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Trudnosci diagnostyczne w rozpoznawaniu wczesnych
czerniakow — okiem patomorfologa
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PODSTAWY DIAGNOSTYKI

Diagnostyka patomorfologiczna czerniaka opiera sie na
dwdch klasyfikacjach, majacych znaczenie kliniczne i stano-
wigcych podstawe do wyboru metody leczenia. Pierwsza
znich to klasyfikacja Swiatowej Organizacji Zdrowia (WHO,
World Health Organization) z 2018 roku opublikowana przez
International Agency for Researche on Cancer (IARC) i beda-
ca aktualizacja wczesniejszej klasyfikacji z 2006 roku [1].
Przedstawia ona znaczacy postep wiedzy w zakresie pa-
togenezy i zaburzenh molekularnych, bedacych podstawa
do rozwoju czerniaka, ktéry przektada sie na kryteria dia-
gnostyczne i nazewnictwo zmian melanocytarnych. Dru-
ga obowiazujaca klasyfikacja to 8. wydanie z 2017 roku
TNM AJCC (American Joint Committee on Cancer)/UICC
(Union for International Cancer Control) okreslajgca stopien
zaawansowania nowotworu.

Termin,wczesny czerniak”nie ma jednoznacznej defini-
¢ji histopatologicznej, natomiast odnosi sie do czerniakéw
gruboscido 0,8 mm (stopien pT1a wedtug TNM 8 wydania),
w ktérych 5-letnie przezycie wynosi blisko 100% [2]. Dia-
gnoza wczesnego czerniaka wymaga przede wszystkim
od patomorfologa bardzo precyzyjnego badania materiatu
tkankowego. Wskazane jest, aby zbada¢ zmiane melanocy-
tarng w catosci, wykonujac seryjne jej przekroje.

Diagnostyka szczegétowa

Na etapie inicjacji do karcinogenezy czerniaka dochodzi
w wyniku uszkodzenia okreslonego genu w DNA zdrowej
komorki — przez rézne czynniki dochodzi do powstania
pojedynczej mutacji. Kumulacjazmian genetycznych w DNA

komorki prowadzi do przemiany zmutowanej komorki w ko-
morke nowotworowa, posiadajaca zdolnos¢ do dzielenia sie
(namnazania) w niekontrolowany sposdb. Ten etap moze
trwac nawet kilka lat. W ostatnim etapie karcinogenezy
w wyniku procesu namnazania si¢ komdrek nowotworo-
wych i ich réznicowania sie dochodzi do powstania guza
nowotworowego. Nowotwdr nabiera zdolnosci do nacie-
kania tkanek, nasila sie takze proces unaczynienia guza
oraz tworzenia przerzutéw. Proces ten moze trwac od kilku
miesiecy do kilku lat.

Przetozenie etapow karcinogenezy na obraz mikrosko-
powy czerniaka jest trudne i nie jest w niektérych przypad-
kach tak jednoznaczne, jak w nowotworach rozwijajacych
sie w innych narzadach. Nalezy podkresli¢, ze zmiany me-
lanocytarne dostajemy do diagnozy na réznych etapach
ich rozwoju. Klasyfikacja WHO z 2018 roku pomaga nam
kategoryzowac zmiany przedczerniakowe, czerniaka in situ
(przedinwazyjnego) i czerniaka inwazyjnego, ale niekiedy
jest to bardzo trudne lub nawet niemozliwe.

Kluczowa cechga, bedaca podstawa do diagnostyki
histopatologicznej, jest ocena zmian postonecznych (solar
elastosis) z podziatem na trzy stopnie: stopien 1. — od-
powiada pojedynczym widéknom kolagenowym, stopien
2.— peczkom widkien i stopien 3.—charakteryzuje bazofilo-
wa jednorodna substancja bez widocznej struktury wtékien.
Rozpoznanie elastozy oraz dane kliniczne dotyczace wieku
pacjenta i umiejscowienia badanej zmiany uzupetniaja ob-
raz mikroskopowy. Ocena zmian postonecznych w skérze,
ich obecnos¢ lub niewystepowanie, jest kluczowym kryte-
rium obrazu morfologicznego zmian z atypia melanocytow.
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Zmiany fagodne
W grupie zmian tagodnych wymieniane sa znamiona

dysplastyczne rozwijajace sie w skdrze bez zmian postonecz-

nych (lub zmianami postonecznymi matego stopnia) oraz
atypowe znamiona lentiginalne (Lentigo maligna) w skoérze

z cechami elastozy. Znamie dysplastyczne, okreslane kodem

ICD-08727/0 jako zmianatagodna, klinicznie jest kwalifiko-

wane jako zmiana atypowa. W latach 2006 i 2014 Interna-

tional Melanoma Pathology Study Group (IMPSG) okreslita
kryteria diagnostyczne znamion dysplastycznych definiujac:

a. Srednice powyzej 4 mm w materiale utrwalonym i po-
wyzej 5 mm w ocenie klinicznej;

b. obecno$¢ cech swiadczacych o zaburzeniu architektu-
ry z obecnoscia nieregularnych wertykalnie utozonych
gniazd melanocytéw na ztaczu skérno-naskdrkowym
w wydtuzonych jezykach naskérka oraz rozproszonych
melanocytéw bez cech kohezji dochodzacych do gérnych
warstwach naskérka oraz zwiekszong liczbe melanocytéw
dominujacych nad keratinocytami w polu powyzej 1 mm?

c. polimorfizm melanocytow.

