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Chirurgia w leczeniu czerniakow

Stawomir Trepka!l, Piotr Rutkowski?, Zbigniew 1. Nowecki?, Janusz Stuszniak!

Chirurgia stanowi najwazniejszy element postepowania diagnostycznego i terapeutycznego u chorych na czerniaki. Najlepsze
wyniki otrzymuje sie przy prawidlowym leczeniu ogniska pierwotnego oraz przerzutow do regionalnych wezlow chionnych.
W ostatnich czterech dekadach przeprowadzono badania z losowym doborem chorych, ktore doprowadzity do osiggniecia
konsensusu odnosnie zakresu leczenia operacyjnego. Za wszystkimi tymi badaniami, bez wzgledu na instytucje, ktore je
prowadzily, stato zalozenie znalezienia najbardziej oszczedzajgcego postgpowania chirurgicznego, dajgcego gwarancje takich
samych wynikow, co postgpowanie bardziej okaleczajgce. Stanowilo to podstawe planowania badar zmierzajgcych do
okreslenia prawidlowego marginesu wyciecia ogniska pierwotnego. Technika wezla wartowniczego zostala obecnie przyjeta
przez wiekszosc¢ osrodkow jako standard, dlatego dokonala si¢ swoista rewolucja w wytycznych dotyczqcych postepowania
z regionalnymi wezlami chlonnymi w czerniakach skory. Postawa ,,czekaj i obserwuj” zostala zastqpiona przez bardziej
selektywne, choc inwazyjne, postepowanie, majqce na celu uzyskanie dokladnych informacji odnosnie stanu regionalnych
wezlow chtonnych. Technika biopsji wezla wartowniczego stanowi praktyczne wykorzystanie wigekszosci naukowych
metod chirurgicznych: jest maksymalnie zachowawcza (w porownaniu do elektywnego wyciecia wezlow chlonnych), jest
precyzyjna i wyrafinowana, i stanowi niezbedny etap, poprzedzajqgcy tak radykalng operacje, jak radykalna uzupeiniajgca
limfadenektomia.

Nie przeprowadzono badar prospektywnych oceniajqcych role i miejsce chirurgii w leczeniu chorych z przerzutami odleglymi
oraz postaci pozaskornych czerniakow.

Surgical aspects of melanoma therapy

Surgery is still the most important treatment modality to guarantee the highest survival ratio of melanoma patients. The
adequacy of the surgical approach is a crucial aspect in face of the initial clinical appearances of the disease. Best results are
obtained with the correct treatment of primary melanomas and lymph node metastases. 1o reach a general consensus on the
surgical indications in terms of extension and timing, a large number of randomized trials have been conducted in the last 3-4
decades. The rationale behind these trials, even if proposed by different institutions on different continents, has been to find
the most conservative surgical approach able to guarantee the same results as those achieved with more aggressive treatment.
This lay behind the design of trials designed to determine the correct excision margin around primary melanomas in the
most important studies. A similar approach has been followed in the preparation of several trials dedicated to the definition
of the importance of performing immediate dissection of the locoregional nodes in view of the absence of clinical evidence
of metastases. Ever since the sentinel node technique has become the standard treatment in a majority of institutions, the
guidelines for the treatment of locoregional nodes have undergone a kind of revolution. In fact the policy of “wait and
see” introduced by the aforementioned trials has been overriden by a more specific and selective even if a more invasive
approach to obtain precise information regarding the status of clinically non-invaded locoregional nodes. The sentinel node
biopsy technique makes use of a majority of scientific surgical tools, is the most conservative (when compared to elective
node dissection), extremely precise and sophisticated and provides crucial data necessary to make decisions regarding the
necessity to perform radical surgery, i.e. therapeutic node dissection. Radical lymph node dissection is recommended in case
of confirmed regional lymph node metastases. However still little is known of the role of surgery in the treatment of patients
with distant metastases and with extracutaneous melanoma.

Stowa kluczowe: czerniak skory, chirurgia, wezly chionne
Key words: melanoma, cutaneous, surgery, lymph nodes

1 Dzial Chirurgii Onkologicznej

Swiqtokrzyskie Centrum Onkologii w Kielcach

2 Klinika Nowotwordéw Tkanek Migkkich i Kosci

Centrum Onkologii — Instytut im. Marii Sktodowskiej-Curie
w Warszawie



Wstep

Nowotwory zlosliwe sa jednym z giéwnych problemow
zdrowotnych w krajach rozwinigtych. W ostatnich la-
tach zachorowalno$¢ na czerniaki gwalttowanie wzrosta,
szczegOlnie w odniesieniu do rasy kaukaskiej. Czerniaki
sa przyczyna wigkszosci zgondw wsrdd chorych na nowo-
twory skory [1, 2].

Leczenie chirurgiczne pozostaje gtoéwna metoda
terapii czerniakdw. Tylko wczesne rozpoznanie w powia-
zaniu z odpowiednim zabiegiem chirurgicznym daje
obecnie szanse na wyleczenie chorych na ten nowotwar.

Zakres zabiegu chirurgicznego zalezy od stopnia
zaawansowania czerniaka, a gtownym celem leczenia
chirurgicznego jest zapewnienie miejscowej i regionalnej
kontroli nowotworu, bez znaczacych zaburzein czynno-
Sciowych i estetycznych.

Celem tej pracy jest przedstawienie aktualnych
zaleceni dotyczacych chirurgicznego leczenia chorych na
czerniaki.

Leczenie chirurgiczne ogniska pierwotnego

Odpowiednie leczenie ogniska pierwotnego pozwala
na osiagniecie skutecznej miejscowej kontroli i moze
zapewnié trwale wyleczenie chorych bez przerzutow.
Istnieja dwa gidéwne czynniki, ktore nalezy wziaé¢ pod
uwage w zwigzku z leczeniem chirurgicznym ogniska
pierwotnego: odpowiednio wykonana biopsja wycinajaca
i radykalne leczenie ogniska pierwotnego czerniaka (tzn.
wycigcie blizny po biopsji wycinajacej) [3-6]. Z drugiej
strony chirurgiczny zabieg powinien by¢ dobrany do in-
dywidualnej sytuacji kliniczne;j.

Biopsja wycinajaca

Prawidlowo wykonana biopsja wycinajagca ma kluczowe
znaczenie w leczeniu czerniakdw, poniewaz potwierdza
rozpoznanie i wytycza sposob dalszego postgpowania
terapeutycznego. Preferowanym rodzajem biopsji podej-
rzanej zmiany skornej jest biopsja wycinajaca (z pewnymi
wyjatkami, patrz ponizej). Kliniczne podejrzenie czernia-
ka moze zosta¢ powzigte po szczegélowym badaniu calej
skory, w oparciu o dobrze znane objawy kliniczne, zawar-
te np. w zasadach systemu ABCD/E lub Glasgow [7, §8].
W zmianach wczesnych (nie spetniajacych ww. kryteriow)
trafno$¢ rozpoznan klinicznych moze by¢ znaczaco po-
prawiona przy zastosowaniu nieinwazyjnej metody, jaka
jest dermatoskopia [9, 10]. Dermatoskopia pozwala na
zwigkszenie czuloSci rozpoznan o 28%.

Gtoéwne cele biopsji wycinajacej ogniska pierwotnego
to potwierdzenie rozpoznania czerniaka w badaniu pato-
logicznym, z pelnym jego mikrostopniowaniem (pT).

Te informacje pozwalajg na okreSlenie podstawo-
wych czynnikdw rokowniczych i decyduja o wyborze
metody dalszego leczenia [11].

Raport patologiczny, opracowany w oparciu o0 wycie-
ta i zbadang calg zmiang, powinien sktada¢ si¢ z dwoch
czesci: makroskopowego opis przestanego materiatu,

a w czesci szczegdlowej (badanie mikroskopowe) powi-
nien zawiera¢ przynajmniej ocen¢ grubosci nacieku wyra-
zona w mm (Breslow), obecnosci lub braku owrzodzenia
na powierzchni zmiany, gtebokoSci naciekania warstw
skory wiasciwej i tkanki podskornej (wediug Clarka)
oraz ocen¢ wskaznika mitotycznego, marginesow chi-
rurgicznych (w mm/cm) i obecnos$ci ognisk satelitarnych.
Inne cechy, ktore powinny zosta¢ uwzglednione w wyniku
badania patologicznego to takze: stopien regresji, obec-
no$¢ nacieku limfocytarnego, typ naciekania, inwazja
naczyn chfonnych, neurotropizm, podtyp histologiczny.

Biopsja wycinajaca wykonywana jest w warunkach
ambulatoryjnych, w znieczuleniu miejscowym nasic¢ko-
wym. Wokot ogniska pierwotnego zmiany skdrnej pode;j-
rzanej o czerniaka nalezy wykonac cigcie eliptyczne,
z makroskopowym marginesem od 1 do 3 mm otaczajacej
skory i z kilkoma milimetrami tkanki podskérnej (nawet
do potowy warstwy tkanki podskornej), nie mozna wyciné
powiezi. Wedtug doswiadczenia autoréw u 90-95% cho-
rych z podejrzeniem czerniakdw skdry mozliwe jest wyko-
nanie tego zabiegu w warunkach ambulatoryjnych.

