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Wstep

W ostatnich latach leczenie chorych z rozpoznaniem
czerniaka uleglo ogromnej zmianie. W szczegdlnosci
dotyczy to leczenia chorych z czerniakami w fazie rozsie-
wu. Z jednej strony wyrdzniono kilka nowych podtypéw
czerniakdw (np. z obecnoscig réznych mutacji), z drugiej,
pojawily si¢ zupelnie nowe terapie — leki ukierunko-
wane molekularnie czy immunoterapia. Ciagle jednak,
ze wzgledu na brak dostepnosci czy refundacji, u czgsci
chorych na rozsianego czerniaka stosowane sa inne
metody leczenia.

Opis przypadku

W pracy przedstawiono przypadek chorej leczone;j
z powodu rozsiewu czerniaka najpierw z zastosowaniem
chemioterapii, a nastgpnie immunoterapii z dobrym
efektem.

U chorej (kobieta, urodzona w 1955 r.) z rozpozna-
niem czerniaka skory Sciany klatki piersiowej w kwietniu
2012 roku usunieto zmiang¢ ze Sciany klatki piersiowej,
w badaniu histopatologicznym stwierdzono melanoma
malignum, Breslow 5 mm (zabieg nieradykalny). Na-
stepnie w czerwcu 2012 roku wycigto blizng z usunig-
ciem wezta wartownika (SN) — zabieg radykalny [SN
ujemny (0/1)]. W listopadzie 2012 roku stwierdzono
przerzut do pachy lewej i wykonano limfadenektomig
pachowa lewostronng (hist.-pat. melanoma malignum
6/10). W grudniu 2012 roku nastapit rozsiew do tkanek

podskérnych — bez mozliwosci usuniecia chirurgicz-
nego zmian ze wzgledu na brak mozliwosci klinicznej
lokalizacji zmian. Chora w czasie od lutego 2013 do
lipca 2013 roku otrzymata 6 cykli chemioterapii DTIC
(brak wowczas mozliwosci zastosowania innej metody
leczenia). W pozytonowej tomografii emisyjnej (PET,
positron emission tomography) polaczonej z tomografia
komputerowa (PET-TK) w czerwcu 2013 roku stwier-
dzono regresj¢ calkowita zmian. Chora pozostawata
pod kontrola.

W maju 2016 roku pacjentk¢ operowano z powodu
wglobienia jelita cienkiego. W badaniu histopatologicz-
nym stwierdzono melanoma malignum, przerzut do jelita
cienkiego (dwa ogniska nowotworowe). W wykonanym
badaniu PET-TK po zabiegu operacyjnym wykazano
rozsiew choroby do watroby. W badaniach genetycznych
stwierdzono obecno$¢ mutacji BRAF V600 (czerwiec
2016 r.).

Chora w bardzo dobrym stanie ogélnym — PS1, bez
choréb dodatkowych. W wyjsciowych badaniach labora-
toryjnych morfologia krwi prawidtowa, stezenie dehy-
drogenazy mleczanowej (LDH, lactate dehydrogenase)
w normie; czynno$¢ watroby i nerek zachowana. Chora
zakwalifikowano do terapii pembrolizumabem. W lipcu
2016 roku otrzymata ona pierwszy cykl leczenia pem-
brolizumabem. W badaniach obrazowych wykonanych
w pazdzierniku 2016 roku stwierdzono czgéciowa remisje
zmian (PR, partial remission), w kolejnych badaniach
obrazowych (styczefi 2017 r.) utrzymuje si¢ czgsciowa
odpowiedz. Chora kontynuuje leczenie pembrolizu-
mabem bez powiktan. W marcu 2017 roku otrzymata
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13. cykl pembrolizumabu. W badaniach laboratoryjnych
stezenie LDH caly czas w normie.

Dyskusja

Mimo Ze obecnie jest zarejestrowanych szereg nowych,
aktywnych preparatéw w terapii czerniakéw, to leczenie
chorych z tym rozpoznaniem stanowi ciagle ogromne
wyzwanie. Wiaze si¢ to z ograniczong skutecznoscia tych
lekéw 1 wystepowaniem powiklan, ktdre ograniczaja ich
stosowanie, jak rowniez z barierami refundacyjnymi, ktére
czgsto wymuszaja podawanie danych lekéw w okres§lonych
sekwencjach, co miato miejsce w prezentowanym przypad-
ku. Ze wzgledu na brak innych mozliwosci u opisanej chorej
zastosowano w pierwszej linii leczenia chemioterapi¢ DTIC
z bardzo dobrym skutkiem, a nast¢pnie immunoterapie,
réwniez z dobrym efektem. I tu kluczowe pozostaje pytanie
o te bardzo dobra i dluga odpowiedZ na chemioterapi¢

DTIC, pomimo obecnoSci mutacji BRAF 1’600 w komor-
kach czerniaka; czy jest to moze jeszcze jeden zupehie
inny podtyp czerniaka?

W dalszej kolejnoSci zastosowano w drugiej linii
immunoterapi¢ pembrolizumabem (ze wzglgdu na ogra-
niczenia refundacyjne — w 6wczesnym czasie program
terapeutyczny Narodowego Funduszu Zdrowia dotycza-
cy terapii chorych na czerniaki inhibitorami BRAF nie
przewidywal mozliwoSci stosowania ich w drugiej linii
leczenia) i tu réwniez osiagni¢to dobry efekt leczenia
pomimo obecnoSci mutacji BRAF w komorkach czer-
niaka. Tym razem rodzi si¢ kolejne pytanie o sekwencje
stosowania terapii u chorych z obecng mutacja BRAF, co
powinno by¢ stosowane pierwsze: inhibitory BRAF czy
immunoterapia? Brak w chwili obecnej danych, ktére
pozwolityby jednoznacznie okresli¢ sekwencje stosowa-
nych terapii w leczeniu chorych z rozsiewem czerniaka.
By¢ moze prowadzone badania pozwola w najblizszym
czasie odpowiedzie€ na to pytanie.
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