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Wieloogniskowe nowotwory skory
I chorych po przeszczepieniu nerki

— opis przypadkow

| przeglad piSmiennictwa

Multitocal Skin cancers in patients after renal transplantation
— case study and literature review

ABSTRACT

Immunosuppressive treatment after renal trans-
plantation has immunomodulating influence on an
immune system, which leads to significant cancer
development. Skin cancers are about 50% of all
malignancies in renal transplant recipients (RTRs).
It is important to emphasize that skin cancer in or-
gan transplant recipients has significant increased
risk to multifocal development with more aggressive
course. We present two case reports of multiple

WSTEP

Transplantacja nerki przedtuza zycie cho-
rym w schytkowym stadium przewleklej choro-
by nerek, poprawia jako§c¢ ich zycia oraz obniza
koszty zwigzane z dializoterapia, dlatego uzna-
wana jest za najlepsza terapie nerkozastepcza.
Przeszczepiony narzad dzieki nowoczesnemu
leczeniu immunosupresyjnemu utrzymuje pra-
widlowa funkcje czesto przez wiele lat, ale
niestety w miar¢ uplywu czasu mozna obser-

skin cancers, which developed in RTRs. The first is
the unique case on 45-year old man with multiple
melanoma and the second is 67-year old man who
developed eight non-melanoma skin cancers.
Dermatologists should follow up RTRs with diag-
nosed melanoma every 3 months and with diag-
nosed skin cancer every 6 months, because further
neoplasm occurs within first 15 months.
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wowaé powiktania leczenia immunosupresyj-
nego [1-3]. Jednym z zasadniczych powiktan
jest znamienny wzrost ryzyka zachorowania na
nowotwory.

Nowotwory skoéry sa najczesciej opisy-
wanymi nowotworami w grupie chorych po
przeszczepieniu narzadéw. Wzrost zacho-
rowalno$ci na nowotwory skdry roSnie wraz
z przezywalnoScia pacjentéw po transplantacji.
Uwaza sig, ze rok po przeszczepieniu narzadu
ryzyko rozwoju nowotworu skory wynosi 7%,



po 10 latach — 10-15% az do 45%, a po 20
latach wzrasta nawet do 70%. Uwage zwraca
takze fakt, ze rézne typy nowotworéw sko-
ry maja tendencje do wspélwystepowania ze
soba, zwlaszcza dotyczy to raka ptaskonabton-
kowego (SCC, squamous cell carcinoma) oraz
podstawnokomdrkowego (BCC, basal cell
carcinoma), ktére sa najczgstszymi nowotwo-
rami u biorcéw przeszczepéw nerek [1, 4-6].
Te dwa nowotwory stanowig nawet 90% nowo-
tworéw skary, a ryzyko ich wystapienia wzrasta
4-250-krotnie w tej populacji.

W przypadku czerniaka istnieje znacznie
mniej danych w piSmiennictwie co do wystepo-
wania tego nowotworu u pacjentdw po prze-
szczepieniu nerki. W inicjacji i promocji czer-
niaka biora udziat czynniki immunologiczne,
w zwiazku z tym mozna spodziewac si¢ wzrostu
wystepowania i gorszego rokowania u pacjen-
tow poddawanych immunosupresji. Stopief
ryzyka rozwoju czerniaka nie jest dokladnie
okreSlony i bywa opisywany jako identyczny
z tym u os6b immunokompetentnych badz
zwickszony nawet 12-krotnie [1, 7]. Nie opi-
sano dotychczas w piSmiennictwie przypadku
pacjenta po przeszczepieniu nerki z wieloogni-
skowym czerniakiem.

Nowotwory skéry u chorych po prze-
szczepieniu zazwyczaj pojawiaja si¢ wczesniej
niz w populacji ludzi zdrowych. Wykazuja ten-
dencje¢ do szybszego i naciekajacego wzrostu,
znamiennie czeéciej sa wieloogniskowe oraz
czgsciej tworzg przerzuty. U 30-50% chorych
z SCC stwierdza si¢ takze BCC, a $redni czas
miedzy rozpoznaniem pierwszego i drugiego
nowotworu wynosi 13-15 miesigcy [1, 8, 9].

