7. Streszczenie

Wstep

Rak kolczystokomérkowy i podstawnokomorkowy skétgne®wi obecnie istotny
problem kliniczny i terapeutyczny. Choze wzgédu na cgste niezgtaszanie tych
nowotwordéw przez lekarzy brak jest doktadnych déingpidemiologicznych, uwa sk, iz 3
one jednymi z najestszych nowotworow wyspujacych u cziowieka, a zapadakiona nie
w ostatnich latach stale wzrasta. Rak kolczystoktumgy bedicy drugim po raku
podstawnokomorkowym nowotworem giavym skéry cechuje si znacznie wikszym
potencjatlem do tworzenia przerzutowz mak podstawnokomorkowy. Ryzyko to wedtug
réznychzrodet wynosi okoto 10-30%. Powsiay gtdwnie na podtzu stanow przedrakowych
rak ma tendeng¢jdo inwazyjnego wzrostu, a ryzyko rozsiewu czy Wen@o leczeniu zaley
od lokalizacji zmiany, typu histologicznego czy clgbkasci nacieku. Rak
podstawnokomaorkowy charakteryzuje satomiast powolnym wzrostem, jednak nie leczony,
moze osggac znaczne rozmiary powodyq destrukag} otaczajcych tkanek. Ze wzgtu na
ryzyko rozsiewu, trudniejsze leczenie wznow orazzlmms$¢ inwazyjnego wzrostu w
otaczagce tkanki dobdr odpowiedniej metody terapeutyczesj kluczowym elementem
terapi rakow skory. Rogowacenie stoneczne jestmiaist zmiag uznawan obecnie za raka
kolczystokomorkowego in situ, czyli raka nie przstaagcego btony podstawnej naskorka.
Ryzyko przejcia tego typu zmiany w inwazyjnego SCC szacujensi 5 do 20% w ggu 5-
10 lat, dlatego tak istotne jest wczesne padj leczenia. Podoplanina jest btorpw
glikoproteirp 0 masie 38 kD, ktérej ekspresjvykazano m.in.: w komodrkach ¢iduszkow
nerkowych, mgsni szkieletowych, komdrkach mezotelium, pneumodytatypu |,
osteocytach, osteoblastach, chondrocytach, midegitgch komodrkach gruczotowych piersi
i slinlanek. Wykazujc ekspregj na srédbtonku naczg limfatycznych jest ona uznanym
markerem naczy chtonnych i sldy do oceny limfangiogenezy, zwlaszcza w procesie
nowotworzenia. Badania ostatnich lat wskgazg zmiag ekspresji podoplaniny w procesach
nowotworowych dotycgeych ré&nych naragdow. Nadmiern jej ekspresj wykazno m.in.: w
rakach kolczystokomorkowych jamy ustnej, krtaniugtszyjki macicy, w nowotworach
narzadéw piciowych, gruczolakoraku ptuc, raku jasnokokwdvy nerki, czy w przypadku
nowotworéw przewodu pokarmowego. Wekszasci przypadkow nadmierna ekspresjaie
sie z niekorzystnym rokowaniem, krétszym czasem jya@, czy z wekszym ryzykiem
powstania przerzutow odlegtych i d@ztow chtonnych. W literaturze niewiele jest natostia
prac dotyczcych ekspresji podoplaniny w rakach skory.



Cel pracy

Celem pracy byta ocena ekspresji podoplaniny orexzynienia chtonnego w rakach
skory, rogowaceniu stonecznym oraz w skorze zdrow@gena dotyczyta zaréwno
podsicieliska nowotworowego jak i masy guza. Jako cekzwagzono rownie poréwnanie
otrzymanych wynikdwsrednich ekspresji w pddielisku i w masie ocenianych zmian oraz
ocena ewentualnych korelacji ekspresji podoplaae¥§rednip wartasciag naczy chlonnych.
Materiat i metody:

Do analizy whczono materiat tkankowy pobrany od 134 pacjentéezdaych w
Katedrze i Klinice Dermatologii, Wenerologii i Algologii Uniwersytetu Medycznego we
Wroctawiu w latach 2004-2012. Badagrupe stanowito 57 pacjentow z potwierdzonym
histopatologicznie rakiem kolczystokomérkowym sko6B8 oséb z rozpoznaniem raka
podstawnokomaorkowego skory, oraz 20 oséb z rogomane stonecznym. Grgpkontrolm
stanowito 19 pacjentow, od ktérych pobrano wycin&iskory zdrowej. Po dokonaniu oceny
histologiczne] przeprowadzono badania immunohistotbhzne z #yciem przeciwciata
monoklonalnego D2-40 w celu oktenia ekspresji podoplaniny oraz oznaczenia naczy
chtonnych. Ocen ekspresji dokonano przyzyciu pétilosciowej skali wg Remmele (IRS)
uwzgkdniajgcej natzenie reakcji barwnej, jak i odsetek komoérek, w kobr obserwuje si
reakcg.

Wyniki:

Srednia ekspresja podoplaniny zaréwno w przypadkasigeliska jak i masy
nowotworu byta najwgsza dla raka kolczystokomorkowego (p<0,001), naasiiirednie
ekspresje w padielisku raka podstawnokomaérkowego, rogowaceniaedanego i w skorze
wiasciwej nie ré@nity sie istotnie médzy soly (p>0,05). W przypadkiuredniej gstasci
naczyi chtonnych nie wykazano #dic migdzy rakiem podstawnokomorkowym i
kolczystokomorkowym zaréwno w péaelisku, jak i w masie guza (p>0,05). Nie wykazano
réwniez, abysrednia gstaé¢ naczy chtonnych rénita sk w zaleznosci od stopnia nasilenia
ekspresji podoplaniny w pédelisku i masie nowotworu w przypadku wszystkich
ocenianych zmian (p>0,05), stwierdzono natomiastlattta korelacg miedzy s$redni
ekspresj podoplaniny a éredng gestascia naczyi chionnych w masie raka
kolczystokomorkowego. W odniesieniu do poszczegdirgmian, wykazanoz iw przypadku
podicieliska raka kolczystokomérkowegmednia ekspresja podoplaniny byta asya dla
postaci nierogowaciggej w poréwnaniu do postaci rogowagesj (p=0,005), natomiast w
komédrkach nowotworowych w typie nierogowag@go obserwowano i8z3 $rednp

ekspresj w poréwnaniu do typu rogowacieego.



Whioski:

Ekspresja podoplaniny w raku kolczystokomérkowyanézvno w masie guza jak i w
podsicielisku jest wysza nk w raku podstawnokomorkowym, rogowaceniu stoneczmymn
skorze zdrowej, natomiast ekspresja podoplaniny aku rpodstawnokomaérkowym i w
rogowaceniu stonecznym (oceniana w masie zmiamgkiqielisku) nie wykazuje rinic i jest
podobna do ekspresji stwierdzanej w skérze zdrowigizba naczi chtonnych w raku
kolczystokomorkowym i podstawnokomoérkowym, zarOwmo masie guza jak i w
podscielisku, nie rani sig miedzy sola, jest natomiast wksza w poréwnaniu do ognisk
rogowacenia stonecznego. Wydajeg, ske podoplanina m@ by markerem skornej
kancerogenezy, bowiem nasilenie ekspresji podopyawi raku kolczystokomérkowym jest
wyzsze w poécielisku w typie nierogowaciggym niz w typie rogowaciejcym, koreluje z
gtebokdscig nacieku nowotworowego i ze stopniem zmn@owania komérek raka, w masie

guza koreluje z liczbnaczy chtonnych