Alternatywna zmiana z atypia melanocytéw, stwierdzana

w skdrze z cechami uszkodzenia postonecznego i z polimor-

fizmem wiecej niz kilku melanocytéw, rozpoznawana jest

jako atypowe znamie lentiginalne (Lentigo maligna). Podkre-
slenia wymaga, iz stwierdzenie zmian postonecznych (solar
elastosis) wyklucza rozpoznanie znamienia dysplastycznego.

Progresja
Z progresja zmiany melanocytarnej wiaze sie zdefinio-

wana terminologia. Zaliczane do nich sa:

a. faza wzrostu radialnego dotyczaca atypowych mela-
nocytéw proliferujacych w naskérku dzielaca sie na
podtyp czerniak in situ szerzacy sie powierzchownie
lub lentiginalny;

b. faza wzrostu wertykalnego, w ktérym dochodzi do
inwazji melanocytéw w skérze — odpowiada czernia-
kowi inwazyjnemu z utworzeniem guzka wiekszego niz
ich gniazda w naskérku, zwytaczeniem przypadkow sze-
rzacych sie lentiginalnie w naskérku, w ktérych moze nie
wytworzy¢ sie guzek w skorze (kryteria subiektywne);

c. Superficial atypical melanocytic proliferation of uncertein si-
gnificans (SAMPUS) — odpowiada proliferacji atypowych
melanocytéw w naskérku i powierzchownej warstwie
skory, ale nie spetniajacych kryteriéw rozpoznania fazy ra-
dialnej czerniaka i bez wytworzenia guzka wertykalnego;

d. Melanocytic tumor of uncertain malignant potential (MEL-
TUMP) — odpowiada proliferacji atypowych melanocy-
téw w skdrze zwytworzeniem guzka, ale nie spetniajacych
kryteriow mikroskopowych, pozwalajacych odréznic¢
zmiane tagodna od ztosliwej (kryteria subiektywne);

e. Melanocytoma — odpowiada nowotworowi wywodza-
cemu sie z melanocytéw z wytworzeniem guzka, kto-

Tabela 1. Dziewie¢ drég patogenezy czerniaka wedtug WHO
(2018 rok) [3]

Zmodyfikowana klasyfikacja czerniaka wedtug Klasyfikacji WHO
22018 roku
Dziewiec drog patogenezy

A. Czerniaki rozwijajace sie w skérze z cechami uszkodzenia
promieniami stonecznymi;

I Czerniak szerzacy sie powierzchownie w skorze sporadycznie
narazonej na promieniowanie stoneczne — Superficial spreading
melanoma/low-CSD melanoma

1. Czerniak powstajacy w plamie soczewicowatej w skorze
przewlekle narazonej na promieniowanie stoneczne — Lentigo
maligna melanoma/high-CSD melanoma

IIl. Czerniak desmoplastyczny — Desmoplastic melanoma

B. Czerniaki rozwijajace sie w skorze niekumulujacej
zmian bedacych efektem dziatami promieni stonecznych;
IV. Czerniak Spitz
V. Czerniak dystalny (akralny)
VI. Czerniak bton sluzowych
VII. Czerniak rozwijajacy sie w znamieniu wrodzonym
VIIl.Czerniak w znamieniu btekitnym
IX. Czerniak btony naczyniowej oka

C. Czerniak guzkowy (bez fazy radialnej) nie majacy zwiazku
z wymienionymi powyzej drogami patogenezy

CSD (cumulative solar damage) — przewlekte uszkodzenie przez promieniowanie
stoneczne

remu towarzyszy wzrost komérkowosci, atypii (porow-
nywalna ze znamieniem zwyktym) i prawdopodobny
wzrost progresji (ale pozostajacy jako niski);

f. Melanocytic neoplasm of low malignant potential (provisio-
nal) odpowiada czerniakowi o matym potencjale ztosli-
wosci w momencie diagnozy, ale spetniajgcemu kryteria
mikroskopowe czerniaka inwazyjnego, jak: grubos¢ poni-
zej 1 mm, brak fazy wertykalnej, aktywnosci mitotycznej,
owrzodzenia i regresji oraz wiek, zwykle ponizej 55 lat.

Czerniak inwazyjny

Rozwija sie droga wieloetapowej karcinogenezy
w zaleznosci od: czynnika promujacego karcinegeneze,
zmian w skorze i akumulacji mutacji w genach. Tabela 1
przedstawia dziewiec¢ drég patogenezy czerniaka, w zalez-
nosci od typu histologicznego.
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