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STRESZCZENIE

Kiykciny konczyste (condylomata acuminata), zwane brodawkami piciowymi, nalezg do schorzen wywoty-
wanych przez wirusy brodawczaka ludzkiego (HPV). Ich kliniczng odmiang sg kiykciny Buschkego-Lowen-
steina, uwazane za stadium przedrakowe. Stosunkowo rzadko kiykciny konczyste ulegajg zeztosliwieniu
i przemianie w raka ptaskonabtonkowego. Istniejg rézne sposoby leczenia kiykcin konczystych. Jednak ze
wzgledu na rzadkie wystepowanie tej jednostki chorobowej doktadnie nie ustalono zasad leczenia raka
ptaskonabtonkowego wywodzacego sie z kiykcin konczystych. Tradycyjnie resekcja chirurgiczna byfa le-
czeniem z wyboru, ale cechowata sie wysokim wskaznikiem wznéw miejscowych. Leczenie systemowe
(chemioterapia, immunoterapia) oraz radioterapia — jako samodzielne metody leczenia — takze nie przy-
niosty spodziewanych efektéw. W niniejszej pracy opisano przypadek 51-letniego chorego z rakiem ptasko-
nabtonkowym okolicy odbytu, moszny i pracia wywodzacym sig z kiykcin konczystych. Ze wzgledu na za-
awansowanie choroby pacjenta nie mozna byto zakwalifikowa¢ do radykalnego leczenia chirurgicznego,
zastosowano zatem leczenie skojarzone — radiochemioterapie. Uzyskano znacznego stopnia regresje zmian,
poprawe stanu klinicznego, a takze prawie catkowite ustgpienie dolegliwosci bolowych. W prezentaciji doko-
nano krotkiego przegladu pismiennictwa dotyczacego omawianego problemu klinicznego.

Stowa kluczowe: kiykciny konczyste, rak ptaskonabtonkowy, radiochemioterapia

ABSTRACT

Condyloma acuminata (CA) called genital warts is caused by human papilloma virus (HPV). The Buschke-
Lovenstein tumor (BLT), a clinical variant of CA, is considered to be a premalignant stadium. Relatively rarely,
CA undergo malignant transformation into squamous cell carcinoma (SCC). There are many different treat-
ment modalities available for the CA, but standard management is still not established , probably due to small
number of treated patients. Traditionally surgical resection was the gold standard but there was the high rate
of local recurrences. Neither systemic therapy (chemotherapy, immunotherapy) nor radiotherapy delivered
as a single method of treatment brought expected results. This paper presents the case of a 51-years-old
patient with the SSC of the perianal, scrotal and penile area subsequent to CA. Patient was not qualified for
radical surgery due to local advance of disease and radiochemotherapy was applied. The treatment result-
ed in objective disease remission, clinical improvement and almost total regression of pain. Short literature
review was included to this case presentation.
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Wstep

Klykciny konczyste (condylomata acuminata), zwane
brodawkami piciowymi, naleza do grupy schorzen wy-
wotywanych przez wirusy brodawczaka ludzkiego
(HPV, human papilloma virus). Naleza one do rodzi-
ny Papovaviridae i charakteryzuja si¢ wysoka specy-
ficzno$cia w odniesieniu do gatunku ludzkiego, nie
infekujac zadnych innych organizméw [1]. Sa one od-
powiedzialne za jedng z najczestszych choréb skory
— brodawki. Wyréznia si¢ kilka typow brodawek:
zwykte, ptaskie, stop, mozaikowe, weneryczne, czyli
klykciny koficzyste, chorobe Bowena, zmiany brodaw-
kowate bton §luzowych oraz neoplazje Srédnabton-
kowa. Brodawki sa migkkie i maja r6zna barwe, moga
by¢ koloru skory, czerwone lub brunatne [2]. Zakaze-
nie wirusem HPV moze przebiega¢ w postaci utajo-
nej (latentnej), a infekcja jest wtedy mozliwa do wy-
krycia jedynie po wykonaniu testu na DNA HPV; sub-
klinicznej, wykrywalnej na podstawie badania kolpo-
skopowego i cytologicznego oraz klinicznej z tatwo
widocznymi brodawkami. Wigkszo$¢ infekcji HPV ma
postac utajona [1]. Zidentyfikowano ponad 100 typéw
wirusa, spoSréd ktérych mozna wyodrgbni¢ wirusy
o niskim (np. typ 6, 11) i o wysokim ryzyku onkogen-
nym (typ 16, 18) [3]. Infekcja HPV sama w sobie nie
powoduje ztosliwej transformacji zajetych komoérek.
Czynniki wspotdziatajace, takie jak palenie tytoniu,
promieniowanie ultrafioletowe, ciaza, niedob6r kwa-
su foliowego oraz niedobory odpornosci odgrywaja
znaczaca role w procesie kancerogenezy [1]. Zwlasz-
cza u chorych z uposledzeniem odpornosci (np. u cho-
rych z HIV/AIDS, po transplantacji narzadéw, z cho-
roba Hodgkina, a takze u pacjentéw poddanych che-
mioterapii) zakazenie HPV moze mie¢ bardziej nie-
korzystny przebieg. Wowczas brodawki wystepuja
W postaci mnogiej i sa bardziej oporne na stosowane
leczenie [2, 3]. Kiykciny konczyste najczesciej spowo-
dowane sa zakazeniem wirusem HPV 6 i/lub 11. Wi-
rusy te wywotuja réwniez klykciny ptaskie szyjki ma-
cicy oraz brodawczaki krtani [1, 2, 4]. Podstawowa
droga przenoszenia HPV jest kontakt seksualny [4].
Ryzyko infekcji wzrasta wraz ze wzrostem liczby part-
neréw piciowych oraz czestoscia odbywanych stosun-
kéw. Czynnikami sprzyjajacymi zakazeniu sa: mace-
racja bton §luzowych i draznienie. Mikrourazy powsta-
jace w czasie stosunku ulatwiaja szerzenie si¢ wirusa.
Okres inkubacji wynosi od 1-6 miesigcy [1].