Prezentujemy opis przypadkéw dwoch
pacjentéw po przeszczepieniu nerki, u ktérych
obserwowano rozwdj de novo wieloognisko-
wych nowotworéw skory.

PRZYPADEK 1

Pacjent 45-letni, rasy kaukaskiej, z do-
datnim wywiadem rodzinnym w kierunku kte-
buszkowego zapalenia nerek, zglosit si¢ w 1998
roku na wizyt¢ do poradni dermatologiczne;j
z nieregularnym znamieniem barwnikowym na
prawym udzie. Po usuni¢ciu zmiany w badaniu
histopatologicznym rozpoznano znami¢ dys-
plastyczne. W tym samym czasie pacjent otrzy-
mat leczenie przeciwgrzybicze ze wzgledu na
rozpoznanie tupiezu pstrego.

U pacjenta w 1997 roku przeprowadzo-
no zabieg przeszczepienia nerki z powodu
klebuszkowego zapalenia nerek, ktére rozpo-

znano w 1990 roku. Jako leczenie immunosu-
presyjne otrzymat cyklosporyne A w dawce 225
mg na dobe, azatiopryng¢ — 150 mg/dobe oraz
prednizon — 5 mg/dobe. W okresie potran-
splantacyjnym chory byl regularnie poddawa-
ny kontroli dermatologicznej, wlaczajac w to
badanie dermoskopowe.

Pacjent prezentowat pierwszy fototyp
wedlug szeSciostopniowej skali Fitzpatricka
(skéra nieopalajaca sig, tatwo ulegajaca po-
parzeniu). Na skorze calego ciata obserwowa-
no znaczna liczbg piegéw oraz znamion aty-
powych (ryc. 1 A, B). Pacjent zglaszat takze
wysoka, kumulacyjna ekspozycj¢ na promie-
niowanie stoneczne, w tym liczne oparzenia
stoneczne we wczesnym dziecinstwie. Matka
chorego miala rozpoznane dwa ogniska czer-
niaka w 34. roku zycia.

Przy kolejnej konsultacji dermatologicz-
nej w 2000 roku usunieto ze skory plecow
pacjenta atypowe znamig¢, ktére w badaniu
mikroskopowym okreslono jako dysplastycz-
ne. Z tej samej okolicy w 2002 roku usuni¢to
choremu trzy znamiona atypowe budzace po-
dejrzenie czerniaka. Dwa z nich zostaly opisa-
ne jako czerniak szerzacy si¢ powierzchownie,
o grubosci naciekania 0,6 mm (I stopiefi wg skali
Breslowa). Trzecig ze zmian opisano jako czer-
niaka in situ wywodzacego si¢ ze znamienia
dysplastycznego (tab. 1). Nowotwory pojawity
si¢ po 51 miesiacach od wykonanej transplan-
tacji nerki. Immunosupresja zostala zmodyfi-
kowana, zmniejszono dawki cyklosporyny A
do 150 mg/dobe¢ oraz azatiopryny do 100 mg/
/dobe.

Chory miatl réwniez kilkukrotnie usuwa-
ne znamiona dysplastyczne z koficzyn dolnych
i skory owtosionej glowy oraz pie¢ znamion ta-
czacych.

W 2005 roku u chorego pojawilo si¢ nowe
ognisko na prawym podudziu, ktére zosta-
lo w calosci wycigte. Obraz histopatologicz-
ny przedstawial czerniaka we wczesnej fazie
wzrostu, o grubo$ci nacieku 0,4 mm (I stopien
wg skali Breslowa). W obrazowych badaniach
dodatkowych nie zobrazowano limfadenopatii
ani hepatosplenomegalii. Nie wykazano takze
cech lokalnego ani ogdlnoustrojowego roz-
siewu nowotworu. Czwarte ognisko czerniaka
wystapito po 88 miesiacach od transplantacji
nerki.

