano zmian
przerzutu raka. Nowotwor wykazywat cechy angioinwazji i jego zaawansowanie zostato

okreslone jako pT4NoMx.

Cztery tygodnie po operacji u pacjentki wykonano pozytonowa tomografie emisyjna
(PET, positron emission tomography), ktéra wykazata obecnosc¢ resztkowych mas
przerzutowych w Scianie jamy brzusznej o wymiarach 31 mm x 20 mm i 23 X 16 mm w
bliznie pozabiegowej oraz obecnosc¢ przerzutowych weztow chtonnych — dwoch biodrowych
zewnetrznych do 9 mm i pachwinowy prawy do 15 mm. Ponadto wyniki badania wskazaty
obszar wzmozonego metabolizmu w okolicy prawych przydatkéw, dlatego tez uznano je za

potencjalny punkt wyjscia procesu nowotworowego.

Jednak w wykonanej u chorej 5 tygodni po zabiegu tomografii komputerowej nie
stwierdzono cech wznowy miejscowej i przerzutow odleglych. Badanie nie wykazato rowniez

zmian patologicznych przydatkéw, dlatego tez wynik PET uznano za falszywie dodatni.

Na dalsze leczenie pacjentka zostala skierowana na Oddziat Onkologii w celu
zastosowania chemioterapii. Chora otrzymata 6 cykli chemioterapii wedlug schematu PF
(cisplatyna 100 mg/m* w pierwszym dniu oraz 5-fluorouracyl 500-1000 mg/m?* w dniach 1.-
4.). Osiagnieto remisje choroby, jednak pacjentka pozostaje w dalszej obserwacji
onkologicznej. W toku diagnostyki u opisywanej chorej nie ustalono pierwotnego punktu

wyj$cia procesu nowotworowego.



Dyskusja

Zgodnie z definicja CUP to przerzuty nowotworu ztosliwego potwierdzone badaniem
histopatologicznym o ztym rokowaniu, ktérego pierwotna lokalizacja nie moze by¢ ustalona
jednoznacznie po przeprowadzeniu doktadnych badan diagnostycznych [4]. CUP stanowi
siodmy co do czestoSci wystepowania nowotwor na Swiecie i czwartg co do czestosci
przyczyne umieralnosci z powodu nowotworéw u mezczyzn i kobiet. Wsrod wszystkich
nowotworow ztosliwych CUP, o réznorodnej charakterystyce biologicznej, stanowi 3-5%
przypadkéw nowotworow ztosliwych [1, 2]. Jest to zréznicowana grupa nowotwordw. Okoto
50% CUP jest rozpoznawanych jako dobrze lub Srednio zréznicowany gruczolakorak z
przerzutami, 30% — jako rak niezréznicowany lub stabo zr6znicowany, pozostate 5% — jako
nowotwory niezroznicowane [5]. Rak ptaskonabtonkowy o nieznanej pierwotnej lokalizacji w
grupie CUP stanowi 15% [5]. Najczestszym miejscem wystepowania raka
ptaskonablonkowego o nieznanym ognisku pierwotnym sa wezly chlonne pachowe,
pachwinowe, Srodpiersie oraz kosc [6]. U opisywanej pacjentki proces nowotworowy zostat
zidentyfikowany w wycietym guzie podbrzusza. W przedstawionym przypadku proces
nowotworowy by} pierwotnie mylnie traktowany jako przepuklina w miejscu po

wczesniejszym cieciu cesarskim.