Zmiany w postaci brodawek rozwijaja si¢ na granicy
skory i bton §luzowych i najczesciej wystepuja u ko-
biet w okolicy krocza i na wargach sromowych,
a u mezczyzn na zotedzi pracia, na napletku i okolicy
odbytu, zwlaszcza u homoseksualistow [4].

Nasilenie zmian jest bardzo rézne, od niewielkich
zmian brodawkowatych do olbrzymich kalafiorowa-

tych tworéw. Ich kliniczna odmiang sg ktykciny olbrzy-
mie — kilykciny Buschkego-Lowensteina (BLT, Busch-
ke-Lowenstein tumor), ktoére uwaza si¢ za stadium
przedrakowe i ktére charakteryzuja si¢ wieloletnim
przebiegiem, niszczeniem i naciekaniem okolicznych
tkanek. W badaniu histopatologicznym nie stwierdza
si¢ jednak cech atypii, inwazji naczyn krwiono$nych
i limfatycznych, a w badaniach obrazowych nie wy-
krywa si¢ odleglych przerzutéw [1, 6, 7]. Stosunkowo
rzadko olbrzymie klykciny konczyste ulegaja zeztosli-
wieniu i przemianie w raka plaskonabtonkowego [7].
Istnieja prace, ktérych autorzy obserwuja transforma-
cje nowotworowa zachodzaca w klykcinach koficzy-
stych u 30-56% chorych (Creasman — 30%, czyli
w 20 analizowanych przypadkach, Trombetta — 50%,
czyli w 51 przypadkach, za§ Chu — 56%, czyli w 46
przypadkach olbrzymich ktykcin konficzystych) [5, 8, 9].
W zadnym przypadku nie obserwowano odleglych
przerzutow.

Opis przypadku

Mezczyzne w wieku 51 lat hospitalizowano na Oddzia-
le Chirurgii Ogélnej w marcu i pazdzierniku 2006 r.
Wstepne rozpoznanie kliniczne ustalono jako klykciny
koficzyste olbrzymie okolicy krocza. W wywiadzie od-
notowano od okoto 10 lat zmiany brodawkowate oko-
licy odbytu i narzadéw plciowych, stopniowo powigk-
szajace si¢, okresowo podkrwawiajace. W trakcie ho-
spitalizacji chorego 2-krotnie pobrano wycinki z okoli-
cy krocza (H-P, condylomata acuminata) oraz wytwo-
rzono sztuczny odbyt.

Pacjenta ponownie przyjeto na Oddziat Chirurgii Ogol-

nej w grudniu 2006 roku. Wéwczas po kolejnym, 2-krot-

nym pobraniu wycinkéw do badania histopatologicz-
nego dokonano czesciowej elektrokoagulacji zmiany.

Z powodu zaawansowania choroby chorego nie zakwa-

lifikowano do radykalnego leczenia chirurgicznego.

Uzyskano rozpoznania mikroskopowe:

— condylomata acuminata aut carcinoma verrucosum
anogenitale. Ogniskowo widoczne cechy atypii roz-
nego stopnia;

— carcinoma anogenitale (in situ) aut condylomata acu-
minata.

Ze wzgledu na wynik badania histopatologicznego pa-
cjenta w grudniu 2006 r. przyjeto na Oddziat Onkolo-
giczny. W chwili przyjecia stan chorego byl §rednio cigz-
ki (skala Zubroda — 2), pacjent byt ostabiony, wskazy-
wal na béle okolicy krocza. Chory miat trudnosci z przy-
jeciem pozycji siedzace;j.