W przypadku rozlegtych zmian, trudnych do usunig-
cia w znieczuleniu miejscowym z uwagi na lokalizacje lub
rozmiar (np. czerniak z plamy soczewicowatej, czerniak
podpaznokciowy), dopuszczalne jest zastosowanie biopsji
nacinajacej. Takie postgpowanie pozwala na uzyskanie
tylko weryfikacji histopatologicznej, potwierdzajace;j
czerniaka, przed dalszym leczeniem radykalnym. Nie
mozna uzyskac na podstawie tego badania wiarygodnych
wynikOw oceny ogniska pierwotnego (pT).

Obecnie uwaza si¢, ze wykonanie biopsji nacinajacej
nie zwigksza ryzyka powstania przerzutow ani nie pogar-
sza rokowania, jeSli odpowiednie leczenie chirurgiczne
zostanie przeprowadzone w ciggu 4-6 tygodni po tej biop-
sji [12].

Biopsja Scinajaca lub lyzeczkowa nie powinna by¢
stosowana w przypadku zmian skoérnych podejrzanych
o czerniaka, poniewaz techniki te ograniczaja warto$¢
pozyskanych do badania probek. Planujac wykonanie
biopsji wycinajacej nalezy pamigtaé, ze nie powinna ona
utrudnia¢ wykonania ewentualnej biopsji we¢zla wartow-
niczego (przesunigcie plata, cigcie w osi poprzecznej kon-
czyny), jesli pacjent moze by¢ kandydatem do takiego
postepowania w przysziosci.

Radykalne leczenie chirurgiczne ogniska
pierwotnego

Celem radykalnego wycigcia ogniska pierwotnego jest
catkowite usunigcie wszystkich komoérek czerniaka ogni-
ska pierwotnego w celu zabezpieczenia chorego przed
wznowa miejscowa, a w przypadkach bez przerzutéw
— jego wyleczenie.

Planowany zakres radykalnego wycigcia opiera si¢
o hipoteze, ze zakres i czgstoS¢ nawrotow miejscowych
mozna przewidzie¢ na podstawie histopatologicznej
charakterystyki ogniska pierwotnego, a za najwazniejsze
czynniki rokownicze uwaza si¢: grubos¢ nacieku i obec-
no$¢ owrzodzenia.



Zakres leczenia chirurgicznego w pierwotnych
czerniakach stanowil przedmiot dyskusji naukowych
w ciaggu ostatnich lat. Zakres glebokosci wycigcia nigdy
nie byt badany w prospektywnych badaniach klinicznych.
Przeprowadzono natomiast kilka kontrolowanych, pro-
spektywnych badan klinicznych dotyczacych oceny mar-
ginesOw resekcji. Wyniki tych badan pozwolily na ustano-
wienie rekomendacji dotyczacych radykalnego leczenia
chirurgicznego ogniska pierwotnego [13-15]. Obecnie jest
wyjatkowa sytuacja, poniewaz mozna zastosowac stan-
dardy leczenia chirurgicznego pierwotnych czerniakow,
oparte na aktualnych dowodach naukowych.

Az do lat 70., do standardéw leczenia chirurgiczne-
go nalezatlo uzyskanie marginesow radykalnego wycigcia
od 3 cm do ponad 5 cm. Gromadzone przez ostatnie
trzy dekady dane z kontrolowanych badan klinicznych
ograniczyly marginesy wycigcia pierwotnego czerniaka
do wartosci od 1 do 2 cm. Badania te pokazaly, ze we¢z-
sze marginesy wyci¢cia nie maja ujemnego wplywu na
przezycia chorych i czesto§¢ wystgpowania przerzutdw.
Analizy catkowitego przezycia w badaniach z losowym
doborem chorych wykazuja takie same rokowanie dla
czerniakOw po radykalnym wycigciu z waskimi i szerokimi
marginesami. Zalozenie dla wykonywania szerszych mar-
ginesOw wycigcia opieralo si¢ na obserwacji, ze ryzyko
wznow miejscowych korelowalo ze zwigkszong gruboscia
czerniaka. Jednak stwierdzono, ze wigkszoS¢ przypadkow
wznow miejscowych czerniaka [16-18] wykazywala raczej
histologiczne cechy przerzutowania, niz byla spowodo-
wana niecatkowitym lub ,,nieodpowiednim” wycigciem
ogniska pierwotnego. Oznacza to, ze proces powstawania
wznOw miejscowych jest w wigkszoSci poza mozliwoSciami
kontroli chirurga, poniewaz wiaze si¢ z biologiczng agre-
sywnoscia pierwotnego guza nowotworowego (co zalezy
glownie od grubosci nacieku czerniaka i obecnosci owrzo-
dzenia), manifestujaca si¢ jako rozsiew komorek czernia-
ka droga naczyn chlonnych. Obecno$¢ ognisk mikrosa-

telitarnych sugeruje agresywnoS$¢ biologiczng czerniaka
i koreluje z niekorzystnym rokowaniem, analogicznie,
jak w przypadku chorych z przerzutami do regionalnych
wezlow chlonnych [19-22] i dlatego szersze marginesy
chirurgicznej resekcji z pewnoscig nie poprawia wyni-
kow leczenia w tej grupie pacjentdéw. Z drugiej strony
wiadomo, ze nieodpowiednie marginesy moga zwigkszy¢
ryzyko wznOw miejscowych i regionalnych. Moze to mieé¢
wplyw na zmniejszenie przezy¢ catkowitych. Wspotczesna
taktyka postepowania, oparta o przeprowadzone w ciagu
ostatnich trzech dekad badania kliniczne, polega na
znalezieniu najbardziej oszczgdzajacych metod chirur-
gicznych, dajacych takie same dobre wyniki, jak bardziej
rozlegle zabiegi.

W szesciu prospektywnych badaniach klinicznych
z losowym doborem chorych (Tab. I) oceniano wptyw
szerokoSci marginesow wyci¢cia (ustalanych ze wzgle-
du na grubo$¢ pierwotnej zmiany) na przezycia chorych
i powstanie wznowy czerniakéw [23-35]. Zadne badanie
klinicznie nie wykazalo pogorszenia przezy¢ chorych przy
zastosowaniu wezszego, w pordwnaniu do szerokiego,
marginesu radykalnego wyciecia dla czerniakow o kazdej
grubosci.

Whioski, ktore wynikaly z wszystkich badan, byty
podobne — wycigcie czerniakow z wezszymi marginesa-
mi chirurgicznymi zapewnia trwata kontrole choroby,
podobna do obserwowanej w przypadkach bardziej roz-
legtych operacji.

Trzy badania dotyczyly chorych z czerniakami nie
grubszymi niz 2 mm: French Cooperative Group Trial
[23, 24], Swedish Melanoma Group Study [25, 26]
i World Health Organization (WHO) Melanoma Pro-
gram Trial No 10 [27, 28]. Badania French Cooperati-
ve Group na grupie ponad 300 chorych i Scandinavian
Trial obejmujace prawie 1000 pacjentow potwierdzily, ze
w czerniakach o gruboSci nie wigkszej niz 2 mm, osta-
teczny 2-centymetrowy margines wycigcia jest rownie

Tab. I. Badania kliniczne dotyczace chirurgicznych margineséw radykalnego wyciecia w pierwotnym ognisku czerniaka skory

Grubos¢ pierwotnego

Wyniki (réznice

Badanie kliniczne Liczba czerniaka (Breslow) Marginesy Przezycia catkowite (lata) statystyczne dla
chorych (cm) . .
mm przezy¢ catkowitych)

French Cooperative Group 336 <2 2cmys 5cm 87% vs 86% ns

Trial [23, 24] (10-letnie)

Swedish Melanoma Group 989 <2 2cmys Scm 90% vs 93% ns

Study [25, 26] (5-letnie)

WHO Melanoma Group 612 <2 lcmvs 3 cm 87% vs 87% ns

Trial No 10 [27, 28] (10-letnie)

Intergroup Melanoma Surgical 486 1-4 2cmvs 4 cm 80% vs 82% ns

Trial [31-33] (6-letnie)

UK Melanoma Study Group 900 >2 lcmvs 3 cm nie podano, ale generalnie podobne, ns

& BAPS [34] gdyz iloraz hazardu dla zgonéw byt

podobny w obu grupach (5-letni)
Swedish Melanoma 1000 >2 2cmvs4cm  nie opublikowano ostatecznych ns

Trial Group [35]

wynikow, ale wstgpne wyniki
wskazuja na brak réznic (5-letnie)

n.s. nieistotne statystycznie



bezpieczny, jak tradycyjnie stosowany margines o szero-
kosci 5 cm. W badaniu francuskim 10-letni okres prze-
zycia wolnego od nawrotu miejscowego wynosit 85% dla
grupy z 2-centymetrowym marginesem i 83% dla grupy
z marginesem 5-centymetrowym. Nie stwierdzono takze
roznicy w 10-letnim catkowitym przezyciu (odpowiednio
87% vs 86%).