Pacjent nadal pozostaje pod stata opieka
dermatologiczng. Nie obserwuje si¢ u niego
dalszych zmian o charakterze nowotworowym.
Wszystkie znamiona sg ogladane dermoskopo-
WO co trzy miesiace.
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Rycina 1 A, B. Liczne znamiona atypowe u pacjenta po przeszczepieniu nerki, u ktdrego rozwinety sie cztery niezalezne ogniska czerniaka

Tabela 1. Zestawienie danych klinicznych oraz histopatologicznych pacjenta po przeszczepie-
niu nerki, u ktdrego rozwinety sie cztery niezalezne ogniska czerniaka
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Data pojawienia o Wynik badania Zastosowane
. Lokalizacja . . .
si¢ nowotworu histopatologicznego leczenie
1. 2002r. Czerniak szerzacy sie
powierzchownie
Plec
2. 2002r. y Operacyjne
3. 2002r. Czerniak in situ
4, 2005r. Prawa Czerniak szerzacy sig
golen powierzchownie
PRZYPADEK 2

Pacjent 67-letni, rasy kaukaskiej, hemo-
dializowany od 1995 roku z powodu wielo-
torbielowatos$ci nerek, mial wykonany zabieg
przeszczepienia nerki od dawcy zmartego
w 1997 roku. Schemat terapii immunosupre-
syjnej poczatkowo byl oparty na: cyklospory-
nie A w dawce 300 mg/dobe, prednizolonie
— 10 mg/dobeg, a nastepnie na prednizolonie
i mykofenolanie mofetylu — 2000 mg/dobe.
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Pacjent po transplantacji byl poddawa-
ny regularnemu badaniu dermatologiczne-
mu. Podczas wizyty w pazdzierniku 2004 roku
u chorego zaobserwowano dwa ogniska o cha-
rakterze guzéw, budzace niepokdj onkologicz-
ny. Zmiany byly zlokalizowane na czole i nosie.
Usunigto je w catosci z marginesem tkanek nie-
zmienionych. W badaniu histopatologicznym
opisano BCC w obu przypadkach. Miesiac p6z-
niej, w listopadzie 2004 roku, pojawily si¢ dwa
nowe, guzkowe ogniska na skorze czota (ryc. 2).
W badaniu patologicznym opisano raki ptasko-
nabtonkowe.

W trakcie nastepnej kontrolnej wizyty
dermatologicznej, w grudniu 2004 roku, za-
obserwowano pojawienie si¢ nowej zmiany na
nosie, ktora takze zostata usuni¢ta. Obraz hi-
stopatologiczny przedstawiat SCC.

W lutym 2005 roku pacjent ponownie
zglosit si¢ na wizyte, gdyz zaobserwowal nowe
ogniska umieszczone za uchem lewym oraz na
policzku. W badaniu histopatologicznym zmia-
ne¢ na policzku okreslono jako chorob¢ Bowe-
na, natomiast zmiana za uchem byta kolejnym
SCC (ryc. 3).

Miesiac pOzniej ponownie na skorze
nosa pojawita si¢ zmiana makroskopowo przy-



pominajaca nowotwor. Po catkowitym usunig-
ciu zmiany rozpoznano SCC (tab. 2).

Po 2005 roku nie obserwowano juz nowo-
tworéw skory, chory byl poddawany regular-
nym i doktadnym badaniom dermatologicznym
co trzy miesigce. Pacjent zmart w 2008 roku
z powodu zaostrzenia niewydolnoSci serca.

U chorego pierwszy nowotwor zostat roz-
poznany po 83 miesigcach od przeszczepienia
nerki. U pacjenta rozwinely si¢ w sumie: dwa
raki podstawnokomodrkowe skory, pigé rakéw
ptaskonabtonkowych skoéry, choroba Bowena,
a takze zmiany fagodne — brodawki ptaskie.

