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Nemelanomova rakovina koze - etiopatogenéza,
klinicky obraz, diagnostika a liecba

MUDr. Katarina Polakova, PhD.
Dermatovenerologicka ambulancia, Onkologicky Ustav sv. Alzbety, Bratislava

Nemelanémova rakovina koZze ma v eurépskej populdcii stale stupajucu tendenciu. Podobna situacia je aj na Slovensku. Je to najcastej-
sia rakovina bielej (kaukazskej) rasy. Za najdolezitejsi vyvolavajuci faktor sa povazuje ultrafialové ziarenie (UVR). Expozicia UV Ziareniu
sposobi mutdcie v oblasti nukledrnych génov, ako napriklad p53 tumor supresorového génu i v inej ¢asti genému bunky - menovite
v mitochondridlnej DNA (mtDNA). Okrem tradi¢nej chirurgickej liecby sa ¢oraz castejsie uplatiiuju neinvazivne terapeutické modality
najma pri superficidlnych léziach. Spolu s nimi sa vyrazne rozvinuli v poslednej dekade i nové neinvazivne diagnostické technolédgie.
Presun tejto malignity z vyssich do mladsich vekovych kategorii nas nuti venovat tejto problematike zvysenu pozornost.
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Non melanoma skin cancer - etiopathogenesis, clinic, diagnostic and treatment

The incidence of non melanoma skin cancer has permanently increasing tendency in populations of European origin. The similar situa-
tion is in Slovakia too. It is the most frequent cancer in Caucassian. The UVR is considered as the most important factor for development
of such diseases. UV exposure leads to the generation of alterations in nuclear genes such as the p53 tumour suppressor gene as well
as in the other genome in the cell - namely mitochondrial DNA (mtDNA). Except traditional surgical treatment, noninvasive treatment
modalities are increasingly used, namely for superficial lesions.Together with them, also markant development of new noninvasive
diagnostic technologies was observed in the last decade.The shift from the older age groups to the younger ones, forced us to give
increased attention to this problem.
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Uvod

V poslednych rokoch je nemelanémova ra-
kovina koze (NMSC) najc¢astejsim karcinémom
u belochov. Za rizikové faktory vzniku NMSC su
povazované: kumulativna davka ultrafialového
Ziarenia (intenzita, trvanie expozicie, spalenie),
vys$si vek, individudlna citlivost na UVR — najma
svetlé fototypy (fototyp I. a Il.), neschopnost
reparovat poskodent DNA, strata kontroly rastu
normaélnych keratinocytov, imunologicky stav
(orgénova transplantacia), povolanie (praca s io-
nizujucim Ziarenim, dechtom).

Pri vzniku NMSC spo6sobuje UVR muta-
cie v oblasti jadra aj mitochondridlnej DNA.
Keratinocyty s mutaciami génu p 53 maju za-
blokovanu apoptézu, zvyhodneny rast a vyssie
riziko dalSich mutécif a transformécif. Expozicia
UV Ziareniu navodf aj nepriame poskodenie DNA
— generovanie volnych kyslikovych radikalov
(oxidacny stres). UV Ziarenie sposobi lokdlnu
imunosupresiu, takze abnormalne bunky ne-
mozu byt imunitnym systémom rozpoznané
a odstranené.

NMSC pozostava prevazne z bazocelular-
neho (BCC) a skvamoceluldrneho karcindmu
(SCQ). Su to najcastejsie malignity ¢loveka
s viac ako 1T miliénom novych pripadov ro¢-
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ne v USA (1). Incidencia NMSC bola v roku
2004 v Slovenskej republike 4005 pripadoyv,
z toho 1983 muzov a 2022 Zien (zdroj NOR
SR). BCC je najcastejsi, tvori 70 — 80 % vsetkych
NMSC. Skvamocelularny —spinoceluldrny-epi-
dermoidny karcindm - spinaliéom (squamous
cell carcinoma, SCC) a ostatné tumory tvoria
zvy3né percento.

Bazocelularny karciném (bazaliéom)

Bazaliom (basal cell carcinoma, BCC) je od-
vodeny z nezrelych pluripotentnych buniek
spodnych vrstiev epidermy, ktoré vznikaju az
v priebehu Zivota, napriklad vplyvom chro-
nického UV Ziarenia a chyba im schopnost

Obrdzok 1. BCC nodularny na favom spanku,
typicky ruzovy perlickovy lem na periférii.