Dlugotrwate obserwacje chorych w badaniu szwedz-
kim réwniez nie wykazaly znaczacych roéznic pomigdzy
badanymi grupami w odniesieniu do przezy¢ wolnych
od wznowy miejscowej i przezy¢ catkowitych. Z kolei
w badaniu WHO Melanoma Program Trial 10 poréwny-
wano marginesy przynajmniej 3-cm z 1-cm (dla ktorych
prawie zawsze pierwotne zamknigcie rany jest mozliwe)
dla czerniakdw skory nie grubszych niz 2 mm. Badanie
to nie wykazalo zadnych roznic dla przezycia catkowi-
tego i wolnego od nawrotu choroby pomig¢dzy obiema
grupami, co pozwolito ostatecznie ustali¢ zalecane mar-
ginesy radykalnego wycigcia jako 1 cm dla pierwotnego
czerniaka o grubosci <2 mm (pT1, pT2). W tym badaniu
u zadnego chorego z pierwotnym czerniakiem o grubosci
<1 mm nie rozwin¢la si¢ wznowa miejscowa po radykal-
nym wyci¢ciu z marginesem tylko 1-cm.

W odniesieniu do czerniakow o poSredniej grubo-
Sci (1-4 mm) 486 dobranych losowo chorych w badaniu
Intergroup Melanoma Surgical Trial [31-33] przydzielo-
no do grupy z 2-cm vs 4-cm marginesami ostatecznego
wyciecia. Nie stwierdzono roznicy pomiedzy grupami
z waskim i szerokim wycigciem pod wzgledem wznoéw
miejscowych (odpowiednio 2,1% vs 2,6%) i przezy¢ cal-
kowitych (odpowiednio 79% vs 81%). W grupie chorych
z 2-cm marginesem przeszczep skory byl konieczny tylko
u 11% chorych, w poréwnaniu z 46% przypadkoéw w gru-
pie z 4-cm marginesem (p<0,001).

Zalecenia dla grupy chorych na czerniaka skory
o grubosci powyzej 4 mm mogg opierac si¢ o jedno bada-
nie nierandomizowane i dwa badania z losowym doborem
chorych. Pierwsze z nich, przeprowadzone przez Heaton
iwsp. [36], bylo nierandomizowane i wykazalo brak wply-
wu marginesOw wyciecia szerszych niz 2 cm na powstanie
wznow miejscowych, przezy¢ wolnych od nawrotu choro-
by i przezy¢ catkowitych u pacjentéw majacych czerniaki
o grubosci >4 mm.

W prospektywnym badaniu z losowym doborem
chorych, przeprowadzonym przez United Kingdom
Melanoma Study Group British Association of Plastic
Surgeons [34], 900 pacjentdéw z pierwotnymi czerniakami
o grubosci przynajmniej 2 mm bylo przydzielonych do
grupy o waskim marginesie radykalnego wyci¢cia — 1 cm
lub do grupy o szerokim marginesie wycigcia — 3 cm.
Calkowite przezycie byto podobne w obu grupach, cho-
ciaz nieznacznie wigcej wznoéw miejscowych odnotowano
w grupie z waskim marginesem (iloraz hazardu wznowy
miejscowej dla marginesu 1 cm wyniost 1,26; p=0,05).
Innym problemem jest to, ze dwie trzecie chorych z grupy
0 marginesie wyci¢cia 3 cm bylo operowanych w znie-
czuleniu og6lnym, w porédwnaniu z jedna trzeciag w gru-
pie z marginesem wycigcia 1 cm (p<0,001). To badanie
potwierdza réwniez hipoteze, ze wznowy zwigzane sa

z biologiczng agresywnoscig czerniaka, poniewaz dlugos¢é
catkowitego przezycia po wznowie miejscowo-regional-
nej byla nizsza w grupie z 3-cm marginesem wycigcia
niz w grupie z 1-cm marginesem wyci¢cia: odpowiednio,
18,5 miesiecy i 27,9 miesi¢gcy. Wznowy miejscowo-regio-
nalne w tym badaniu byly cz¢stsze w grupie o marginesie
1-cm niz w grupie 3-cm, dlatego autorzy zalecili zastoso-
wanie marginesOw radykalnego wycigcia szerszego niz
1 cm dla czerniakow o grubosci powyzej 2 mm. Wyniki
tego badania byly statystycznie istotne tylko wtedy, kiedy
wznowy miejscowe i nawroty w regionalnych wezlach
chionnych oceniano Iacznie.

Na mozliwo$¢ ujednolicenia rekomendacji odno$nie
szerokosci radykalnego wycigcia ogniska pierwotnego dla
chorych na czerniaki o grubosci wigkszej niz 2 mm wska-
zuje najbardziej aktualne badanie: Scandinavian-Baltic
Trial. W badaniu wzigto udzial 936 chorych na pierwotne
czerniaki skory o grubosci powyzej 2,0 mm (pT3, pT4),
dobranych losowo do wyciecia czerniakdw z ostatecz-
nym marginesem 2 cm lub 4 cm. Wstepne wyniki (wyniki
koncowe dotychczas nieopublikowane), zaprezentowane
podczas 6t Word Congress on Melanoma [35], wskazuja
na brak réznic w leczeniu pomiedzy dwoma analizowa-
nymi grupami.

Biorac pod uwage wszystkie analizowane powyzej
badania uzasadniony wydaje si¢ wniosek, ze 2-cm mar-
gines radykalnego wycigcia ogniska pierwotnego jest
wlasciwy dla wszystkich czerniakdéw o grubosci powyzej
2 mm. Natomiast dla czerniakéw o grubosci nie wiek-
szej niz 1 mm margines wycigcia 1 cm jest wystarczajacy.
Dane dla inwazyjnych czerniakéw o grubosci od 1 mm
do 2 mm nie sa rozstrzygajace, poniewaz badania porow-
nujace 1-cm i 2-cm marginesy radykalnego wycigcia nie
zostaly wykonane. Autorzy niniejszego opracowania nie
maja informacji o tym, zeby takie badanie bylo gdziekol-
wiek planowane.

Tab. II. Polskie wielospecjalistyczne zalecenia odno$nie ostatecznego
marginesu radykalnego wyciecia ogniska pierwotnego czerniaka skory
w zaleznoSci od jego grubosci wg Breslowa [37]

Grubo$¢ czerniaka
(wg Breslowa)

Zalecany margines kliniczny
ostatecznego wycigcia

in situ 0,5 cm
<2,0 mm 1cm
> 2,0 mm 2cm

W wielu narodowych wytycznych ustalono, ze 1 cm
margines radykalnego wycigcia moze byC stosowany
u chorych w czerniakach o grubosci wigkszej niz 1 mm
(poparte wynikami badania WHO), szczeg6lnie w regio-
nach anatomicznych ograniczen, zwigzanych z oczeki-
wanymi dysfunkcjami czynnoSciowymi i deformacjami
kosmetycznymi (np. twarz, dystalne czgsci konezyn) [37].
Wezsze marginesy wycigcia czerniakéw umozliwiajg pier-
wotne zamknigcie rany, w wigkszosci przypadkdw zmniej-



szaja potrzebe wykonywania przeszczepow skory oraz
redukuja koszty leczenia pacjentdéw, a ponadto, umoz-
liwiaja uzyskanie lepszych czynnoSciowo i estetycznie
wynikéw, dajac jednoczesnie identyczne wyniki leczenia,
jak w przypadku szerszych wycie¢ miejscowych.

Istnieje kilka podgrup pacjentéw, dla ktorych zale-
cenia dotyczace wykonywania radykalnych wycie€ z zale-
canymi marginesami oparte sg tylko na opinii ekspertow.
Marginesy moga by¢ rowniez modyfikowane w zaleznosci
od indywidualnych warunkéw anatomicznych lub kosme-
tycznych.

W grupie pacjentéw chorych na czerniaki in situ
zalecany jest tylko 5S-mm margines radykalnego wycigcia.
Jednak istniejg pewne dane, ze w niektOrych sytuacjach
takze szersze marginesy moga by¢ uzasadnione [38, 39].

Rozwaza si¢ takze inne niz grubo$¢ i owrzodzenie
cechy ogniska pierwotnego, ktore powinny by¢ brane pod
uwage przy decyzji o wyborze szeroko$ci marginesow
wyciecia czerniakow.

Uwaza sig, ze czerniaki desmoplastyczne maja ten-
dencj¢ do nawrotéw miejscowych i dlatego zaleca si¢
zastosowanie szerokich margineséw ich wyciecia. Bada-
nia Sydney Melanoma Unit tego nie potwierdzaja [40].
Cechy regresji pierwotnego ogniska czerniaka nie zostalty
ustalone jako wiarygodny czynnik rokowniczy i dlatego
nie powinny by¢ brane pod uwage przy podejmowaniu
decyzji o wyborze margineséw radykalnego wyciecia.

Problem giebokosci definitywnego wycigcia ogniska
pierwotnego nigdy nie byl przedmiotem randomizowa-
nych i prospektywnych badan. Sugeruje sig, ze glgbokos§¢
radykalnego wycigcia powinna wynosi¢ przynajmniej
1 cm, chociaz w niektdrych anatomicznych lokalizacjach,
z cienkg tkanka podskorna, takie postegpowanie mogto-
by wymaga¢ wyciecia czeSci migSnia. Dlatego lepiej jest
rozwazac glebokoS§¢ wycigcia czerniaka w odniesieniu do
naturalnej bariery anatomicznej, jaka jest potozona poni-
zej powig¢z. W oparciu o ograniczong liczb¢ badan retro-
spektywnych wydaje si¢ jednak, ze wyciecie lub zachowa-
nie powi¢zi nie ma wplywu na rokowanie [41-43].