W badaniu przedmiotowym odnotowano, ze cata

okolica odbytu, krocza (z przejsciem na worek mosz-

nowy i pracie) byly objete kalafiorowatym, owrzo-
dziatym guzem z cuchnaca, podkrwawiajaca wydzie-
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Rycina 2. Olbrzymie ktykciny konczyste z ogniskami
raka ptaskonabtonkowego — stan przed rozpoczeciem
leczenia

Figure 2. Giant condyloma acuminata with focuses of squa-
mous cell carcinoma — state before treatment

ling (ryc. 1). Poza tym odnotowano jedynie blados¢
skory.

W badaniach laboratoryjnych stwierdzono przewlekta
niedokrwisto$¢ niewielkiego stopnia (Hb — 10,0 g/dl),
leukocytoze (do 23 000 x 10%1), dodatkowo obnizone
stezenie biatka catkowitego (52,9 g/l). Wyniki pozosta-
ych badan laboratoryjnych byly w granicach normy.
W badaniu radiologicznym klatki piersiowej nie ujaw-
niono zmian.

W tomografii jamy brzusznej i miednicy matej stwier-
dzono w trzustce zmiang o charakterze torbielowatym
z obecnoscia nacieku zapalnego oraz wzmocnienie kon-
trastowe mig$nia zwieracza odbytu zewnetrznego, by¢
moze o charakterze zapalnym. W pozostatych narza-
dach jamy brzusznej i miednicy malej nie wykazano
zmian patologicznych.

Przeprowadzono konsultacje w Zaktadzie Radiotera-
pii Instytutu Onkologii w Gliwicach, po ktérej chore-
go zakwalifikowano do leczenia skojarzonego — ra-
diochemioterapii. Pacjenta leczono, stosujac napro-
mienianie fotonami X 20 MV na obszar guza okolicy
odbytu z marginesem (df 1,8 Gy/guz do dawki catko-
witej 45 Gy/guz). W trakcie radioterapii pacjent otrzy-
mat 2 cykle chemioterapii, w dniach 1.-3. oraz 29.—
-31.wdawkach: 5 fluorouracyl — 375 mg/m? oraz leu-
kovoryna — 20 mg/m?2 Obserwowano dobrg toleran-
cje leczenia.

Dzi¢ki zastosowanemu leczeniu uzyskano znaczne-
go stopnia (okoto 80%) regresje zmian nowotworo-
wych oraz poprawe stanu klinicznego chorego, a tak-
ze niemal catkowite ustapienie dolegliwosci bdlo-
wych.

W kontrolnym badaniu, przeprowadzonym 11 miesig-
cy po zakoficzonym leczeniu, nadal utrzymywat si¢ uzy-

Rycina 2. Olbrzymie ktykciny konczyste z ogniskami raka
ptaskonabtonkowego — badanie kontrolne (11 miesiecy
po zakonczonym leczeniu

Figure 2. Giant condyloma acuminata with focuses of squa-
mous cell carcinoma — 11 months after finishing treatment

skany paliatywny efekt leczenia, a stan kliniczny cho-
rego pozostawal dobry (ryc. 2).

Dyskusja

Istnieja rézne sposoby leczenia kiykcin konczystych.
Mate zmiany najczesSciej leczy si¢ za pomoca masci ze
Srodkami hamujacymi podzialy komérkowe (np. cyto-
statyki: 5-fluorouracyl, bleomycyna, cisplatyna, meto-
treksat; Srodki przeciwmitotyczne: podofilina, podofi-
lotoksyna) lub za pomoca zwiazkéw modulujacych od-
powiedz immunologiczna (np. interferon «) [10].