DYSKUSJA

Nowotwory powstajace de novo po uda-
nym przeszczepieniu nerki stanowia powaz-
ny problem kliniczny. Dzi¢ki postgpowi, jaki
dokonat si¢ w nowoczesnej medycynie, oraz
stosowaniu coraz lepszych lekéw immuno-
supresyjnych przezycie pacjentéw po trans-
plantacji jest znacznie wydtuzone, a co si¢
z tym wiaze, ryzyko wystapienia nowotwo-
réow skory dotyczy coraz wigkszej grupy pa-
cjentéw. Najczestszymi nowotworami skory
w tej populacji sa SCC oraz BCC, a nastep-
nie takze rzadsze postaci nowotworow, takie
jak: czerniak, mi¢sak Kaposiego, rak Mer-
kla, chloniaki.

U predysponowanych pacjentéw moze
si¢ rozwina¢ nawet kilkadziesiat ognisk raka
skory, w szczegélnosci SCC, co moze miec
wplyw na skrécenie okresu przezycia. Rak
ptaskonablonkowy moze mie¢ réznorodny
obraz kliniczny, od matych, odgraniczonych
guzkéw az do wieloogniskowych, szybko ro-
snacych nowotwordw, potencjalnie zagra-
zajacych zyciu. Nalezy podkresli¢, ze nowo-
twory te w populacji oséb po przeszczepieniu
maja tendencje do pojawiania sie¢ wczesniej
niz u os6b immunokompetentnych, tempo
ich wzrostu jest szybsze oraz czgSciej daja
przerzuty. Wigkszo$¢ przerzutéw pojawia si¢
w ciagu pierwszych 15 miesigcy po usuni¢ciu
ogniska pierwotnego, ale obserwuje si¢ row-
niez ich pdzniejsze powstawanie. Niekorzyst-
ne rokowniczo sa zmiany wieloogniskowe,
lokalizacja w obrebie glowy i szyi, wysoka eks-
pozycja stoneczna oraz starszy wiek chorego.
Niemniej, obserwowano rowniez przerzuty
BCC po przeszczepieniu narzadéw u mto-
dych dorostych [4, 5]. Uwage zwraca takze
fakt, ze nowotwory skéry u chorych po trans-
plantacji maja tendencj¢ do wieloognisko-
wego wzrostu i wspotwystepowania ze soba.

Rycina 2. Dwa ogniska raka ptaskonabtonkowego na sko-
rze czota u pacjenta po przeszczepieniu nerki, u ktérego
rozwingto sig osiem rakow skory

Rycina 3. Ognisko choroby Bowena za uchem u pacjenta
po przeszczepieniu nerki, u ktérego rozwineto sie osiem
rakow skory

»»Nowotwory skory
u chorych
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a kolejne ogniska
pojawiajg sie w ciggu
kilkunastu miesiecy44
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Tabela 2. Zestawienie danych Klinicznych oraz histopatologicznych pacjenta po przeszczepie-

niu nerki, u ktdrego rozwineto sie osiem ognisk raka skory

Data pojawienia A Wynik badania Zastosowane
; Lokalizacja . . .

sie nowotworu histopatologicznego leczenie
1. 10/2004 r. Czoto BCC
2. 10/2004 r. Nos BCC
3. 11/2004 r. Czoto SCC
4. 11/2004 r. Czoto SCC

Operacyjne

5. 12/2004 . Nos SCC
6. 2/2005 . Ucho SCC
7. 2/2005 . Policzek Ch. Bowena
8. 3/2005 . Nos SCC