Z technicznego punktu widzenia w radykalnym
leczeniu czerniaka mozna wyrdzni¢ dwa gtowne ele-
menty: definitywne marginesy wycie¢cia i rekonstrukcje
powstatego ubytku. Nalezy pamigtac, ze w wigkszoSci
przypadkéw radykalne leczenie chirurgiczne czerniaka
pierwotnego polega na wycieciu blizny po biopsji wyci-
najacej do marginesu ustalonego na podstawie grubo-
Sci guza pierwotnego. Dyskutowane powyzej marginesy
definitywnego wyci¢cia powinny by¢ mierzone we wszyst-
kich kierunkach od linii blizny. Linia ci¢cia powinna
przebiega¢ w kierunku sptywu chionnego i by¢ zblizona
do dlugiej osi konczyny, co obniza ryzyko obwodowego
obrzeku chtonnego (szczegdlnie w przypadku nastgpowe-
go wycigcia weztow pachwinowych). Prawidlowe zszycie
rany zwykle wymaga, aby dluzsza oS eliptycznego nacigcia
byta przynajmniej 3 razy dluzsza niz o$ krotsza (stosunek
szerokosci do diugosci = 1:3). Margines wycigcia w giab
dotyczy takze fragmentu podskérnej tkanki ttuszczo-
wej, ale rutynowo nie obejmuje lezacej pod nig powigzi.
Wigkszos$¢ ran po wycigciu z 1-2 cm marginesem moze

by¢ zamknigta szwem pierwotnym. Niekiedy planowo
preparujemy brzegi rany, zmniejszajac napigcie na jej
brzegach i umozliwiajac ich zblizenie. Natomiast w przy-
padku, kiedy rany nie mozna zamkna¢ szwem pierwot-
nym, stosujemy bardziej ztozone techniki rekonstrukgji:
przeszczepy skory oraz zastosowanie lokalnych i odle-
glych ptatéw. Wolne przeszczepy skory zalecane sa, jezeli
istnieje wigksze ryzyko nawrotow miejscowych (przerzu-
ty in-transit), poniewaz pooperacyjna kontrola miejsca
wyciecia jest wowczas latwiejsza. Przeszczep powinien
pochodzi¢ z innego miejsca, potencjalnie niezagrozo-
nego obecnoScig przerzutdw in-transit (np. przeciwleglte
udo). Przeszczep petnej grubosci skory jest powszechnie
stosowany w obrebie twarzy i rak dla uzyskania lepszych
wynikow estetycznych, i moze by¢ pobrany zza ucha,
z okolicy nadobojczykowej lub z okolicy poddawane;j
otwartej biopsji wezla wartowniczego. Rola mikrogra-
ficznego zabiegu Mohs’a jest kontrowersyjna i general-
nie nie jest rekomendowana przy leczeniu czerniaka.
Wynika to z faktu, ze margines wycigcia zmian stosowany
w chirurgii Mohs’a jest wezszy niz zalecany w przypadku
zmian z duzym ryzykiem nawrotoéw. Mimo, ze chirurgia
mikrograficzna nie jest metoda, ktéra rutynowo stosuje
si¢ w leczeniu czerniakOw, sa jednak kliniczne sytuacje,
kiedy zastosowanie tej metody wydaje si¢ korzystne, np.
w czerniakach zlokalizowanych w miejscach, gdzie stan-
dardowe marginesy sa niemozliwe do uzyskania, takich
jak: powieki, nos czy uszy.

W celu poprawy wynikéw chirurgicznego leczenia
czerniakow w lokalizacji koficzynowej zaproponowano
stosowanie profilaktycznej perfuzji izolowanej (Isolated
Limb Perfussion — ILP) konczyny z uzyciem melfalanu.
Mimo, ze pierwsze retrospektywne badania wykazaly
lepsze wyniki leczenia u pacjentéw z wysokim ryzykiem
nawrotu, to wyniki duzego, prospektywnego, badania
z losowym doborem chorych u 832 ocenianych pacjen-
tow nie wykazaly zadnego wplywu profilaktycznej ILP
na czas wystapienia przerzutow lub calkowite przezycie
i sugerowaly jedynie poprawe kontroli lokoregionalnej
[44-46]. Procedura ta jest kosztowna i towarzyszy jej
znaczna ilo§¢ powiklfan, dlatego profilaktyczna ILP nie
moze by¢ rekomendowana jako leczenie uzupelniajace
po chirurgicznym wycigciu czerniaka o wysokim ryzyku.

Leczenie pierwotnego czerniaka
w szczegOlnych lokalizacjach

Czerniaki wystepujace w szczegOlnych miejscach ana-
tomicznych wymagajq zindywidualizowanego podejécia
chirurgicznego i stanowia wigksze wyzwanie dla klinicy-
sty. Ponadto miejsca te (np. glowa i szyja, stopy, rece,
powierzchnia blony §luzowej) nie byly uwzgledniane
w badaniach klinicznych oceniajacych marginesy rady-
kalnego wycigcia zmiany pierwotne;.

Czerniaki bton §luzowych

Pierwotne czerniaki zlokalizowane na btonie §luzowej sg
bardzo rzadka choroba (mniej niz 3% wszystkich czer-



niakéw [47, 48]), o biologicznie agresywnym przebiegu.
Czerniaki btony §luzowej najczesciej wystepuja na: blonie
Sluzowej gtowy i szyi (ponad 50%), kobiecych narzadach
plciowych (gtéwnie srom; okoto 20%;) okolicach odbytu
(okoto 20%) [49-52]. Najrzadsze sa pierwotne czerniaki
wywodzace si¢ z drog moczowych i zotadka/jelit. Wezesne
wykrycie tych nowotwordw jest trudne ze wzgledu na ich
anatomiczng lokalizacje.

Rozpoznanie musi opierac¢ si¢ na pelnej grubosci
biopsji podejrzanego ogniska, z wyjatkiem matych zmian
odpowiednich dla biopsji wycinajacej. Biopsja wycinko-
wa powinna zawiera¢ reprezentatywng probke z granicy
zmiany, aby pomdc patologowi w rozréznieniu pierwot-
nego czerniaka §luzéwki od przerzutu. Badania w grupie
chorych na czerniaki §luzéwki sg konieczne, poniewaz
mniej niz 20% pacjentéw przezywa 5 lat od rozpoznania.
Ogdlnie przyjeta zasadg postgpowania terapeutycznego
jest proba wycigcia pierwotnej zmiany (niezmienione
marginesy), po ktorej stosowana jest pooperacyjna radio-
terapia, w przypadku stwierdzenia mikro- lub makro-
skopijnych pozostatosci czerniaka oraz zajecia weztow
chtonnych.

Czerniaki bion §luzowych glowy i szyi zajmuja glow-
nie jame¢ nosowa i ustng. Pierwotnym sposobem leczenia
czerniaka §luzowki jest szerokie wycigcie, chociaz 5-letnie
przezycia calkowite pozostaja w granicach 13-22% [53-
56]. Chociaz wiele czerniakdw bton §luzowych leczonych
jest jedynie chirurgicznie, uzupetniajaca radioterapia lub
chemioterapia jest tu czesciej stosowana niz w skornych
lokalizacjach czerniaka [57].

Wsrod czerniakéw kobiecych narzadéw plciowych
najczgsciej wystepuje czerniak sromu [58-63]. Podobnie
do innych czerniakdéw bfon §luzowych zmiany te wyka-
zuja wysoka zdolnos¢ do tworzenia wznéw miejscowych
i odleglych przerzutéw (droga naczyn krwionosnych
i chionnych). Kilka badan, obejmujacych ponad 350
przypadkéw, sugerowalo, ze radykalne wycigcie sromu
(z lub bez limfadenektomii udowo-pachwinowej) nie
poprawia przezycia (zaréwno catkowitego, jak i przezycia
bezobjawowego), w poréwnaniu z bardziej ograniczong
resekcja (szerokie wycigcie lub czeSciowe wycigcie sromu
z odpowiednimi marginesami) [64-68]. Radykalne wyci¢-
cie sromu, w przeciwieistwie do szerokiego wycigcia
miejscowego, zwigzane jest z duzg liczba powiktan, takie
jak obrzek limfatyczny i unikanie stosunkéw seksualnych
po zabiegu w wigkszosci przypadkow, jak rowniez rozej-
Scie rany, przepukling pecherza moczowego, przepukling
odbytu, niemozno$¢ utrzymania moczu, zwezenie pochwy
i dyspareuni¢ (bolesne wspotzycie piciowe). W konse-
kwencji udowodniono, ze zastosowanie szerokiego
wycigcia miejscowego jest rownie skuteczne jak usunigcie
sromu. Szeroko$¢ margineséw wycigcia w czerniakach
sromu jest rzadko okreslana w centymetrach, dlatego jest
to czynnik, ktoérego nie mozna poddac analizie statystycz-
nej. W wickszosci opisywanych przypadkéw czerniaka
pracia dokonywano jego amputacji [69].