Onkoldgia (Bratisl.), 2009; roc. 4 (3): 154-159

normalnej keratinizacie. Moze tiez vyrastat
aj z termindlnych Usekov vlasového folikulu.
Etioldgia je multifaktoridlna. Ako najvyznam-
nejdia pricina vystupuje expozicia UV Ziareniu,
nakolko sa bazaliom vyskytuje predominantne
na miestach exponovanych sinku a u jedincov
so svetlou pokozkou (fototyp | - 1). S latenciou
20 - 30 rokov sa mdze objavit aj po predcha-
dzajucej expozicii ionizujucemu Ziareniu, alebo
po predchadzajucej fototerapii pre iné kozné
ochorenia (psoriadza). Chronické zapalové zme-
ny, alebo trauma tiez mézu prispiet k vzniku
BCC (chronické vredy predkoleni, jazvy po
popéleni, lupus vulgaris). Z chemickych karci-
nogénov moze byt v pricinnej suvislosti arzén.

Obrdzok 2. BCC cysticky, ¢iastocne pigmen-
tovany — nos vlavo.
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Pri genetickych poruchéch je ¢asty u pacientov
s xeroderma pigmentosum a syndréme bazo-
celuldrneho névu (Gorlin-Goltzov syndrém).
Metastazy su extrémne zriedkavé a morbidita
spojena s BCC sa viaze na lokélnu tkanivovu
invaziu a destrukciu (2). Multipotentny diferen-
cia¢ny potencidl sa odrdza vo velkej klinickej
rozmanitosti a morfologii

Nodularny - solidny a cysticky baza-
liom, ulcerativny, superficidlny, morphea
like - sklerotizujuci, keratoticky a pigmen-
tovy variant. SU to najcastejsie klinické varian-
ty bazaliému, tvoria priblizne 70 % vsetkych
BCC. Spociatku su charakterizované vznikom
noduldrneho kopulovitého uzlika so sklovitym
vzhladom a povrchom s teleangiektaziami.
Konzistencia Utvaru je tuhd, postupne vznika
centrédla depresia, niekedy aj ulceracia, na pe-
riférii sa vytvara perlickovity lem s teleangiek-
tdziami. Cysticky BCC je ¢asto multilobuldrna
|ézia zlozend z priehladnych nodulov a cievok.
Oba su povazované za nizko rizikové typy ba-
zaliomu, niekedy s folikuldrnou diferenciaciou
a keratinovymi cystami.

Ulcerujuci bazaliém — ulcus rodens a ulcus
terebrans. Oba tieto typy su charakterizované
velkymi |éziami, naj¢astejsie vo vlasatej casti
hlavy a na tvéri s centrédlnou ulceraciou, papu-
lonoduldrnym perlickovym okrajom a typickymi
teleangiektaziami. Lézie sU zvycajne nebolestivé,
a preto ¢asto pacientom zanedbdavané. Niekedy
sa objavuje spontanne krvécanie. Kedysi sa po-
uzivalo latinské oznacenie ulcus rodens (latinsky
rodere = hlodat), vzhladom na sp&sob progresie
nédoru, sirenim sa do periférie. Ulcus terebrans je
bazaliom so sklonom k destrukcii, rastiici nddor
postihuje hlbsie, pod koZou lezZiace tkanivové
systémy. Tento variant vedie niekedy k extrém-
ne rozsiahlym léziam, ktoré mézu postihnut
chrupavku i kost, mozu byt postihnuté sinusové
dutiny, oko a moézu sa pridruZit zivot ohrozujlce
infekcie alebo krvacanie z arodovanych ciev.
Napriek rozsiahlej lokdlnej nadorovej destrukcii
je metastdzovanie zriedkavé.

Pigmentovany bazaliém predstavuje
pigmentovy variant solidneho bazaliému. Ma
tuhu konzistenciu, neraz so sklovitym povr-
chom, teleangiektaziami a perlickovitym le-
mom, ktory ho pomdha odlisit od maligneho
melanému, pigmentovanych seboroickych ke-
ratdz, modrého névu, intradermélnych névoy,
angiokeratému. Pri pochybnostiach najviac
pomaha dermatoskopia. Histologicky sa ndjdu
depozity melaninu v hniezdach tumordznych
buniek, tieZ v histiocytoch (melanofdgoch)
v okolitej stréme.
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Sklerodermiformny bazaliém — morpheic
basal cell carcinoma. Predilek¢nou lokalitou je
nos, Celo i lica, vyznacuje sa loziskom s central-
nym jazvenim, ktoré zanechdva atrofické ZIto-
belavé jazvy a pripomina viac iné dermatézy
ako maligny tumor, hoci perlickovy lem a tele-
angiektazie mozno ndjst na periférii 1ézie. MoZe
rast hlboko do dermy i za klinicky aparentné
okraje, povazuje sa preto za vysokorizikovy typ
bazaliomu.