U pacjentdéw z duzymi lub opornymi na leczenie za-
chowawcze brodawkami stosuje si¢ zabiegi chirurgicz-
ne (elektrokoagulacje, laseroterapig, krioterapie). Wy-
jatkowo zaleca si¢ resekcje calej grubosci skory oraz
usunigcie olbrzymich mas guzowych z jednoczasowym
przeszczepem skory) [11]. Kuang-Yu Chou i wsp. opi-
sali przypadek chorego z BLT pracia, u ktérego wyko-
nano rozlegly zabieg usuniecia pracia z plastyka cewki
moczowej i pokryciem ubytku platem skérnym mosz-
ny. Po okoto 3 tygodniach od operacji stwierdzono na-
wrot choroby w postaci matego (2 X 1 cm) guzka na
skoérze moszny, ktory leczono elektrokauteryzacja.
W badaniu kontrolnym przeprowadzonym po uptywie
18 miesigcy nie stwierdzono wznowy choroby [12].
W pi$miennictwie opisywano réwniez przypadki olbrzy-
mich klykcin koficzystych (BLT) leczonych radioche-
mioterapig z nastepowym zabiegiem operacyjnym [13].
Tytherleigh i wsp. opisali 2 przypadki chorych leczo-
nych w ten sposéb. W obu przypadkach u chorych
z rozpoznanymi wieloletnimi olbrzymimi klykcinami
konczystymi okolicy krocza (BLT) zastosowano radio-
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chemioterapie (2 cykle chemioterapii z zastosowaniem
cisplatyny w dawce 80 mg/m? dzien 1. + 5 FU w dawce
600 mg/m? dni 1.-5. z radioterapiag — df 1,8 Gy/guz do
dawki catkowitej 45 Gy/guz, a nastepnie kolejne dwa
cykle chemioterapii w takim samym schemacie i daw-
ce — jako konsolidacje leczenia), z nastepowym lecze-
niem operacyjnym. W pierwszym przypadku byla to
terapia odroczona (po 12 miesigcach od zakoficzone-
go leczenia) z powodu stwierdzonego nawrotu choro-
by. Chory ten zmart 6 miesigcy pdzniej z powodu po-
nownej, nieoperacyjnej wznowy choroby w obrebie jamy
brzusznej. W drugim przypadku pacjenta leczono ope-
racyjnie 3 miesigce po zakoficzonym neoadjuwantowym
leczeniu (CT + RT) i w 5-letniej obserwacji nie stwier-
dzono nawrotu choroby. W niniejszej pracy autorzy
zwracaja szczegllna uwage na widoczng szybka odpo-
wiedz (w postaci zmniejszenia dolegliwo$ci i masy guza)
u obu chorych po zastosowanym leczeniu skojarzonym
[13]. Niestety nie istnieje w pelni zadawalajaca terapia
— zmiany maja zazwyczaj charakter nawrotowy
— wskaznik nawrotu choroby wynosi 67%, a wskaznik
$miertelnoSci — 20% [5, 7, 14]. Terapia prowadzi naj-
czesciej do czasowej remisji.

Dotychczas ze wzgledu na rzadkie wystgpowanie tej
jednostki chorobowej doktadnie nie ustalono sposobu
leczenia raka ptaskonabtonkowego wywodzacego si¢
z klykcin [14]. Tradycyjnie resekcja chirurgiczna byta
leczeniem z wyboru, ale cechowala si¢ wysokim wskaz-
nikiem wznéw miejscowych. Leczenie systemowe (che-
mioterapia, immunoterapia) oraz radioterapia — jako
samodzielne metody leczenia — takze nie przyniosly
spodziewanych efektéw [7, 14].

Istnieja nieliczne doniesienia dotyczace leczenia neo-
adjuwantowego (chemioradioterapia) z nastepowym
zabiegiem chirurgicznym [14, 15]. Hyacinthe i wsp.
opisali przypadek chorego z rozpoznanym rakiem pta-
skonabtonkowym wywodzacym si¢ z olbrzymich klyk-
cin konczystych (GCA, giant condyloma acuminata)
miednicy, ktéry otrzymal leczenie neoadjuwantowe
(RT + CT: mitomycyna C w dawce 10 mg/m?, dzien 1.
+ 5 FU w dawce 1000 mg/m?, dni 1.-4.) z nastgpowym
leczeniem operacyjnym. W kontrolnym badaniu przed-
miotowym po 24 miesiacach nie stwierdzono nawrotu
choroby [14, 15]. Chao i wsp. opisali przypadek chore-
go z rakiem ptaskonablonkowym rozwijajacym si¢ na
bazie GCA okolicy krocza, u ktérego zastosowano le-
czenie skojarzone — radiochemioterapi¢ (mitomycy-
ne C w dawce 10 mg/m?, dzien 1. + 5 FU w dawce
1000 mg/m?, dni 1.-4. w 1. i 5. tygodniu radioterapii),
po ktérym uzyskano kliniczna catkowita odpowiedz
(CR, complete response) i w 12-miesigczne]j obserwacji

nie stwierdzono nawrotu choroby. Autorzy podkreSlaja,
ze chorego nalezy objac Scisla obserwacja ze wzgledu
na wysoki wskaznik nawrotu choroby [16]. Nadal nie
ma ustalonego standardu postgpowania u chorych z ra-
kiem ptaskonablonkowym wywodzacym si¢ z kiykcin
koficzystych.

W niniejszym opisie przypadku u chorego zastosowa-
no leczenie skojarzone (RT + CT) ze wzgledu na fakt,
ze nie mozna go byto zakwalifikowac do leczenia chi-
rurgicznego, a rozleglo$¢ zmian nie pozwalata na le-
czenie miejscowe. Zastosowane leczenie pozwolito uzy-
skaé prawie catkowita regresje zmian i ustgpienie ob-
jawéw klinicznych choroby.
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