W czerniakach narzaddw piciowych nalezy rozwazy¢
wykonanie biopsji wezta wartowniczego.

Wigkszos¢ czerniakéw okolicy odbytniczej powsta-
je ponizej linii grzebieniastej i podobnie jak w innych
czerniakach §luzowki lokalizacja ta powoduje, iz jest
on rozpoznawany w zaawansowanych stadiach [70-75].
Smiertelno$¢ chorych na ten typ czerniakow jest wysoka,
dlatego wigkszos$¢ badaf sugeruje, ze rozlegle zabiegi
maja niewielki wplyw na przezycie chorego. Nie stwier-
dzono znaczacych roznic w przezyciach bezobjawowych
i catkowitych pomig¢dzy chorymi poddanymi amputacji
brzuszno-kroczowej i chorymi, u ktérych wykonano miej-
scowe wyciecie zmiany [76-78]. Chirurgia oszcze¢dzajaca
obejmuje miejscowe wycigcie czerniaka z lub/bez wycie-
cia pachwinowych weziéw chtonnych. Niektore osrodki
zamiast wycig¢cia miejscowego stosujg miejscowe znisz-
czenie guza przy pomocy kriochirurgii lub elektrokoagu-
lacji.

Procedura z wyboru jest szerokie radykalne wycigcie
czerniaka (ultrasonografia moze by¢ pomocna w okresle-
niu zakresu wycigcia), nalezy jednak unika¢ wykonania
trwalej kolostomii. Amputacja brzuszno-kroczowa powin-
na by¢ stosowana tylko w przypadku duzych pierwotnych
guzow, niemozliwych do leczenia przy zastosowaniu
wycigcia miejscowego oraz wznoéw miejscowych z udoku-
mentowanymi przerzutami odlegtymi.

Czerniak podpaznokciowy

Czerniak podpaznokciowy reki i stopy stanowi mniej
niz 1% czerniakdéw skory [79]. Jednym z giéwnych pro-
blemow jest op6Znione rozpoznanie, przyczyniajace si¢
do wystegpowania bardzo zaawansowanych przypadkow.
Tradycyjne zalecenia obejmuja amputacje zajetego palca
[80, 81]. Ostatnie badania sugeruja wykonanie tylko dy-
stalnych amputacji, z zachowaniem funkcji. Takie poste-
powanie nie ma wplywu na przezycia i cz¢stoS¢ nawrotow
[82]. Palce, poza kciukiem, wymagaja amputacji w stawie
mig¢dzypaliczkowym dalszym. Palce stop (poza paluchem)
mozna amputowaé w stawie Srodstopno-paliczkowym,
poniewaz taki poziom amputacji wywoluje jedynie nie-
znaczng dysfunkcje czynnoSciowa.

W jednym z badan, w celu zminimalizowania kalec-
twa, zaproponowano wykonanie ograniczonego wyciecia
miejscowego czerniaka z rekonstrukcja ptatem skérnym
[83].

Czerniaki twarzy i owlosionej skory glowy

W przypadku czerniakdw skory twarzy, mimo braku od-
powiednich prospektywnych badan klinicznych, akcepto-
wane sg waskie marginesy (1 cm lub mniej) radykalnego
wycigcia. Zalecenie to wynika ze specyficznych warunkow
anatomicznych (np. powieki, nos, usta), co moze wigzac
si¢ z upoSledzeniem funkcji z uwagi na obecnos¢ blizny
pooperacyjnej [84, 85]. Czerniak ucha leczony jest po-
przez klinowe wycigcie lub czg¢sciowg amputacje malzo-
winy usznej [86].

Najbardziej powszechnym typem czerniaka na
twarzy u starszych pacjentéw jest czerniak powstaja-
cy w plamie soczewicowatej (LMM) [87]. Z uwagi na



wzglednie duzy rozmiar LMM, bardzo wazne jest okre-
§lenie margineséw (poprzez ocen¢ wzrokowa, derma-
toskopi¢ lub iluminacj¢ pod lampa Wooda). Dostepne
opcje chirurgiczne dla leczenia LMM obejmuja: proste
wycigcie i chirurgi¢ mikrograficznag wedtug Mohsa [88-
90]. Ostatnio przerowadzone badania retrospektywne
na 117 przypadkach LM i LMM, leczonych przy uzyciu
techniki kontrolowanego marginesu wyciecia, wykazaly,
ze Sredni catkowity margines chirurgiczny wymagany dla
wycie¢ LMM wynosit 10,3 mm [91]. Alternatywna opcja
terapeutyczna, oferujaca dobre wyniki kosmetyczne, dla
starszych pacjentdw jest radioterapia. Schematy napro-
mieniania w kilku frakcjach z zastosowaniem margineso6w
7-10 mm okazaly si¢ skutecznym leczeniem, z odsetkiem
nawrotow okolfo 7% [92-95].

Czerniaki gatki ocznej

Czerniaki gatki ocznej najczesciej rozwijaja si¢ w bionie
naczyniowej oka. Stanowig one najczgstsze pierwotne we-
wnatrzgatkowe nowotwory u dorostych i drugi co do cze-
stodci typ pierwotnego czerniaka. Patogeneza, histologia,
naturalna historia i wzorzec przerzutowania (przerzuty
droga krwiono$ng gtéwnie do watroby) czerniaka gatki
ocznej sa catkowicie odmienne od czerniaka skory lub
btony Sluzowej. Czerniak blony naczyniowej nie ma na-
turalnych barier dla giebokiej inwazji, co wynika z braku
warstwy podstawnej blony naczyniowej oka. Jest on klasy-
fikowany jako guz powstajacy z naczyniowki, ciata rze¢sko-
wego lub teczowki oka. W przeciwiefistwie do skérnych
odpowiednikdéw rozpoznanie czerniaka jagodéwki opiera
si¢ gfownie na technikach nieinwazyjnych (oftalmosko-
pia, angiografia fluorescencyjna, ultrasonografia), a nie
na biopsji.

W przesztosci wyltuszezenie galki ocznej bylo lecze-
niem z wyboru, jakkolwiek ostatnie postepy w terapii
umozliwiaja w wielu przypadkach zachowanie oka i reszt-
kowego widzenia, bez uposledzenia kontroli miejscowe;j
nowotworu. Opublikowane badania, oceniajace skutecz-
nos¢ przedoperacyjnej radioterapii przed wyluszczeniem
gatki ocznej, sugerujg niewielkie, ale statystycznie nie-
istotne roznice na korzys$¢ radioterapii uzupelniajace;j
(odpowiednio, 5-letnie przezycie catkowite 62% vs 57%
[96, 97], 15-letnie przezycie catkowite 63,7% vs 51,0%
[98]). Takie postgpowanie opiera si¢ na teoretycznych

przestankach zmniejszenia przez zastosowanie radiote-
rapii mozliwosci wznéw miejscowych i rozsiewu krwiopo-
chodnego. Alternatywa dla wytuszczenia gatki ocznej sa
przede wszystkim r6zne rodzaje radioterapii (naswietla-
nie zewnetrzng wiazka protonéw lub jonéw helu, brachy-
terapia), miejscowa przeztwardowkowa lub przezsiatkow-
kowa resekcja guza, fototerapia laserowa i termoterapia
przezzreniczna laserem diodowym [98-105]. Badanie
Collaborative Ocular Melanoma Study (COMS) [106]
ocenia rozne metody leczenia w grupach: z malymi guza-
mi (<3 mm grubosci), srednimi guzami (3-10 mm gru-
bosci) i 15 mm Srednicy — wyluszczanie vs brachyterapia
i duzymi guzami (wigkszymi niz 10 mm grubosci i 16 mm
Srednicy) — przedoperacyjna radioterapia uzupetniajaca
Iub tylko zabieg chirurgiczny. Przedstawione doswiadcze-
nia z tego i innych badan wskazuja na podobne wyniki,
uzyskiwane po zastosowaniu réznych metod miejscowego
leczenia. Jednakze istotny wplyw na wyniki terapii czer-
niaka btony naczyniowej oka moga mie¢ nowe metody
kontroli ognisk przerzutowych.

Chirurgia regionalnych weziéw chionnych

Regionalne wezly chtonne stanowig najczestsze miejsce
przerzutéw czerniaka i ich chirurgiczne usunigcie moze
by¢ zabiegiem potencjalnie leczniczym, jakkolwiek cze-
sto&¢ przezy¢ rozni si¢ znacznie w stopniu I1I, w zalezno-
$ci od zaawansowania nowotworu.

Biopsja wezla chtonnego wartowniczego

W ciggu ostatniego dziesi¢ciolecia w wigkszosci oSrodkow
onkologicznych biopsja wezta wartowniczego z procedury
badawczej stala si¢ standardem postepowania. Wskaza-
niem do tej procedury jest obecnos¢ ogniska pierwotnego
bez klinicznych, radiologicznych i cytologicznych cech
przerzutéw. Technika ta zastgpita elektywne wycigcie
weztow chlonnych — metodg proponowang przez lata do
oceny i kontroli regionalnego ukfadu chtonnego [107].
Elektywna limfadenektomia wykonywana u chorych na
czerniaki skory nie miata wplywu na wydtuzenie czasu
przezycia tych chorych, lecz niestety byla zwigzana
z duzg liczba powiklian wezesnych i pdznych (Tab. III)
[108-114].