BCC (basal cell carcinoma) — rak podstawnokomorkowy; SCC (squamous cell carcinoma) — rak ptaskona-

btonkowy

Wigkszo$§¢ danych z piSmiennictwa wskazuje,
ze raki skory u biorcOw przeszczepow wyste-
puja w 50% przypadkéw wieloogniskowo.
W takich przypadkach pierwszym i drugim
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»Chorzy z juz
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raka skory kontrole
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O 6 miesiecy,
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rozpoznawanym nowotworem jest najczesciej
BCC, natomiast kolejnymi ogniskami sg z re-
guly raki ptaskonabtonkowe [4, 9]. Sredni czas
migdzy rozpoznaniem pierwszego i drugiego
nowotworu wynosi 13-15 miesiecy. Doktad-
nie taki schemat pojawiania si¢ nowotworow
byl obserwowany w przypadku opisanego pa-
cjenta z licznymi rakami skory (tab. 2). Rak
ptaskonabtonkowy moze si¢ rozwijaé czgsto
wieloogniskowo i mie¢ nietypowy obraz kli-
niczny — moze przypominaé brodawki pta-
skie, rogowacenie stoneczne lub rogowiaka
kolczystokomérkowego, co powoduje znacz-
ne trudno$ci diagnostyczne. U pacjentow,
u ktoérych rozwinat sie SCC, ryzyko wystapie-
nia nast¢pnego ogniska wynosi ponad 60%
w ciagu 5 lat od pojawienia si¢ pierwotnego
nowotworu [10].

Czerniak jest trzecim co do czestoSci no-
wotworem skOry wystepujacym w populacji
0sOb po przeszczepieniu nerki. Najczestsza
sytuacja kliniczna jest wystapienie czernia-
ka de novo po przeszczepieniu narzadu lub w
miejscu obecnego wczeSniej znamienia. Sto-
pien ryzyka nie jest doktadnie znany i bywa
opisywany jako identyczny z tym w grupie cho-
rych immunokompetentnych albo zwigkszony
nawet 12-krotnie [1, 7]. Sredni czas od trans-
plantacji do pojawienia si¢ czerniaka u bior-
cow przeszczepdw to okoto 5 lat. Podobnie jak
u chorych immunokompetentnych, rokowanie
zalezy od grubos$ci naciekania i typu histopa-
tologicznego guza oraz obecno$ci mikroprze-
rzutéw w regionalnych weztach chtonnych, nie
ma natomiast danych na temat réznic co do
przezycia odlegtego u chorych po przeszcze-
pach w poréwnaniu z populacja og6lng. Czyn-
nikiem predylekcyjnym wystapienia czerniaka
jest wczeSniejsze pojawienie sie¢ rakow skory
—BCCiSCC[4,7].

W badaniu przeprowadzonym przez Im-
ko-Walczuk i wsp. u 37% chorych czerniak
wspotwystepowat z rakami skéry (BCC i SCC).
Rak ptaskonabtonkowy wystgpowal u 24 z 84
(28,5%) chorych, natomiast BCC u 22 z 84
(26,2%) chorych [1]. Poréwnujac badang gru-
pe chorych z pacjentami po przeszczepieniu
narzadow bez czerniaka zto§liwego pod katem
czesto$ci wystepowania raka skory (grupa do-
brana pod katem wieku przy przeszczepie, pici,
dlugosci czasu obserwacji oraz typu skory),
wykazano statystycznie znamienne czestsze
wystepowanie BCC i SCC w grupie chorych
z czerniakiem (p < 0,001 dla obu rakéw; dla
BCC 3,8 [95% CI; 2,0-7,3]; dla SCC 4,2 [95%
CI; 2,2-8,2]). Roznice te byly réwniez zna-
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mienne statystycznie w kontekScie catkowitej
liczby nowotworéw (p = 0,01 dla BCCip =
= 0,089 dla SCC) [1].

