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Streszczenie

Wstep: Choroba Pageta jest rzadkim nowotworem skdry. Wyréznia sig postaé sutkowg MPD (ang. mammary Paget dise-
ase) i pozasutkowg EMPD (ang. extramammary Paget disease). Podstawowg metode leczenia stanowi radykalne
leczenie chirurgiczne.

Opis przypadku: 68-letnia kobieta zgtosita sie z powodu zlokalizowanych na skérze sromu i krocza zmian rumieniowo-tuszczacych
z towarzyszagcym uczuciem $wigdu i pieczenia. Rozpoznano EMPD, a zmiany usunieto chirurgicznie. Od 2005 r.
odnotowano liczne wznowy nowotworu, ktéry ostatecznie objat odbyt oraz skére lewego posladka. Kazdorazowo
leczeniem z wyboru byta resekcja chirurgiczna. W 2018 r., ze wzgledu na ryzyko wytonienia stomii jelitowej, chora
nie wyrazita zgody na leczenie operacyjne. Wsrdd alternatywnych metod leczenia zaakceptowata radioterapie.
Zastosowano radioterapie w technice konformalnej VMAT/RapidArc do dawki catkowitej 46 Gy w 23 frakcjach.
Do dnia dzisiejszego nie stwierdzono cech wznowy miejscowej EMPD.

Whioski: EMPD wiaze sie z duzym ryzykiem nawrotéw choroby. W przypadkach zaawansowanych, nieoperacyjnych lub
przy braku zgody pacjenta, mozna rozwazy¢ radioterapie jako metode alternatywnga dla zabiegéw operacyjnych.

Stowa kluczowe: pozasutkowa posta¢ choroby Pageta, nawroty EMPD, radioterapia, resekcja chirurgiczna

Abstract

Background: Paget’s disease is a rare skin cancer. Two types of Paget’s disease can be distinguished: mammary Paget disease
(MPD) and extramammary Paget disease (EMPD). Radical surgery is a primary method of treatment.

Case Report: A 68-year-old woman reported for erythematous-scaly lesions located on the skin of the vulva and perineum
with a feeling of itching and burning. Diagnose of EMPD was established and lesions were surgically removed.
Since 2005, there have been numerous recurrences of the disease, which affected the anus and the skin of
the left buttock finally. Every relapse was treated surgically. In 2018, due to a high risk of colostomy, patient
refused radical surgical treatment. Among alternative methods of dealing, patient accepted radiation therapy.
Radiotherapy in the VMAT/RapidArc conformal technique was used with a total dose of 46 Gy in 23 fractions.
Until today, no evidence for local recurrence of EMPD has been found.

Conclusions: EMPD is associated with a high risk of recurrences. Radiotherapy may be considered as an alternative to surgery
in advanced, inoperable cases or lack of patient’s consent.
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Wstep

Choroba Pageta jest rzadkim procesem nowotworowym wy-
wodzacym sie z gruczotéw apokrynowych i ekrynowych ské-
ry [1]. Wyrdznia sie posta¢ sutkowg MPD (ang. mammary Pa-
get disease) i postaé pozasutkowg EMPD (ang. extramamma-
ry Paget disease), stanowigce odpowiednio 90% i 10% wszyst-
kich przypadkéw choroby Pageta [2]. Czestos¢ wystepowania
EMPD w populacji europejskiej szacuje sie na 0,7 na 100 000
0s0b/rok [3]. EMPD czesciej rozpoznawana jest u kobiet, szcze-
goblnie rasy kaukaskiej, miedzy 50 a 80 r.z. [4], u ktorych prze-
waznie lokalizuje sie na sromie i kroczu oraz w okolicy okotood-
bytniczej, zas u mezczyzn na praciu i worku mosznowym [5, 6].
Objawy choroby sg mato charakterystyczne, co w wiekszo-
$ci przypadkéw utrudnia postawienie wiasciwego rozpoznania
i tym samym wydtuza czas do rozpoczecia leczenia. Jedynie ba-
danie histopatologiczne wycietej zmiany chorobowej pozwala
na postawienie prawidtowej diagnozy oraz ocene stopnia inwa-
zyjnosci procesu [6]. Podstawowa metodg leczenie pozostaje
radykalne leczenie chirurgiczne [7]. Z uwagi na wysoki odsetek
nawrotéw [4, 8] czes$¢ chorych wymaga leczenia uzupetniajgce-
go [6]. W przypadkach niekwalifikujgcych sie do operacji stosu-
je sie miejscowg lub systemowa chemioterapie lub radiotera-

% pie [9, 10].

PrzypadkiVied

Z uwagi na bardzo rzadkie wystepowanie choroby, brak
ustalonych schematéw leczenia, obserwowane niepowodze-
nia i podejmowane kolejne préby interwencji chirurgicznych,
prezentowany przypadek stanowi przyktad mozliwosci leczenia
EMPD z uzyciem promieniowania jonizujacego.