Tab. I11. Prospektywne badania nad elektywna limfadenektomia (ELND) u chorych na czerniaki skory

Badania kliniczne Rok rozpoczegcia/ Liczba Lokalizacja Przezycia Uwagi

[pozycja piSmiennictwa] rok publikacji chorych czerniaka catkowite &
WHO Melanoma Group 1967/1977; 1982 553 konczyny n.s.
Trial Nr 1 [108, 110]
WHO Melanoma Group 1982/1998 227 tutow n.s. w dlugiej obserwacji NO+ vs N1
Trial Nr 14 [111] (p=0,007)
Mayo Clinic Surgical Trial [112] 1972/1978 171 konczyny n.s.
Intergroup Melanoma Surgical 1983/2000 740 cala skora n.s. korzys$¢ odnosza: chorzy <60 r.z,

Trial [113, 114]

1-2 mm wg Breslowa, bez owrzodzenia

n.s. nieistotne statystycznie



Biopsja weztow wartowniczych powinna stanowié
element operacji, podczas ktorej, po biopsji, dokonuje
si¢ radykalnego wycigcia ogniska pierwotnego czerniaka
(wycigcie blizny po biopsji wycinajacej).

Poczatkowo biopsja wezidow wartowniczych wykony-
wana byta tylko technika wybarwiania (pierwotnie zasto-
sowana przez zespot D. Mortona), obecnie stosuje si¢
tzw. metode potrojna: limfoscyntygrafia przedoperacyjna
oraz §rodoperacyjne wybarwianie wraz ze Srddoperacyjng
limfoscyntygrafia.

Nie uzyskano konsensusu odnoS$nie wskazaf do
wykonywania biopsji wezta wartowniczego. W niekto-
rych osrodkach wskazaniem do wykonania tej biopsji jest
grubos¢ ogniska pierwotnego powyzej 0,75 mm, w innych
grubosciag graniczng jest 1 mm wedlug Breslowa [115-
118]. Do biopsji weziow wartowniczych kwalifikowani
sg takze chorzy (bez wzgledu na grubo$¢ czerniaka),
u ktorych stwierdza si¢ obecno$¢ owrzodzenia, indeks
mitotyczny powyzej 1/mm? lub IV/V stopiefi naciekania
wedlug Clarka.

Niepewne sa wskazania do wykonywania tej proce-
dury w cienkich czerniakach z cechami samoistnej regre-
sji. Nie ma wskazan do biopsji weztéw wartowniczych
w przypadku, gdy stwierdzana jest regresja radialna,
natomiast nalezy wykonac tg biopsjg, jesli regresja zaczy-
na si¢ w ognisku czerniaka na giebokosci 1 mm.

W badaniach klinicznych biopsja weztow wartow-
niczych powinna by¢ wykonana w okresie 3 miesigcy od
wykonania biopsji wycinajacej. W praktyce zaden oSrodek
onkologiczny wykonujacy biopsje weziow wartowniczych
u chorych na czerniaki nie wprowadzil rygorystyczne;j
daty, po ktorej te biopsje sa niewykonywane.

Ze wzgledu na fakt, ze procedura ta ma charakter
diagnostyczny, a teoretycznie nie mozna wykluczy¢ prze-
rzutdow u zadnego chorego, w kazdym przypadku, gdy
pacjent wyrazi wolg jej przeprowadzenia i s wskazania
medyczne, powinno si¢ ja przeprowadzic.

W czesci o§rodkéw biopsja weztow wartowniczych
nie jest wykonywana u kobiet w cigzy. W Sydney Mela-
noma Unit wykonuje si¢ t¢ operacje wykorzystujac tylko
technike limfoscyntygrafii Srodoperacyjnej, unikajac przy
tym stosowania barwnika (ze wzgledu na mozliwo$¢ reak-
cji alergicznej po podaniu barwnika).

W niektérych oS§rodkach przeciwwskazaniem do
wykonania biopsji wezléw wartowniczych jest wezesniej-
sze radykalne wycigcie ogniska (blizny po biopsji wycina-
jacej) pierwotnego czerniaka, szczeg6lnie jesli dokonano
przesunigcia platow skornych lub przeszczepow skory
w celu pokrycia rozlegtych ubytkow.

Biopsja wezta wartowniczego jest obecnie najlepsza
metoda, wykorzystywana do oceny stanu regionalnych
wezlow chtonnych, najwazniejszego czynnika w rokowa-
niu i zaawansowaniu chorych na czerniaki skory.

Nie okreS§lono natomiast wartoSci terapeutyczne;j
tej procedury. W celu uzyskania rozwigzania tego nur-
tujacego problemu przeprowadzono wielooSrodkowe
prospektywne badanie — Melanoma Selective Lympha-
denectomy Trial 1 (MSLT-I), koordynowane przez John
Wayne Cancer Center [119]. Wstepne wyniki analizy

potwierdzily, ze metoda ta ma istotne znaczenie diagno-
styczne i prognostyczne. Nie wykazano poprawy przezy¢
do wznowy i przezy¢ catkowitych w calej analizowanej
grupie chorych poddanych biopsji weziow wartowniczych,
w poréwnaniu do grupy poddanej obserwacji. Jednakze
w podgrupie chorych z obecnymi przerzutami do wezloéw
chtonnych przezycia 5-letnie byly znamiennie wigcksze
wsrdd chorych, ktorzy zostali poddani natychmiastowej
limfadenektomii w przypadku stwierdzenia przerzutu do
wezla wartowniczego, w poréwnaniu z chorymi poddany-
mi takiemu leczeniu pdzniej, z powodu wykrycia klinicz-
nie jawnych przerzutéw (72,3% vs 52,4%; p=0,04).

Przed rozpoczeciem leczenia chorych na czerniaki
z zastosowaniem procedury biopsji wezta wartownicze-
go wymagana jest bliska wspoipraca miedzy lekarzami
roznych specjalnoSci. Na podstawie przeprowadzonego
badania MSLT I stwierdzono, ze procedura moze by¢
stosowana w podobny sposob w réznych osrodkach, jedy-
nym warunkiem jest wypracowanie wiasciwej organizacji
pomiedzy specjalista medycyny nuklearnej, chirurgiem
wykonujacym operacje i patologiem oceniajacym pobra-
ne wezly wartownicze [120].

W ciagu ostatnich dziesigcioleci technika limfo-
scyntygrafii zostata dokladnie opracowana, co pozwolito
na wykorzystanie jej w biopsji wezlow wartowniczych
[121-131]. Limfoscyntygrafia srédoperacyjna poprawia
znamiennie czulo$¢ i swoisto$¢ badania, dlatego bez
zastosowania ,,metody potrdjnej” nie powinno wykony-
wac si¢ biopsji wezta wartowniczego [132-136]. Limfo-
scyntygrafi¢ przedoperacyjna wykonuje si¢ w zaktadzie
medycyny nuklearnej na 2 do 24 godzin przed planowa-
nym zabiegiem chirurgicznym. W zaleznoSci od oSrodka
do wykonania tego badania stosuje si¢ rdzne rodzaje
nosnika izotopu. Izotopem wykorzystywanym w badaniu
limfoscyntygrafii sSrodoperacyjnej jest * ™Tc. Okres polo-
wicznego rozpadu % ™Tc wynosi 6 godzin, a jego energia
promieniowania gamma 140 keV. Te wiaSciwosci oraz
niska cena sprawiaja, Ze jest on najczesciej stosowanym
izotopem promieniotworczym w medycynie nuklearnej.

Najczesciej wykorzystywanymi no$nikami % ™Tc
sa: koloid antymonowy, albumina ludzka lub dekstran.
Obecnie do limfoscyntygrafii najczesciej wykorzystuje sie
nanokoloidy, tzn. czastki o wielkosSci od 10 do 100 nm.
Takim preparatem jest np. Nanocoll®, ktorego czastecz-
ki maja wielko$¢ < 80 nm. Podczas badania podaje si¢
radiofarmaceutyk o aktywnosci 1,2 mCi w 3-4 wktuciach
Srodskornych. Aktywno$¢ podawanego w diagnostyce
weztow wartowniczych radiofarmaceutyku stanowi 1/20
aktywnoSci potrzebnej do scyntygrafii koSci. Rejestracje
badania dynamicznego przeprowadza si¢ w odst¢pach
30 sekundowych przez 20 minut natychmiast po poda-
niu radiofarmaceutyku. Po dwoch godzinach od podania
leku wykonuje si¢ tzw. badanie planarne. Scyntygraficzna
metoda oceny sptywu chlonki jest prosta, wymaga jednak
bardzo starannego wykonania oraz, w przypadku nieuwi-
docznienia weziow, przedtuzenia badania.

Dla tutowia, glowy i szyi nalezy wykonywa¢ obrazy
w projekcji przednio-tylnej i bocznej, w celu lokalizacji
wszystkich weztow wartowniczych [137-140]. W niekto-



rych oSrodkach rzut wezta wartowniczego na skorze cho-
rego jest precyzyjnie oznaczany przez lekarza medycyny
nuklearne;.