Multifokalny superficialny bazaliém -
zvycajne mnohopocetné |ézie, ktoré sa objavu-
jU na trupe alebo na koncatinach. Lokalizacia je
velmi povrchova. Prejavuje sa ako ruzové az cer-
venohnedé, mierne svrbivé lozisko, na povrchu
s jemnym olupovanim ¢i s chrastami, neraz pri-
pominaju ekzém. Rastu relativne pomaly. Okrem
chronickej expozicie UV Ziareniu sa do pricinnej
suvislostiich vzniku ddva aj velkoplo$né oZiarenie
rentgenovymi li¢mi (pre vnutorné nadory), ale-
bo po privode arzénu s latenciou 20 — 30 rokov
(kontaminovana pitna voda, kedysi lie¢ba psori-
dzy arzénom). V diferencidlnej diagnostike treba
mysliet na psoridzu, numuldrny ekzém, morbus
Bowen, morbus Paget. Perineurédlna invazia je
¢astd u atypickych, skvamoznych, infiltrativnych
a sklerodermiformnych BCC, je spojend s vysokou
incidenciou rekurencie, ¢o je ¢asto zapricinené aj
nekompletnou exciziou. Skvamdze atypie maju
tiez vyssiu incidenciu rekurencie (2)

Aktinicka keratéza
Aktinickd keratéza (keratosis actinica, AK) je

proliferacia cytologicky atypickych keratinocy-
tov. Dnes je aktinicka keratéza povazovana za
vcasny in situ skvamoceluldrny karcindm. Delf sa
na tri stupne v zavislosti na mnozstve atypickych
keratinocytov v epiderme.

« L. stupen (nizky) je charakterizovany lozisko-
vitymi atypiami v dolnej tretine epidermis.

« . stupen (intermedidrny) je charakterizova-
ny loZiskovitymi atypiami v dolnych dvoch
tretindch epidermy.

« llIl. stupen (vysoky) je charakterizovany di-
fuznou proliferdciou atypickych keratinocy-
tov v celej hribke epidermis.

Incidencia stUpa u bielej populacie v suvis-
losti s vekom, za rizikové faktory s povazované
aj kumulativna davka UV Ziarenia, opakované
spalenie koZe najma v detstve, zemepisnd Sirka i
dlZka, Zivotny &tyl (rekreacné aktivity, opalovanie),
muzské pohlavie, svetly fototyp, soldrne lentiga,
aktinicka elastdza, imunologicky stav, u orga-
novo-transplantovanych stupa riziko vyvoja AK
100-ndsobne. V australskej populdcii je pritomna
u 40 - 50 % obyvatelov nad 40 rokov (3).

Obrdzok 3. Pocetné hyperkeratotické AK na
favom lici, Cele, favej usnici. Na favom lici uz
prechod do SCC.

Aktinické keratdézy su najcastejsie maligne
|ézie na kozi. Klinicky su charakterizované ako
olupujuce sa, resp. hyperkeratotické makuly ale-
bo papuly s erytematdznou spodinou, zvycajne
mensie ako T cm v priemere, su farby koze az
hnedocervené, hnedoZlté. Najdeme ich na sinku
exponovanych ¢astiach koze, v strednom alebo
starsom veku u kaukazskej populdcie. Vzhladom
na drsny povrch sa niekedy lepsie diagnostikuju
palpacne ako vizudlne (3, 4).

Hyperkeratoticky variant AK sa oznacuje cor-
nu cutaneum, néjdeme ho ¢asto natvéri alebo na
usdnici. Aktinicka cheilitida — prejav AK na pere, je
charakterizovand suchostou a olupovanim pery,
je sprevadzand aj tvorbou fistr a leukoplakiou. Co
sa tyka dalSieho vyvoja, AK mézu bud spontanne
regredovat, ¢o je pomerne zriedkavy jav, mozu
zostat stabilné bez vyraznejsej zmeny, alebo
progredovat do invazivneho skavmoceluldrneho
karcindmu, ktory uz mé potencidl metastazovat,
¢i zapricinit Umrtie pacienta. Nie sme schopni
odhadnut kedy a ktorda AK bude progredovat
do invazivneho karcinému. Niekdy je tazko z kli-
nického vzhladu urcit, kde sa kon¢i AK a kde uz
zac¢ina SCC. Oba maju podobny cytologicky za-
klad a len samotné cytologické vysetrenie ich
nerozli$i. Mnohé genetické a chromozomalne
abnormality maju spoloc¢né. Z tychto dévodov
je potrebné vietky AK liecit.