Aby ustali¢ rozpoznanie CUP, nalezy przeprowadzi¢ wiele badan diagnostycznych.
Szczeg6lng uwage w diagnostyce CUP przywiazuje sie do doktadnego wywiadu lekarskiego.
Réwnie wazne sg: badania przedmiotowe, badania laboratoryjne moczu, krwi, badania na
krew utajong w kale, tomografia komputerowa klatki piersiowej, jamy brzusznej i miednicy,
jak réwniez PET [6]. Tomografia komputerowa nalezy do jednych z podstawowych badan
obrazowych wykonywanych przed zabiegiem operacyjnym w obrebie jamy brzusznej. W
literaturze podaje sie, ze tomografia komputerowa i rezonans magnetyczny charakteryzujq sie
jednak niska (zaledwie 10-23%) wykrywalnos$cia pierwotnego punktu wyjscia procesu
nowotworowego [7]. Dopiero w przypadku nieustalenia punktu wyjscia nowotworu mozna

rozpozna¢ CUP.

W opisywanym przypadku chora byta operowana z powodu przepukliny brzusznej w
bliZnie po wcze$niejszym cieciu cesarskim. Zwracal uwage fakt, Ze usuniete tkanki nie
zostaly przekazane do badania histopatologicznego, co uniemozliwito wczesniejsze

rozpoznanie raka, zanim osiggnat wielko$¢ ogromnego guza.



U opisywanej chorej rana po plastyce przepukliny brzusznej nie goita sie przez 6
miesiecy. Nalezy zaznaczy¢, iz ogolnie przyjete jest, ze jezeli nie uzyska sie zamkniecia rany
w ciggu 6 miesiecy od jej powstania, nalezy pobra¢ materiat do badania histopatologicznego.
Wynika to z faktu mozliwosSci powstania procesu nowotworowego de novo w brzegach

niegojacej sie rany.

W wiekszosci przypadkow CUP stopien ztosliwosci w momencie rozpoznania jest

wysoki, a stopien zroznicowania guza niski (G3) lub stwierdza sie brak zr6znicowania (G4).

Ze wzgledu na trudnosci w wykrywaniu miejsc pierwotnych w procedurach
obrazowych, takich jak tomografia komputerowa, rezonans magnetyczny i PET, bardzo
wazne jest okre$lenie typu histopatologicznego guza. Ocena histopatologiczna CUP jest
ktopotliwa, jednak pozwala na rozpoznanie wstepne potencjalnego miejsca pierwotnego
punktu wyjscia procesu nowotworowego i wdrozenie najbardziej typowego leczenia
onkologicznego dla danego miejsca wystepowania nowotworu [6]. Dane podawane w
literaturze réwniez potwierdzajq niniejszy przypadek, gdyz za pomocg badania
histopatologicznego u opisywanej chorej stwierdzono raka ptaskonablonkowego czesciowo
rogowaciejacego G3. Wezly chlonne przekazane do badania histopatologicznego byly wolne
od przerzutu nowotworowego. Stopien zaawansowania klinicznego procesu nowotworowego

u opisywanej pacjentki ustalono na pT4NoMx.

Zdaniem polskich autorow cytowanej pracy [6] rozpoznanie histopatologiczne jest
najwazniejszym wyznacznikiem leczenia onkologicznego i okre$lenia rokowania. Autorzy tej
pracy podaja réwniez, ze CUP wystepuje czeSciej u mezczyzn, a sredni wiek zachorowania

wynosi 55-65 lat.

Nalezy rowniez zwroci¢ uwage, zZe ocena powszechnie stosowanych markerow
nowotworowych w surowicy w rozpoznaniu CUP, takich jak CA19-9, CA125, SCC-Ag i
CEA, zwykle nie ma warto$ci diagnostycznej w identyfikacji punktu wyj$cia procesu
nowotworowego [1, 4]. Jednak markery nowotworowe moga by¢ wykorzystane do
przewidywania wystapienia nawrotdw i przerzutow raka. U opisywane] pacjentki oznaczono
CA125, CA19-9, CEA oraz HE-4, ktérego poziom by} podwyzszony jako jedynego markera
nowotworowego i wynosit 134 pmol/l. Pozostate oznaczone markery nowotworowe byty

ujemne.