Opis przypadku

Pacjentka, majgca obecnie 68 lat, w wieku 51 lat po raz pierw-
szy zgtosita sie z powodu zlokalizowanych na skérze sromui kro-
cza wykwitéw rumieniowo-tuszczacych, z towarzyszgcym uczu-
ciem $wigdu i pieczenia. Na powierzchni czesci zmian wystepo-
waty ponadto brodawczakowate, sgczgce sie owrzodzenia. Ské-
ra w tej okolicy byta obrzeknieta i podrazniona. Na podstawie
badania histopatologicznego wycinka pobranego z jednej ze
zmian rozpoznano pozasutkowg posta¢ choroby Pageta. Chora
zakwalifikowano wtedy do leczenia chirurgicznego. Zmiany zo-
staty wyciete w granicach zdrowych tkanek. W 2005 roku dole-
gliwosci i zmiany skorne nawrdcity, a po wykonaniu badania hi-
stopatologicznego wycinka pobranego ze skéry krocza potwier-
dzono wznowe miejscowg. Kobiete po raz kolejny poddano re-
sekcji chirurgicznej. Po okresie 4-letniej remisji u chorej wysta-
pita kolejna wznowa procesu nowotworowego EMPD. Z powo-
du wczesniej przebytych kilku zabiegéw operacyjnych w obre-
bie tkanek sromu i krocza, koniecznym byto, przy kolejnej in-
terwencji chirurgicznej, uzupetnienie resekcji o rekonstrukcje
ubytkow.

Ryc. 1. Zmiany chorobowe obejmujace skdre sromu oraz okolice okotodbytnicza wraz
z odbytem

Przez kolejne 9 lat rozpoznawano kilka wznéw choroby na
skdrze sromu i krocza. Kazdorazowo leczeniem z wyboru byta
resekcja chirurgiczna zmian. Przy kolejnym nawrocie choroby,
poza lokalizacja pierwotng na sromie, proces chorobowy objat
réwniez okolice odbytu oraz skore lewego posladka. Wykonano
woéwczas radykalne wyciecie czesci sromu z zaoszczedzeniem
techtaczki oraz resekcje zmian w okolicy skéry odbytu. Po ko-
lejnych 3 latach remisji odnotowano ponowny nawrdt choroby.
Proces nowotworowy objat swoim zasiegiem srom oraz okolice
okotoodbytnicza wraz odbytem (ryc. 1).

Ryc. 2. Nawrot procesu nowotworowego w obrebie odbytu

Ze wzgledu na rozlegto$¢ zmian oraz przebyte liczne resek-
cje chirurgiczne, chora nie kwalifikowata sie do préby oszcze-
dzajacego leczenia chirurgicznego. Konsylium onkologiczne za-
proponowato 67-letniej woéwczas pacjentce operacje tgczng:
wulwektomie pozostatej czesci sromu wraz resekcjq skory od-
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bytu. Ze wzgledu na zakres proponowanej operacji, istniato ry-
zyko wytonienia stomii jelitowej (ryc. 2).

Chora odrzucita proponowany schemat leczenia. Przeanali-
zowano powtdrnie historie przebiegu choroby pacjentki. Alter-
natywnymi metodami leczenia, jakie wzieto pod uwage, byta
miejscowa chemioterapia z uzyciem 5-fluorouracylu i bleomy-
cyny lub imiquimodu, radioterapia, laseroterapia oraz terapia
fotodynamiczna. Ze wzgledu na brak jednoznacznych wytycz-
nych oraz znaczne rozbieznosci w piSmiennictwie, po rozmowie
i omowieniu dostepnych terapii, chora ostatecznie podjeta de-
cyzje o probie leczenia radioterapia.

W ramach przygotowania do planowania teleradioterapii
wykonano obrys sromu obejmujacy zewnetrzng strone warg
sromowych wiekszych i loze po wulwektomii z objeciem okolicy
usunietego spoidta tylnego. Zaznaczono zasieg widocznych ma-
kroskopowych zmian skdrnych rowniez wokét odbytu. Zrezy-
gnowano z elektywnego napromieniania regionalnych weztéw
chtonnych z uwagi na brak cech inwazyjnosci zmian chorobo-
wych w ocenie mikroskopowej. Na obszar skéry sromu, przyle-
gtych tkanek pachwin, krocza i okolicy pierscienia odbytu zapla-
nowano podanie dawki catkowitej 50 Gy w 25 frakcjach, w daw-
kach frakcyjnych po 2 Gy. Celem ograniczenia toksycznosci le-
czenia oraz dawek w narzadach zdrowych, wybrano realizacje
radioterapii w technice konformalnej VMAT/RapidArc. W trak-
cie leczenia, w obszarze napromienianym, wystapit wczesny od-
czyn popromienny, ktérego nasilenie nie przekroczyto Il stop-
nia wg skali RTOG. W kontrolnych badaniach, w tym w badaniu
ginekologicznym, w leczonym obszarze obserwowano obrzek
tkanek, zbrgzowienie skéry oraz ubytki w miejscach ztuszcza-
jacego sie ,chorego” naskérka. Pacjentka zgtaszata pieczenie
i dyskomfort w miejscu napromienianym, natomiast nie skar-
zyta sie na dolegliwosci bolowe, ani na zaburzenia mikgji i defe-
kacji. Jednakze, ze wzgledu na obserwowany podczas leczenia
popromienny odczyn na skérze oraz obnizenie tolerancji lecze-
nia, zadecydowano o wczesniejszym zakoriczeniu radioterapii
na dawce catkowitej 46 Gy w 23 frakcjach. Zastosowano miej-
scowe leczenie odczynu popromiennego oraz systemowo anty-
biotyk, uzyskujac znaczace zmniejszanie stanu zapalnego skory
i tkanek w leczonym obszarze.