Spinocelularny karciném
Skvamoceluldrny karcinom (Squamous Cell
Carcinoma, SCC) predstavuje najagresivnejsi typ
nemelandmovej koznej rakoviny (5). Az 60 %
invazivnych SCC vzniké z predchadzajicej AK (3).
Za jeho in situ varianty sU povazované uZ spo-
minand aktinickd keratdza, radia¢na (arzénovd)
keratdza, morbus Bowen, bowenoida papuldza,
aktinicka cheilitida, erythroplasia Queyrat.
SCC je neoplazma vznikajuca z keratinocy-
tov, ktord vykazuje invazivny a destruktivny rast
s potencidlom metastadzovat. Etiolégia je mul-
tifaktoridlna. SU to najma chronické expozicia



Obrdzok 4. SCC na cele vpravo, na cele vliavo
typické povrchové suché, drsné ruzovkasté AK.
SR i

UV Ziareniu, svetly fototyp, dlhodoba predcha-
dzajuca fototerapia pre iné dermatdzy, profesi-
onélna expozicia rtg ziareniu alebo ozarovanie

pre interné malignity, chemické karcinogény.
Kofaktorom vzniku SCC st i chronické zédpalové
zmeny na koZi, mdze sa objavit v jazvach po
popélenf a obareni, v jazvach po prekonanom
lupus vulgaris, niekedy vznika u dlhotrvajucich
chronickych vendznych vredov predkolenia, pri
fistulujucich zapaloch. Nachylnejsi st imuno-
suprimovani pacienti (organova transplantdcia,
AIDS), infekcia HPV virusmi, najma pri type 16
a 18 je tiez spojend s vyssim rizikom vzniku SCC.
Castejsie sa vyskytuje u muzov, pomer muzi/
Zeny je 2: 1, predominantne sa najde vo vyssich
vekovych skupinéch. Vyrasta de novo alebo uz
z predchddzajucej prekancerdzy. Okolita koza
zvycajne vykazuje zndmky soldrneho posko-
denia. Inicidlne sa objavuju indurované, nebo-
lestivé papuly alebo loziska farby koze, Sedasté,
hnedoZIté i zacervenalé. S progresiou sa lézia
stdva nodularnou a pevnou, na povrchu sa
objavia chrasty i ulceracia Chrasty sa odlucuju
s tazkostami, pri pokuse o odlupnutie sa obja-
vuje krvacanie. Ked su nadory vacsie, mozno
z nich niekedy vytlacit ZItkasté vldknité hmoty,
tzv. vermiottes” (Cerviky), ktoré su histologicky
zloZzené zo zrohovatelych néddorovych buniek
alebo rohovinovych perdl. Nador rychle rastie,
rozpaddva sa, moze prerastat makké tkaniva,
chrupavku aj kost. MéZe metastazovat do regi-
onélnych lymfatickych uzlin, neskér aj do inych
orgénov. Progndza zavisi na lokalizécii, velkosti,
stupni diferenciacie nadoru, relativne zIU prog-
ndézu ma karciném jazyka, vulvy a penisu.
Existuje vela inych malignych tumorov, ktoré
sa mozu objavit na kozi. Tie, ktoré spominame
v ¢ldnku vsak patria medzi najcastesie .
Nemelandémova rakovina koze (NMSC) je
najcastejsou rakovinou u svetlokozej poulacie,
pricom kritickym faktorom v progndze je vcasna
diagndza. Zévazna morbidita pri NMSC je ¢asto
vysledkom nespréavnej diagndzy, alebo vznikne

podhodnotenim biologického potencidlu pri-
marneho tumoru (6).

Klinické a fyzikalne vysetrenie

Je to najcastejsie vysetrenie, ¢i uz ho robf
dermatoveneroldg, prakticky lekdr alebo samot-
ny pacient. Jeho presnost je viak ¢asto nezna-
ma. Nemozno ignorovat falosne pozitivne, ani
falosne negativne vysledky. V Hallockovej studii
(7) sa 3 % lézii povazovali za benigne, ale boli
overené ako maligne a 40 % klinicky suspekt-
nych malignit bolo po histologickom rozbore
benignych.