U opisywanej pacjentki w celu poszukiwania ogniska pierwotnego procesu

nowotworowego wykonano PET. Wielu autorow wskazuje PET w diagnostyce CUP jako



bardziej przydatne badanie niz tomografia komputerowa, ktore pozwala na wykrycie 10-35%
ognisk pierwotnych nowotworu [8—-10]. Wedtug literatury PET charakteryzuje sie wysoka
czutoscig (wynoszaca ok. 97%), ale niska swoistoscig (wynoszaca 68%) w wykrywaniu

pierwotnego punktu wyjscia nowotworu [11].

Wyniki PET wykonanej u opisywanej chorej wskazaly obecnos¢ resztkowych mas
przerzutowych w Scianie jamy brzusznej o wymiarach 31 mm x 20 mm i 23 x 16 mm w
bliZnie pozabiegowej oraz obecnos¢ przerzutu procesu nowotworowego w weztach
biodrowych zewnetrznych do 9 mm oraz w wezle pachwinowym prawym do 15 mm, ktérych

nie potwierdzita kontrolna tomografia komputerowa wykonana po zabiegu.

Jak juz wspomniano, przerzuty nowotworowe w CUP najczesciej sa diagnozowane w
weztach chlonnych pachwinowych [6], co rowniez pokazuje niniejszy przypadek. Wyniki
PET u opisywanej chorej wskazaly takze na obszar wzmozonego metabolizmu w okolicy
prawych przydatkow. Na podstawie PET u pacjentki wykazano, ze potencjalny punkt wyjscia
procesu nowotworowego mogg stanowic¢ prawe przydatki. Jednak nalezy pamieta¢, powotujac
sie na dane przedstawione przez innych autoréw, ze PET moze dawac falszywe wyniki [12].
Przykladowo proces zapalny w migdatkach podniebiennych moze btednie wskazywac na
obecnosc¢ raka [8]. Falszywe wyniki sa zglaszane rowniez wtedy, gdy wychwyt uznaje sie za
fizjologiczny [12]. Jednak badanie PET w opisywanym przypadku dato podstawe do
podejrzenia, Ze pierwotnym punktem wyjscia procesu nowotworowego u chorej sa prawe
przydatki. Dlatego po leczeniu chirurgicznym resekcji guza pacjentka zostata skierowana do

osrodka onkologicznego na chemioterapie.

Chora otrzymywata chemioterapie w 6 cyklach z cisplatyny pierwszego dnia oraz 5-
fluorouracylu przez 5 dni w kazdym cyklu, osiagajqc remisje choroby. Pacjentka pozostaje w

obserwacji onkologiczne;j.

W literaturze mozna znalez¢ informacje, ze wiekszo$¢ chorych z rakiem
ptaskonablonkowym o nieznanej pierwotnej lokalizacji otrzymuje leczenie chirurgiczne
uzupehione radiochemioterapig. W schematach chemioterapii stosuje sie leczenie oparte na
platynie, na przyktad karboplatynie, paklitakselu [14] lub cisplatynie [15]. Chemioterapia
oparta na cisplatynie byla wykorzystywana rowniez w niniejszym przypadku. U opisywanej

pacjentki do tej pory w kontrolnych badaniach obrazowych nie stwierdzono nawrotu choroby.

Jak podajq inni autorzy [6], nawr6t miejscowy obserwuje sie w 9—-59%, a przerzuty

odlegle w 3,5-38% przypadkéw CUP. Ryzyko nawrotu zalezy od stopnia zaawansowania



nowotworu, przerzutéw w weztach chtonnych, typu histopatologicznego guza, rodzaju
leczenia oraz obecnosSci dodatnich marginesow po operacji. Ryzyko nawrotu choroby jest
wyzsze wsrod pici meskiej [6]. Najlepiej rokuja chorzy z niskim zaawansowaniem tego typu

raka.

Ciekawa obserwacjg jest zauwazona w piSmiennictwie Swiatowym korelacja miedzy
zakazeniem wirusem brodawczaka ludzkiego (HPV, human papilloma virus) a CUP. Wedhug
danych z literatury CUP zalezny od HPV wystepuje u 22—-74% chorych. Zwiazek ten jest
wiekszy w krajach wysoko rozwinietych [16].