W zaleznosci od doswiadczen oSrodka i mozliwoSci
organizacyjnych po 4-24 godzinach od wykonanej limfo-
scyntygrafii zespot chirurgiczny przystepuje do operacji.
Biopsje weztéw wartowniczych wykonuje si¢ w znieczu-
leniu ogo6lnym, tylko niektore osrodki wtoskie preferuja
operacje przy wykorzystaniu nasigkowego znieczulenia
miejscowego. Barwnik (Patentblau V lub Limphalazurin)
w iloSci okofo 1 ml podawany jest Sroédskornie, wokot bli-
zny, w tych samych miejscach, co radiofarmaceutyk [126,
141]. W celu uniknigcia ryzyka pozostawienia trwalego
tatuazu unika si¢ podawania barwnika podczas biopsji
w obszarze glowy i szyi.

Jak dotychczas nie ustalono jednoznacznej Srddo-
peracyjnej definicji wgzla wartowniczego. Generalnie
przyjmuje si¢, ze wezly wartownicze to wszystkie wybar-
wione wezly chtonne, oraz te, ktére gromadza izotop.
W wigkszosci osrodkow za wezly wartownicze uznaje si¢
wezly wykazujace trzykrotng wartoS¢ promieniowania
tzw. tla sptywu chtonnego, czyli wartos$¢ radioaktywnosci
wskazywanej przez gamma-kamer¢ po usuni¢ciu weztow
chionnych.

Tuz przed nacigciem skory, chirurg powinien spraw-
dzié, czy topograficzny rzut wzmozonej radioaktywnosci,
wykrywanej sonda gamma, odpowiada miejscu zazna-
czonemu na skdrze. Miejsce nacigcia skéry powinno
uwzgledniaé hipotetyczny przebieg linii cigcia do limfa-
denektomii.

Sonda gamma jest niezwykle przydatna do stwier-
dzenia resztkowej radioaktywnosci w operowanej okolicy.
Jej zastosowanie moze by¢ trudne, gdy pierwotne ogni-
sko lezy bardzo blisko regionalnych weztéw chionnych.
W przypadku gdy blizna rzutuje si¢ na wezly chionne
dorzecza splywu, pomocne okazuje si¢ wycigcie jej przed
zakonczeniem biopsji weztéw wartowniczych.

W przypadku Srédoperacyjnego zastosowania
gamma-kamery i metody ,,potrdjnej” odsetek wykrytych
SN, wedlug réznych publikowanych danych, zbliza si¢ do
100% [133, 135, 142].

Po zakonczeniu operacji wezly wartownicze przesy-
fane sa w celu wykonania standardowego badania histo-
patologicznego. Nie zaleca si¢ wykonywania badania
Srodoperacyjnego wezlow wartowniczych [143-149]. Jak
dotychczas nie ustalono definicji mikroprzerzutu (analo-
gicznie do weziéw chtonnych wartowniczych w raku sutka
[150]), dlatego bardzo wazne jest zidentyfikowanie nawet
najmniejszego skupiska komdrek czerniakowych w obre-
bie wezta wartowniczego. Z badan Van Akkooi i wsp.
[150] wynika, ze w grupie chorych, u ktorych stwierdza
si¢ przerzuty do wezidéw wartowniczych o wielkosci poni-
zej 0,1 mm, obserwowano w ciagu 5 lat przerzuty odlegte
u 6% chorych, czyli poréwnywalnie do grupy chorych bez
stwierdzanych przerzutow.

Przerzuty do wezlow wartowniczych stwierdza sig
u okoto 20-30% chorych poddanych tej procedurze. Prze-
rzuty do wezlow wartowniczych sa wskazaniem do wyko-
nania uzupelniajacej radykalnej limfadenektomii [151].

U okoto 20% chorych w materiale po radykalnej limfa-
denektomii stwierdza si¢ przerzuty do weztéw chtonnych
niewartowniczych. Jak dotad nie udato si¢ okresli¢ cech
przerzutéw w wezle wartowniczym, ktére mialyby wplyw
na mozliwo$¢ wystapienia przerzutéw w weztach niewar-
towniczych operowanego splywu.

Radykalna limfadenektomia

Wycigcie wezidéw chionnych jest jednym z podstawo-
wych leczniczych zabiegéw chirurgicznych u chorych
na czerniaki. Operacja ta wykonywana jest najczesciej
w splywach chtonnych szyi, pachy i pachwiny. U niewielu
chorych stwierdza si¢ przerzuty w obrebie dotu podko-
lanowego lub tokciowego. Radykalna limfadenektomia
jest obecnie standardem postgpowania we wszystkich
przypadkach przerzutéw do regionalnych weztow chion-
nych, potwierdzonych cytologicznie (biopsja aspiracyjna
cienkoigtowa [BAC]) lub histologicznie (pozytywny wynik
biopsji wezta wartowniczego lub biopsji wycinajacej wezly
wyczuwalne klinicznie, w przypadkach, gdy wyniki BAC
sa niejednoznaczne). Przed limfadenektomia nalezy wy-
kona¢ staranng ocen¢ chorego w celu identyfikacji ewen-
tualnych przerzutow odleglych.

Limfadenektomia musi by¢ zabiegiem radykalnym,
a jednocze$nie jak najmniej okaleczajacym. Tradycyjne
postepowanie chirurgiczne obejmuje usuwanie weztow
chionnych z 5 poziomdédw w obrebie szyi, z 3 poziomoéw
w zakresie pachy, a takze wezléw chtonnych powierz-
chownych i glebokich pachwinowo-udowych i biodrowo-
zastonowych.

Limfadenektomia szyjna obejmuje wyciecie weztow
z 5 pozioméw. Slinianka przyuszna wchodzi w sktad pre-
paratu w przypadku, gdy czerniak lokalizuje si¢ na twarzy
lub owtosionej skorze glowy, pomigdzy okiem i okoli-
ca wyrostka sutkowatego. Nie wszyscy jednak badacze
wykonuja wycigcie pigciu poziomoéw weztdw, jesli ogni-
sko pierwotne polozone jest w znacznej odlegtosci, np.
oszczedzenie wezlow podbrédkowych i podzuchwo-
wych (poziom I), gdy przerzuty leza w tylnym trojkacie
(poziom V). Ta sama koncepcja moze by¢ zapropono-
wana w przypadku okolicy pachwinowej: wezly biodro-
wo-zaslonowe nie sg usuwane przez wszystkich chirur-
gow, w zwiazku z przekonaniem, ze wycigcie przerzutow
weztowych miednicy nie zmienia rokowania u pacjentéw
z czerniakiem, zwigksza za$ ilo$¢ trwatych powiktan. Nie
zgadzamy si¢ z podejSciem, ze odleglym powiklaniem tej
operacji jest wigkszy obrzek chlonny koficzyny, ponie-
waz w naszej opinii jest on identyczny, niezaleznie od
tego, czy limfadenektomia odnosi si¢ tylko do pachwiny,
czy obejmuje rOwniez miednicg, podczas gdy postepu-
jace zmiany w weztach miednicy powoduja konieczno$¢
ich usunigcia w pdzniejszych, znacznie trudniejszych
chirurgicznie warunkach. Jak dotad, limfadenektomia
pachwinowo-biodrowo-zastonowa powinna by¢ uznana
za standard postgpowania w czerniaku skory, z wyjatkiem
specjalnych badan klinicznych [152].
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Leczenie wznowy miejscowej
Wznowa miejscowa/satelitoza

Historycznie zmiany satelitarne zostaly zdefiniowane jako
zajecie skory w odlegtosci do 2 cm od ogniska pierwotne-
go, jednak w rzeczywistoSci moga to by¢ zmiany trudne
do odroéznienia od przerzutdw in-transit, poniewaz oba te
zjawiska stanowia forme rozprzestrzeniania si¢ czerniaka
drogami chtonnymi (stopien III), charakteryzuja si¢ ztym
rokowaniem i powinny by¢ traktowane w podobny sposéb
(patrz: nizej). Wznowy miejscowe i przerzuty in-transit/sa-
telitoza moga by¢ analizowane tacznie, poniewaz w wielu
analizach tych podgrup chorych wykazano podobne ro-
kowanie, jak rowniez ponowny wzrost komorek czernia-
ka, okreslanych jako wznowa miejscowa, jest zwigzany
z rozprzestrzenianiem si¢ komodrek guza pierwotnego
do otaczajacych naczyn chtonnych, wiec mikrosatelitoza
staje si¢ makrosatelitoza i wznowa miejscowa jest forma
przerzutu in transit [153].