Celkové senzitivita pre klinickd diagnézu
NMSC je 56 % — 90 % a Specificita 75 % — 90 %,
s najvyssimi hladinami vyznamnosti pre diagné-
zu bazoleluldrneho karninému - BCC (6) .

Bioptické techniky

Priebojnikova biopsia (punch biopsy) je pres-
né na 81 % na potrvdenie diagnézy BCC, zoskra-
bova biopsia (shave biopsy) spravne identifikuje
76 % tychto ochoreni (8). Exfoliativna cytoldgia
vykazuje pre BCC senzitivitu 97 % a Specificitu
86 %, avsak neddva informécie o subtype, ani
o okrajoch excidovaného tumoru.

Histopatologia a molekularne
markery

Histopatoldgia je zatial najvyznamnejsim
potvrdenim diagndzy NMSC, napriek tomu je
to tiez subjektivne vysetrenie posudzované
konkrétnym dermatopatolégom. Idedlna his-
topatologicka klasifikdcia NMSC by mala identi-
fikovat jednotlivé subtypy v korelacii s klinickym
spravanim sa tumoru a lie¢ebnymi potrebami.
Existuje vela klasifika¢nych systémov pre NMSC.
Medzi jednotlivymi dermatopatolégmi existuju
v posudzovani typu nadoru diferencie od 1,2 %
do 7 % (6). Snahou je definovat koznu rakovinu
na zéklade fenotypu, molekularnych abnormalit
a docielit tak referen¢ny Standard pre diagnos-
tiku NMSC. Avsak doteraz sa neidentifikoval
molekuldrny marker s vysokou diagnostickou
presnostou pre NMSC.

Vysokofrekvenéna sonografia
a Doppler sonografia
Vysokofrekvenc¢nd sonografia (HFUS) je
novsou technikou vyuzivanou v dermatolégii.
Axidlne rozlisenie pri 20 MHz je 50 mikromet-
rov a laterdlne rozlisenie je 350 mikrometrov.
Vyuzivaju sa frekvencie 20 - 100 MHz. Vzhladom
nato, Zze ide o vertikalny rez, vyhodou je moznost
Zistit hibku penetrécie, a tak je mozné pomer-
ne presné urcenie hrubky tumoru. Nevyhodou
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vysetrenia je, Ze neodlisi bunkové abnorma-
lity a histologické subtypy koZnych nadorov.
Samotna HFUS nie je teda vyuzitelna v diferen-
cidlnej diagnostike tumorov. Nadhodnotenie
hrubky tumoru je hlavnym problémom, ak je pri-
druzené fibrdéza a zépal, nakolko tieto maju po-
dobnu echogenitu ako NMSC (6). Vaskularizaciu
tumoru je mozné sledovat technikou Doppler.
Pomocou HFUS sa da urcit kvalita tumoru (so-
lidny, cysticky ,kombinovany) a da sa ziskat in-
formaécia o vnutornej struktire (homogénna,
nehomogénna alebo hyperechogénna, kalci-
fikacia, nekroza).

Dermoskopia, dermatoskopia,
epiluminiscen¢na mikroskopia,
kozna povrchova mikroskopia

Lézia v dermoskopickom obraze je zvac¢sena
10 — 100 ndsobne. Dermoskopia ma najvacsi
klinicky dopad spomedzi novych diagnostickych
technolégif pri diagnostike pigmentovych Iézif
(maligny melaném), da sa pouzit aj pri NMSC.
Dermoskopia pre NMSC je stale ,v plienkach”,
doteraz sa nevytvoril konsenzus pre jednoznac-
né diagnostickeé kritérid. Diagnosticka presnost
je viak sfubnd najma pri cievnych Struktdrach
pritomnych v BCC a morbus Bowen, senzitivita/
$pecificita na odlisenie normélnej koze od NMSC
sa uddva 79 — 94 %/85 - 97 % (6).

Dermoskopické obrazy a videomikrosko-
pia mézu byt podrobené aj pocitacovej ana-
lyze. Noduladrny BCC je charakterizovany kon-
centraciou perilezionalnych ciev v kombin4cii
s miernou centralnou fibrézou, vetvenie ciev
je zvycajne nepravidelné. Charakteristické su aj
Sedohnedé hrudky ovoidného tvaru a jantarovo
sfarbené chrasty. Pri morbus Bowen su pritomné
cievy pripominajice glomeruldrne struktdry
oblicky (90 %) a Supinaty povrch (90 %).