Prezentowany powyzej przypadek jako
pierwszy w piSmiennictwie przedstawia wie-
loogniskowego czerniaka u chorego po prze-
szczepieniu nerki. U prezentowanego chorego
obok czynnika ryzyka, jakim jest przewlekla
immunosupresja, dotaczyly si¢ dodatkowo dwa
czynniki predysponujace: fenotyp (I typ wg
Fitzpatricka) oraz najprawdopodobniej podio-
Ze genetyczne, na co wskazuje rodzinne wyste-
powanie czerniaka.

Nowotwory skoéry u biorcéw przeszcze-
poéw sa wynikiem nakladania si¢ czynnikéw
nieimmunologicznych oraz immunologicz-
nych. Czynnikami ryzyka, ktére wspdtistnieja
takze w populacji oséb immunokompetent-
nych, sa: wiek, pte¢, palenie papieroséw, fe-
notyp pacjenta oraz ekspozycja na promienio-
wanie UVA i UVB. W przypadku oséb po
przeszczepieniu nerki dodatkowymi czynnika-
mi sa: zakazenie wirusem brodawczaka ludz-
kiego (HPV, human papilloma virus) i dtugos¢
trwania dializoterapii w okresie przedtran-
splantacyjnym. Wedtug doniesiefi Bretagnol
i wsp. niezaleznym czynnikiem majacym wplyw
na zwigkszone pojawienie si¢ nowotworéw
skory jest wielotorbielowato$¢ nerek dziedzi-
czona autosomalnie dominujaco [11].

Wystgpowanie zmian wieloogniskowych
u chorych, u ktérych przeprowadzono przeszcze-
pienie narzadéw w starszym wieku, mozna wy-
jasni¢ za pomoca teorii Moloneya i wsp. Auto-
rzy ci uwazaja, ze zwigkszone, wieloogniskowe
wystepowanie rakéw skory u ludzi starszych
jest zwiazane z naglym uaktywnieniem pod
wplywem wiaczonych lekéw immunosupresyj-
nych uprzednio kontrolowanych licznych mu-
tacji DNA w skorze [12].

Poznanych jest kilka czynnikéw gene-
tycznych majacych wptyw na wicksza tenden-
cje do wystgpowania czerniaka w obciazonych
rodzinach. W takich rodzinach rozwija si¢ 5%
wszystkich czerniakéw zto§liwych. Zidentyfi-
kowano liczne zaburzenia dotyczace gendw
podejrzewanych o wplyw na powstawanie czer-
niaka. Najlepiej poznanymi jest gen CDK4,
ktérego produkt jest kinaza zalezng od cyklin
oraz CDKN2A, okre§lany tez jako pl6 lub
MTS1, ktéry hamuje reakcje kinaz zaleznych
od cyklin. Gen ten ma réwniez zwiazek z wy-
stepowaniem zespotu znamion dysplastycz-
nych. Gen dla receptora melanokortynowego 1
(MCI1R, melanocortin 1 receptor) jest odpowie-
dzialny za fenotyp rudych wloséw i szczegblnie



czesto bywa spotykany w populacji celtyckiej
lub nordyckiej. Wigksza ekspresja fenomela-
niny we wlosach i skérze tych ludzi powoduje
zmniejszong zdolno$¢ do opalania i zwigksza
ryzyko czerniaka. Obserwacje wskazuja, ze
zmniejszona zawarto$¢ melaniny w skorze sta-
nowi czynnik usposabiajacy do rozwoju tego
nowotworu [1, 13-15].

Najwiekszy jednak wplyw na pojawienie
si¢ nowotworéw skéry w populacji biorcéw
przeszczep6éw ma typ, czas trwania oraz dawka
lekéw immunosupresyjnych.