Co do przezycia pacjentow z rakiem ptaskonabtonkowym o nieznanym pierwotnym
punkcie wyjscia autorzy cytowanej tu pracy [18] dowiedli w swoim badaniu, ze 2-letnie

przezycie u chorych z tym rodzajem nowotworu wynosi 60%.

Dotychczas w piSmiennictwie Swiatowym opublikowano jeden podobny przypadek
pacjentki z rakiem plaskonablonkowym $ciany jamy brzusznej o nieznanej pierwotnej
lokalizacji. U pacjentki stosowano chemioterapie co 3 tygodnie przez okoto 6 miesiecy.
Pierwszy cykl chemioterapii u tej chorej obejmowat cisplatyne w dawce 70 mg/m? oraz
paklitaksel w dawce 150 mg/m?, po ktérym u chorej wystapity silne wymioty. Zmieniono
wiec chemioterapie i pacjentka otrzymata siedem cykli karboplatyny (AUC = 5) oraz
kontynuowano podawanie paklitakselu w dawce 150 mg/m®. Po ésmym cyklu chemioterapii
wyniki kontrolnej tomografii komputerowej miednicy wykazaty nawrét w prawej jamie
miednicy, poszerzenie prawego moczowodu i prawostronne wodonercze. U chorej przerwano
wiec chemioterapie i zastosowano paliatywne napromienianie zewnetrzne miednicy dawka
catkowita 45 Gy w 25 frakcjach, 5 dni w tygodniu, w celu likwidacji ewentualnej choroby
resztkowej miednicy. Jednak po radioterapii dawkq 10,8 Gy w 6 frakcjach stwierdzono
przerzuty do watroby i progresje wczesniejszych zmian w miednicy. Pacjentka ta przezyla 10

miesiecy od rozpoznania choroby [18].

W niniejszym przypadku trudno odnies¢ sie do rokowania dotyczacego czasu
przezycia. Ogdlnie rzecz ujmujac, w CUP przy wysokim stopniu zaawansowania mimo

leczenia rokowanie jest zte. Opisywana pacjentka wymaga dalszej obserwacji onkologiczne;j.

Whioski

1. Nowotwor Sciany brzucha moze sugerowac nieodprowadzalng przepukline brzuszna.



2. W przypadkach watpliwych autorzy sugerujq zawsze wykona¢ dokladniejsza diagnostyke
obrazowa, a przede wszystkim tomografie komputerowa jamy brzusznej i miednicy

mniejszej.

3. Z przewlekle niegojacej sie rany (w ciggu 6 miesiecy od jej powstania) nalezy pobrac z jej
brzegow materiat do badania histopatologicznego ze wzgledu na mozliwo$¢ rozwoju procesu

nowotworowego de novo w tej ranie.
4. Wyciete tkanki powinny zawsze zosta¢ przekazane do badania histopatologicznego.

5. Zaawansowany miejscowo olbrzymi guz powlok brzusznych stwarza nie tylko problemy z

jego wycieciem, lecz réwniez problemy z zeszyciem $ciany brzucha.

6. W przypadku raka ptaskonabtonkowego powtok brzusznych oprocz chirurgicznej resekcji

zmiany wskazana jest pooperacyjna chemioterapia.
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Rycina 1. Niegojaca sie rana, z ktorej zaobserwowano wyciek ropy. U chorej doszto do

rozwoju przetoki skornej



IRyc. 2A

Ryc. 2B

Rycina 2A, B. Obraz tomografii komputerowej opisywanego rozlegltego guza podbrzusza (98
mm %X 65 mm X 156 mm). Na rycinie 2B widoczne jest penetrowanie guza przez calg Sciane

jamy brzusznej



Rycina 4. Wypreparowany guz podbrzusza