Opticka koherentna tomografia

Umoznuje axidlne aj laterdlne rozlisenie
(dvojdimenzionalny obraz). Senzitivita/specifi-
cita na odlisenie normélnej koze od NMSC sa
udava 79 — 94 %/85 — 96 %. Daju sa rozlisit jed-
notlivé vrstvy koze, adnexalne struktury, krvné
cievy, cystické 1ézie. Nedaju sa viak rozpoznat
bunkové ¢i vnutrobunkové Struktury, bazalna
membrana, preto sa neda urcit véasna invazia
tumoru.

Reflexna konfokalna mikroskopia
Ma& najvacsiu rozlisovaciu schopnost zo
vdetkych novych optickych technik pouzivanych
v diagnostickom vyskume NMSC (6). Senzitivita/
$pecificita pre BCC je 1009%/95 — 97 %. Rezy su
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horizontdlne. RozliSitelné st mikrostruktury: mela-
nin, hemoglobin, bunkové organely, chromofory.
V aktinickej keratdze vidno atypické keratinocyty,
jadrovy polymorfizmus. Reflexna konfokalna mik-
roskopia (RCM) dokaze odlisit AK od povrchového
BCC, limitaciou je AK's markantnou hyperkeratézou.
Technoldgia je vhodnd aj na detekciu subklinickych
zmien, rezidudlnych AK, monitorovanie lie¢by AK.

V diagnostickom vyskume sa uplatniuju aj
iné technolégie — Ramanova spektroskopia,
Teraherz pulzné zobrazovanie (TPI), elektricka
impedancia, avsak ich redlne pouZivanie v nasej
kazdodennej praxi je zatial vzdialené.

V mnohych centréch sa uz v diagnostike
NMSC daju vyuzit zndme technoldgie ako je po-
¢itacova tomografia (CT), pozitrénovéa emisna
tomografia (PET), magneticka rezonancia (MR). Ich
pouZitie viak tieZ nespadd do rutinnej diagnostiky
nemelanémovych koZnych nadorov, vyuZivaju sa
skoér v diagnosticky problematickych pripadoch.
Rozvoj novych neinvazivnych diagnostickych
technoldgii je sfubnym prinosom ku konvencnym
diagnostickym modalitdam pre NMSC, avsak ich
plné uplatnenie v praxi nastane az pri pocetnej-
sich, nezavislych klinickych studiach.

Liecba

Volba jednotlivych terapeutickych stratégif
zavisi od anatomickej lokality, hrdbky tumoru, po-
stihnutej plochy koZzného povrchu, histologického
typu nadoru, komorbidity pacienta, ekonomiky
zakroku, o¢akavaného kozmetického efektu, zela-
nia pacienta, erudicie lekdra, dostupnosti metddy.
Mnohé techniky zauzivané v lie¢be aktinickych
keratdz, BCC a SCC su vhodné len pre solitarne
amalo pocetné Iézie, nie vietky lie¢ia rakovinové
pole. Liecba pola eradikuje klinicky evidentné AK,
subklinické AK, aj malé loZiska transformovanych
bunkovych klonov. Takato lie¢cba méze ochranit
pred vyvinom invazivneho SCC, méze iniciovat
dlhsiu remisiu (prolonguje ¢as do objavenia sa
novej AK v liecenom poli), umoznuje odhadnut
agresivne lézie, prediZi interval medzi terapeutic-
kymi procedurami.

Liecba orientovana na solitarne
a malo pocetné lézie

Chirurgicka excizia

Je stéle prevazujlcou terapeutickou straté-
giou. Je to rychla a pomerne lahka procedura.
4 - 5 milimetrové okraje excizie su povazované
za dostatocné pre malé BCC (mensie ako 20 mm
v priemere), takéto okraje zaistuju az 95 % vylie-
Cenie. Morphea-like a velké BCC vyzaduju Sirsie
okraje pre kompletne negativne histologickeé re-
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sekaty (2).V praxi sa vzdy nedodrzia odportcané
resekené okraje. Rekurencia nddorov typu NMSC
pri chirurgickej excizii sa pohybuje v rozmedzi
5 =15 %. Vyhodou je moznost okamzitého his-
topatologického rozboru, za mensie nevyhody
sa povazuju nutnost lokalnej anestézie a niekedy
variabilny kozmeticky efekt.