Przerzuty in transit

Przerzuty in-transit to przerzuty drogg naczyn chtonnych
do skory lub tkanki podskornej, pomigdzy ogniskiem
pierwotnym a we¢ztami chfonnymi regionalnego spltywu.
W chwili powstania tych nawrotéw mamy do czynienia
z bardzo trudng klinicznie sytuacja. Podstawowym sposo-
bem leczenia jest wykonanie resekcji tych zmian z margi-
nesem mikroskopowo wolnym od utkania czerniaka (nie
udowodniono korzysci z wykonywania szerszych margi-
neséw). W przypadku zmian in-transit zlokalizowanych
na konczynach nie zaleca si¢ wykonywania amputacji,
gdyz tak rozlegte i radykalne leczenie nie ma wplywu
na poprawe przezy¢. W przypadku nawrotu przerzutow
in-transit, jeSli jest to technicznie wykonalne, wskazane
jest ponownie ich wycigcie. W przypadku bardzo licznych
zmian, ktore nie mogg zosta¢ usuniete chirurgicznie,
mozna zastosowac laserowg termoablacj¢. CzgstoS¢ na-
wrotdw po zastosowaniu tego leczenia jest bardzo wyso-
ka. Technika ta jest ograniczona do zmian mniejszych niz
1 cm Srednicy.

Inne metody leczenia miejscowego, jak radioterapia,
krioterapia, immunoterapia miejscowa, elektrochemiote-
rapia, mogg by¢ stosowane w wyjatkowych sytuacjach.

Technika stosowang od lat 50. XX wieku, w przypad-
ku licznych przerzutow in-transit, jest izolowana perfuzja
konczynowa (ILP) z uzyciem melfalanu i TNF-o (czynnik
martwicy guza), wykonywana w hipertermii [154]. Licz-
ne badania wykazaly wysoka skuteczno$¢ tej procedury
w odniesieniu do miejscowej kontroli konczynowych
przerzutdw in-transit [155-161]. Jedyna proba z losowym
doborem chorych, dotyczaca izolowanej perfuzji konczy-
ny z melfalanem + TNF-a, nie wykazata istotnych réznic
w calej grupie, ale w podgrupie pacjentéw z zaawansowa-
nym czerniakiem calkowita remisja po zastosowaniu ILP
z melfalanem + TNF-o wyniosta 58% w poréwnaniu do
19% w grupie, gdzie w ILP zastosowano jedynie melfa-
lan. Adiuwantowa ILP po wycieciu przerzutow in-transit

nie wykazata zadnego wplywu na wydtuzenie catkowitego
czasu przezycia [162].

Techniczng odmiang ILP jest metoda izolowanej
infuzji koficzynowej (ILI), zaproponowana przez badaczy
australijskich [163].

Obie techniki (ILP i ILI) moga by¢ powtdrzone
w wybranych przypadkach. Chociaz izolowana perfuzja
koficzyny z melfalanem w hipertermii pozwala na osia-
gnigcie bardzo dobrych odpowiedzi u chorych z przerzu-
tami in-transit, to ostateczne rokowanie u tych pacjentow
jest zle; odsetek 5-letnich przezy¢ calkowitych wynosi
20-32%.

Leczenie przerzutow do narzadow odleglych

W wybranych przypadkach przerzutow odleglych mozna
zastosowac leczenie chirurgiczne. Najczg¢sciej usuwane sg
pojedyncze, tatwo dostepne guzki skory lub tkanki pod-
skornej. W niektorych, szczegdlnych przypadkach mozna
wykonywac usunigcie przerzutdw do narzadéw wewnetrz-
nych [164]. Najwazniejszym celem jest, aby zmiana zo-
stata usunigta catkowicie (termin ,,radykalnie” nie moze
by¢ zaproponowany w IV stadium czerniaka) i aby jako$¢
zycia chorych nie ulegta pogorszeniu w dtuzszym okresie
czasu (w stosunku do §redniej dlugoSci zycia, wynoszacej
mniej niz rok).

Nie ma badan prospektywnych dokumentujacych
uzyteczno$¢ chirurgicznego leczenia wybranych (jedne-
go lub kilku) ognisk czerniaka u chorych z rozsiewem
choroby. Decyzja o takim leczeniu powinna by¢ indywi-
dualizowana.

Nie podlega dyskusji wykonywanie operacji ,,ratu-
jacych zycie” w przypadku np. krwawienia z przewodu
pokarmowego, perforacji, niedroznosci nawet u chorych
z licznymi ogniskami przerzutowymi.

Dyskusja, przyszle kierunki badan

Wiasciwe leczenie chirurgiczne chorych na czerniaki jest
najistotniejszym elementem, majacym wplyw na natu-
ralng histori¢ przebiegu tej choroby od chwili jej rozpo-
znania. Chirurgia spelnia zasadnicza role w poczatko-
wych stadiach choroby, tj. wycieciu ogniska pierwotnego
i usunieciu w odpowiedni sposob przerzutéw miejsco-
wych i regionalnych. Z drugiej strony celowos¢ leczenia
chirurgicznego przerzutdéw odleglych nigdy nie zostata
potwierdzona w badaniach prospektywnych.

Wyciecie ogniska pierwotnego czerniaka jest og6lnie
uwazane za niewielki zabieg chirurgiczny. Najwazniejsze
przeprowadzone badania kliniczne pozwolily na ogra-
niczenie marginesu radykalnego wycigcia pierwotnego
czerniaka (a wiasciwie blizny po biopsji wycinajacej) do
1 lub 2 cm, zamiast wykonywanego wczesniej 3-5 cm.
Wszystkie badania potwierdzily, ze zachowawcze poste-
powanie jest rownie skuteczne, jak stosowane wczesniej
agresywne leczenie chirurgiczne, zardwno w odniesieniu
do czasu przezycia calkowitego, jak i kontroli miejscowe;j
[13, 14, 165]. Polskie wytyczne wielospecjalistyczne [37],
zgodne z rekomendacjami wigkszoSci organizacji euro-



pejskich i WHO, zalecaja ostateczny margines 1 cm dla
czerniakéw o grubosci do 2 mm wediug Breslowa, a 2 cm
margines jest zarezerwowany dla grubszych zmian. Tym
niemniej margines 1 cm moze by¢ jednak zaproponowa-
ny niezaleznie od grubosci, jesli szersze wycigcie zmiany
moze by¢ czynnosSciowo lub kosmetycznie nie do zaak-
ceptowania.

Biopsja wezta wartowniczego jest obecnie warto-
Sciowa i wiarygodng procedurg diagnostyczng, wyko-
rzystywang dla precyzyjnego stopniowania chorych na
czerniaki skory bez klinicznych przerzutow do weztow
chionnych [142, 165-170]. WHO w 1999 r. stwierdzita, ze
biopsja wezta wartowniczego jest standardem postgpowa-
nia u chorych na czerniaki [167]. W 2002 r. klasyfikacja
AJCC formalnie wlaczyla biopsj¢ wezta wartowniczego
jako niezbedne narzedzie dla oceny zaawansowania kli-
nicznego u chorych w stopniu klinicznym I/II (rewizja 7
klasyfikacji AJCC, ktora zostanie wprowadzona w 2010 r.
potwierdza to stanowisko) [115, 116, 153]. Wykonanie
biopsji weztéw wartowniczych, mimo istniejacego nie-
wielkiego ryzyka [1,2-7,9%] nawrotéw w miejscu podda-
wanym biopsji, nie ma wplywu na rokowanie pacjentow
[171, 172].

Wykazano tez, ze biopsja wezta wartowniczego jako
malo inwazyjna procedura diagnostyczna oferuje wiele
korzysci w postgpowaniu diagnostyczno-terapeutycznym
u chorych na czerniaki: umozliwia dokfadne stopniowa-
nie; pozwala na rezygnacje¢ z elektywnej limfadenektomii;
zapewnia otrzymanie bardzo wiarygodnej informacji co
do rokowania chorego; utatwia przeprowadzenie lecz-
niczej limfadenektomii; pozwala na tworzenie jedno-
rodnych populacji chorych, kwalifikowanych do badan
klinicznych nad leczeniem uzupetniajacym; oraz (z punk-
tu widzenia pacjenta) pozwala na zwigkszenie poczucia
bezpieczefistwa i podniesienie jakoSci opieki. Obecno$¢
przerzutdéw do weztow wartowniczych okazala si¢ najwaz-
niejszym czynnikiem, wplywajacym na rokowanie cho-
rych bez klinicznych przerzutéw do regionalnych weztow
chionnych.

Najwazniejsze pytanie dotyczy mozliwosci dalszego
ograniczenia konieczno$ci wykonywania uzupeltniajace;j
limfadenektomii w wybranych przypadkach chorych
z mikroprzerzutami do wezioéw chlonnych wartowniczych
[150, 173, 174] (znaczenie biologiczne submikroprzerzu-
tow), jak réwniez ostatecznego okreslenia metodologii
badania histopatologicznego wezta wartowniczego (licz-
ba przekrojow wezla, zastosowanie immunohistochemii
i technik molekularnych). Weryfikacji wymaga rowniez
ocena badania ultrasonograficznego dla przedoperacyj-
nego uwidocznienia przerzutéw do weztow chionnych
[175, 176].

Dalsze kierunki badan w leczeniu chirurgicznym
dotycza np. wyjasnienia roli leczenia operacyjnego w IV
stopniu zaawansowania, ktore obecnie jest ograniczone
do wybranych chorych w dobrym stanie ogdlnym z ogra-
niczong liczba przerzutow. W przyszioSci wprowadzenie
nowszych, celowanych terapii czerniakow moze zmienic
znaczenie chirurgii w leczeniu ognisk przerzutowych.
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