Leki immunosupresyjne maja za zadanie
zapobiegaé odrzuceniu przeszczepu, wykorzy-
stujac rézne mechanizmy, do ktérych zalicza
si¢ miedzy innymi hamowanie aktywacji ko-
morek ukladu odpornoSciowego, hamowanie
produkcji cytokin oraz uniemozliwienie roz-
nicowania i proliferacji limfocytéw T i B [5].
W ostatnich badaniach Galvao i wsp. sugeru-
ja, ze terapia immunosupresyjna prowadzi do
ostabienia uktadu immunologicznego skory,
przez wyczerpywanie zasobéw komoérek Lan-
gerhansa prezentujacych antygen, oraz podty-
péw CD4+ i CD8+ limfocytéw. Ta przemia-
na staje si¢ bardziej widoczna wraz z czasem
trwania immunosupresji i moze by¢ pierwszym
etapem rozwoju nowotworzenia [16].

Dodatkowo niektore leki promuja kar-
cynogeneze przez mechanizmy niezalezne od
ich efektéw immunosupresyjnych. Badania wy-
konane przez wielu badaczy na calym Swiecie
udowodnily, ze azatiopryna oraz cyklosporyna
A hamuja naprawe uszkodzei DNA induko-
wanych przez promieniowanie UVA. Ponadto
aktywny metabolit azatiopryny wbudowujacy
si¢ w komérkowe DNA generuje powstanie
aktywnego tlenu majacego dzialanie mutagen-
ne po na$wietlaniu skéry promieniami §wietl-
nymi [8, 17-19].

Na powstawanie rakéw skory udowod-
niony wplyw maja dawki lekéw immunosupre-
syjnych. Liczne, nawracajace zmiany, takze te
o charakterze przerzutowym, moga by¢ rezul-
tatem zbyt duzych dawek tych lekow. Nalezy
woéwczas rozwazy¢ zmniejszenie immunosu-
presji, uwazajac jednak, aby nie spowodowac
odrzucania przeszczepu.

Przez wiele lat do gléwnego schematu te-
rapii immunosupresyjnej po przeszczepieniu
nerki zaliczano cyklosporyne A, azatiopryne
oraz prednizon. Od kofica lat 90. mykofenolan
mofetilu zaczal zastgpowac gléwnie azatiopry-
n¢, natomiast takrolimus cyklosporyne A. Sto-
sunkowo nowymi lekami majacymi zastosowa-
nie w immunoterapii sa sirolimus i everolimus

— inhibitory szlaku mTOR (mammalian target
of rapamycin).

W piSmiennictwiec mozna znalez¢ wiele
sprzecznych opinii na temat wptywu poszcze-
gblnych lekéw immunosupresyjnych na rozwdj
raka skory [4, 20]. Stosowanie polaczenia cy-
klosporyny, azatiopryny i prednizonu wplywa
w wiekszym stopniu na ryzyko powstania no-
wotwordw skory niz stosowanie jedynie kom-
binacji azatiopryny i prednizonu. Wykazano
réwniez, ze terapia bazujaca na cyklosporynie
powoduje wicksze ryzyko rakow skory niz ta
z uzyciem takrolimusu.

Korzystny efekt terapeutyczny inhibito-
ré6w mTOR w grupie chorych po przeszcze-
pieniach narzadowych rozwijajacych wielo-
ogniskowe raki skéry zacheca do stosowania
tej grupy lekéw w wymienionej populacji.
Wyniki najnowszych badan, opartych na du-
zych grupach chorych, wskazuja na korzystne
oddzialywanie sirolimusu na obnizenie za-
chorowalnoSci na raka skory. Badania wie-
loosrodkowe w ramach organizacji Skin Care
in Organ Transplant Patients — Europe (SCO-
PE) oraz badania innych autoréw wskazaly na
ponad 50-procentowy spadek liczby rozwija-
jacych si¢ de novo nowotwordow skory. Szcze-
gblnie duze znaczenie kliniczne moze mieé
leczenie inhibitorami mTOR tych chorych,
u ktérych obserwowano rozwdj rakéw skory
juz przed przeszczepieniem, ktérzy rozwijaja
wieloogniskowe raki skory oraz u ktérych takie
zmiany pojawiaja w mtodym wieku (< 40. rz.)
[4, 21-25].