Mohsova mikrograficka chirurgia

Je lie¢bou volby pre velké a rozsiahle tumory,
|ézie v kritickych lokalitdch, v miestach po radio-
terapii, pri rekurentnych tumoroch s agresivnymi
histologickymi ¢rtami. Jej vyhodou je histolo-
gické mapovanie okrajov tumoru a zo vsetkych
technik mé najnizsie percento rekurencif. 5-ro¢né
vyliecenie (CR) pre primarny bazaliém je 99 %.
5-rocné vyliecenie (CR) pre rekurentny bazaliom
touto technikou je 94,4 % (2). Je mozné vykonat ju
ambulantne s maximalnymi potrebnymi okrajmi
pri minimalizovanom mnozstve excidovaného
tkaniva. Nevyhodou je ¢asova ndro¢nost, mno-
hostupriovost, niekedy komplikované techniky na
uzaver rany, variabilny kozmeticky efekt, extrémna
cena, nedostupnost metddy v nasej republike.

Kyretaz a elektrodesikacia

Této technika je vhodna pre nizko rizikové
|ézie (malé), dobre ohranicené primarne lézie
s neagresfvnym histologickym typom tumo-
ru s vyskytom v nerizikovych lokalitach. Nie je
vhodna pre velké a vysokorizikové tumory (2).
Nevyhodou je niekedy nepredvidatelny kozme-
ticky efekt a riziko infekcie. Nehodi sa pre reku-
rentny typ bazaliému. 5-ro¢né vyliecenie (CR)
dosahuje len 60 % (2). Vynikajuci liecebny efekt
ma pri aktinickych keratézach (4).

Kryoterapia

Viyhodou tejto techniky je rychlost, dostup-
nost, nizka cena. Pouziva sa tekuty dusik vo forme
sprejovej Ci kontaktnej terapie. Je neStandardna
o sa tyka frekvencie, trvania, intenzity a teploty
v zmrazovanom tkanive. Ako nespecifické tech-
nika destruuje atypické, ale aj normalne bunky.
Pocas liecby a po lie¢be sa méze objavit bolest,
zacervenanie, edém a pluzgiere. Po terapii je moz-
né jazvenie, hypopigmentécie, hyperpigmenta-
cie (9). Napriek uvedenému je stale najcastejsou
ambulantnou technikou pre aktinické keratozy,
aj ked pri nej odpadd moznost histologického
vysetrenia zmrazeného tkaniva.

Laserova liecba

Pouzivaju sa CO, alebo Erbium-YAG lasery.
Tieto ablativne laserové systémy st vhodné pri
aktinickych keratézach a nizkorizikovych superfici-

alnych BCC. Vedlajsimi tc¢inkami liecby su bolesti-
vost, zapal, mozné zmeny v pigmentécii, jazvenie
¢i oneskorené hojenie a pozdpalovy erytém. Pre
jednotlivé lézie je kompletna remisia 90 — 91 %,
rekurencia po 3 — 6 mesiacoch od vykonania
laserového zakroku je viak 10— 15 % (2, 4).

Radioterapia

Vyhodou je nebolestivost, moznost aplikovat ju
na velké plochy, preferuju sa starsi pacienti (vek nad
65 rokov), popripade pacienti rizikovi pre operacny
zakrok (liecba antikoagulanciami), nizka rekurencia
(priblizne 9 %). Nevyhodou je nemoznost opakovat
ju do tohoistého loZiska, obava z ndslednej akutnej
i chronickej rddiodermatitidy ¢i indukcie nového
karcinomu. Pouziva sa frakcionované dévkovanie
3 -5 Gy do celkovej davky 50 - 60 Gy.

Lie¢ba rakovinového pola
Kritéria pre lie¢bu pola spifiaju len niektoré

lieciva:

« 5% fluorouracil (5-FU) - lokalny chemote-
rapeuticky antimetabolit inhibujuci syntézu
DNA, vmensej mierne i tvorbu RNA. Nevyhodou
je dlhé osetrovanie, zdvazné lokélne reakcie,
pre ktoré nie je ¢asto preferovand pacientom
(dermatitida, erdzie, ulcerdcie). Liecba je ¢asto
bolestivé, nie je vhodnd pre hrubé AK, problémy
compliance (domaca aplikacia).

+  3%diclofenacv gélis kyselinou hyaluréno-
vou Ucinkuje ako inhibftor cyklooxygenézy (COX
. a COX lI). .Inhibuje syntézu prostaglandinov
(PGE2), touto cestou sa potlaca rast tumordz-
nych buniek a neovaskularizacia. Trvanie liecby je
12 tyzdnov, Casté st zapalové reakcie aj v okolite]
kozi. U nés je to zatial liecha ,off label”,

+  Fotodynamicka lie¢ba (PDT) navodzuije selek-
tivnu destrukciu atypickych keratinocytov cez
svetelnu aktivaciu fotosenzibilizétora za pritom-
nosti kyslika. Vyhojenie Iézif nastava u 70 - 80 %
pacientov. Bolestivost je pritomna v 10 - 20 %.
Pre moznu fotosenzitivitu je nevyhnutna do-
sledné fotoprotekcia.

+ Chemicky piling - destrukcia sa docieli s 35 %
kyselinou trichloroctovou (TCA), alpha-hydroxy
kyselinami (AHA), zinc-chloridom a kyselinou
fenolovou. Je vhodnou alternativou pre velmi
rozsiahle AK na tvari. Nevyhodou je bolestivost,
perzistujuci erytém, pozépalové hyperpigmen-
tacie, aktivacia herpes simplex. Rekurencia do ro-
ka po skonceni liecby sa uddva 25 — 35 % (4).

+  Retinoidy —mozno ich aplikovat lokdlne i cel-
kovo. Lokalny retinylaldehyd ma antioxidacny
efekt, znizuje pocet sinkom spalenych buniek
(sun burn cells). Celkovo poddvany etretinate
redukuje AK na 85 %. Celkovo podéavané sa



preferuju u pacientov s genodermatdzami: xe-
roderma pigmentosum, névoidny BCC syndrém,
na tumory vznikajlce u pacientov po orga-
novej transplantdcii, kde je vzdy chronicka
imunosupresia (4). Aj tato liecba je u nas pre
uvedené indikacie zatial ,off label".

5% imiquimod v kréme vykazuje agonis-
ticky aktivitu cez toll-like receptory (TLR)
7 a 8 dendritickych buniek epidermy a dermy.
Postupne sa aktivuje transkripcny faktor (NF-
kapaB). Vysledkom je indukcia prozapalovych
cytokinov, chemokinov, inych mediatorov, ¢o
vedie k aktivacii antigén prezentujucich buniek
(APQC) a inych komponentov vrodenejimunity.
Narasta T-helperova (Th1) antitumordzna bun-
kova odpoved. Zd4 sa, Ze imiquimod nezavisle
od TLR interferuje s adenosine-receptorovou
signalnou cestou a spdsobuje na receptore ne-
zavislt redukciu aktivity adenylcykldzy. Tento
novy mechanizmus méze posinovat proza-
palovu aktivitu lieciva cestou supresie mne-
gativnych spatnovazbovych mechanizmov.
Imiquimod indukuje apoptdzu tumordznych
buniek. Proapoptoticky ucinok imiquimodu za-
péja kaspazovu aktivaciu. Ucinkuje na viacerych
urovniach, ¢o synergicky podciarkuje masfvnu
antitumordznu Ucinnost lieciva (10). Vyhodou

je neinvazivne doméce oletrovanie,vyborny
kozmeticky efekt, nevyhodou zépalové zmeny,
svrbenie, edém, chrasty, mokvanie. Kompletna
remisia sa dosahuje priblizne u 84 % pacientov.
Rekurencia po 1 roku je 10 %, po 2 rokoch
do 20 %.

Zaver

Incidencia NMSC mé v poslednych dekédach
v nasej republike, mnohych inych eurdpskych
krajindch i v USA stéle stpajuci trend. V¢asna
a spravna diagnostika tychto ochorent je zaklad-
nym predpokladom ich Uspesnej liecby. Zlatym
sandardom pre diagnostiku BCC, SCC a AK je
histopatologické vysetrenie. Primnohopocetnych
AK je diagnostika neraz len klinickd a monitoro-
vanie Uc¢innosti liecby je vacsinou zalozené tiez
len na klinickom obraze.

Posledna dekada priniesla nové neinvazivne
diagnostické techniky, ktoré umoziuju vysetrit
rozsahom velké oblasti postihnutej koze a monito-
rovat aj efektivitu liecby NMSC. Nové neinvazivne
modality v lie¢be rakovinového pola dokazu liecit aj
subklinické lézie, ktoré sa neraz paralelne vyskytuju
uz s viditelnymi prejavmi koznej rakoviny. Liecba ra-
kovinového pola dokdze vyrazne zniZit riziko vyvoja
novych |ézif a oddiali progresiu ochorenia.

Prehladové ¢ldnky
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