W przypadku rozwoju wieloogniskowych
rakéw skory korzystng metoda terapeutycznag
moze by¢ réwniez zastosowanie retinoidow
doustnie. Wielokrotnie opisywano dobroczyn-
ny wplyw tej grupy lekéw na redukcje licz-
by ognisk raka skéry, zmian dysplastycznych
i rogowacenia stonecznego wérdd chorych po
przeszczepieniach narzadowych. Jednocze$nie
warto podkresli¢, ze retinoidy nie zaburzaja
metabolizmu lekéw immunosupresyjnych i nie
stymuluja reakcji odrzucania. Podawane po-
winny by¢ w niskich dawkach w celu unikania
efektéw ubocznych, takich jak: sucho$¢ bton
Sluzowych, wypadanie wloséw, podwyzszenie
stezenia trojglicerydéw w surowicy krwi, pod-
wyzszenie enzymow watrobowych oraz bolow
mie$niowych i kostno-stawowych [1, 25, 26].

Leczenie rakéw skory u chorych podda-
wanych immunosupresji jest najczegSciej chi-
rurgiczne. Przy zmianach powierzchownych
stosowana jest rowniez krioterapia, leczenie
miejscowe 5-fluorouracylem (Efudix) i imikwi-
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modem (Aldara). W zaleznosci od wskazan
stosowana jest niekiedy radioterapia i chemio-
terapia [4, 27, 28].

PODSUMOWANIE

Chorzy z rozpoznanym nowotworem
skéry powinni by¢ regularnie kontrolowani
w poradniach dermatologicznych (badanie
to powinno obejmowac uzycie dermoskopu).
W przypadku rozwoju raka skoéry kontrole
nalezy przeprowadzac co 6 miesigcy, a w przy-
padku czerniaka co 3 miesiace. W predyspono-
wanych genetycznie do wystapienia czerniaka

STRESZCZENIE

Terapia immunosupresyjna stosowana po prze-
szczepieniu nerki ma immunomodulujacy wptyw na
uktad odpornosciowy, co bezposrednio prowadzi do
znamiennego wzrostu zachorowalnosci na nowo-
twory. Istotne jest, ze nowotwory skory w populacii
chorych po przeszczepieniu narzadow wystepuja
znacznie czesciej wieloogniskowo oraz majg bar-
dziej agresywny przebieg.

Zaprezentowano opis dwadch przypadkow pacjen-
tow po przeszczepieniu nerki, u ktorych wystapity
wieloogniskowe nowotwory skory. Pierwszy z nich

rodzinach wskazane jest okre§lenie specyficz-
nych mutacji warunkujacych wystapienie czer-
niaka w przysztoSci.

Pacjenci powinni stosowa¢ maksymal-
na ochrone przeciwstoneczna przez caly rok.
W miesiacach letnich zaleca si¢ stosowanie
odziezy ochronnej (koszula z dtugim rekawem,
kapelusz) oraz kremu z filtrem przeciwstonecz-
nym o faktorze SPF 50+. W miesiacach zimo-
wych i jesiennych pacjent powinien stosowaé
krem z filtrem z faktorem SPF co najmniej 30.
Znaczny nacisk nalezy potozy¢ na uSwiadamia-
nie tych chorych co do czynnikéw ryzyka i zale-
canych dziatan profilaktycznych.

to przypadek 45-letniego pacjenta z wieloognisko-
wym czerniakiem, natomiast drugi dotyczy 67-let-
niego chorego, u ktdrego rozwineto sie osiem
ognisk raka skory.

Chorzy po transplantacji ze zdiagnozowanymi rakami
skory powinni by¢ kontrolowani przez dermatologa
0 6 miesiecy, natomiast z rozpoznanym czerniakiem
co 3 miesigce ze wzgledu na to, ze kolejne ogniska
nowotworow skory pojawiajg sie W ciggu pierwszych
15 miesiecy od rozpoznania pierwotnego.
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