Po zakonczeniu radioterapii i wygojeniu ostrego popro-
miennego zapalenia tkanek, u chorej uzyskano catkowitg regre-
sje zmian nowotworowych. W kolejnych badaniach ginekolo-
gicznych, po 9 miesigcach od zakoriczenia napromieniania, nie
stwierdzano u pacjentki cech wznowy miejscowej EMPD.

Dyskusja

Pozasutkowa postac¢ choroby Pageta jest rzadko wystepujgcym
procesem nowotworowym o postepujgcym przebiegu, najcze-
Sciej bez samoistnych remisji. Trafne i szybkie postawienie roz-
poznania pozwala wybra¢ optymalng metode terapeutyczna.
W leczeniu pozasutkowe] postaci raka Pageta w obrebie
skéry sromu, pachwin i krocza, zaréwno postaci in situ, jak i w
wariancie inwazyjnym, pierwszg linig terapeutyczng jest lecze-
nie chirurgiczne. Pomimo uzyskania miejscowej radykalnosci

chirurgicznej z marginesem bezpieczenstwa, procent nawro-
tow choroby jest wysoki i wynosi od 34 do 56% [6].

Towarzystwa naukowe i wytyczne nie okreslajg schema-
tow leczenia dla pacjentow niekwalifikujgcych sie do leczenia
operacyjnego lub nie wyrazajgcych zgody na takie postepowa-
nie. W przedstawionym przypadku, pomimo zastosowania préb
wielokrotnego leczenia chirurgicznego, nie uzyskano u chorej
trwatej remisji. Biorgc pod uwage dotychczasowy przebieg cho-
roby oraz leczenia, kolejny nawrét zmian skérnych i ich zasieg
oraz wole samej chorej, konieczne byto znalezienie akceptowa-
nej przez pacjentke metody leczenia jako alternatywnej do za-
biegu operacyjnego.

W leczeniu nieoperacyjnych przypadkéw EMPD warto roz-
wazy¢ probe zastosowania radykalnej radioterapii. Do petnej
oceny skutecznosci radioterapii w leczeniu EMPD konieczne sg
dalsze badania i dtugoterminowe obserwacje. Na uwadze na-
lezy miec ryzyko odlegtych, péinych dziatarn ubocznych zasto-
sowanego promieniowania jonizujgcego oraz ryzyko rozwoju
nowych zmian chorobowych poza obszarem napromienianym.
Nalezy zaznaczy¢, iz dotychczasowe doniesienia o skuteczno-
$ci radioterapii w leczeniu EMPD s3 rozbiezne odnosnie daw-
ki catkowitej, rozmiaru obszaru poddawanego leczeniu (obje-
tos¢ leczona) oraz elektywnego napromieniania regionalnych
weztéw chtonnych (w przypadkach choroby Pageta z cechami
inwazji). W opisanym powyzej przypadku leczenie energia joni-
zujgca przyczynito sie do uzyskania catkowitej remisji po zasto-
sowaniu dawki catkowitej 46 Gy w 23 frakcjach.

Whnioski

Rozpoznanie EMPD wigze sie z duzym ryzykiem powstawania
nawrotéw choroby, pomimo bardzo dobrych wczesnych efek-
tow leczenia, gtdwnie chirurgicznego.

W leczeniu przypadkéw nieoperacyjnych lub przy braku
zgody chorego na leczenie chirurgiczne mozna rozwazy¢ zasto-
sowanie radioterapii. Leczenie energig jonizujagcg moze stano-
wi¢ réwniez alternatywe dla rozlegtych, niejednokrotnie okale-
czajacych zabiegéw operacyjnych.

Z uwagi na rzadkos$¢ wystepowania choroby Pageta prowa-
dzenie badan randomizowanych bedzie trudne do przeprowa-
dzenia.
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Komentarz:

Przedstawiony przypadek jest gtosem w dyskusji na temat leczenia chorych z rzadko wystepujacym schorzeniem. Prezen-
tacja zyskuje w tym kontekscie dodatkowe walory. Autorzy w interesujacy sposéb wskazujg alternatywe dla okaleczajgcego
zabiegu operacyjnego. Trafnie przedstawiajg proces propozycji optymalnej metody leczenia, dostepnych alternatyw I role
wyboru prawidtowo poinformowanej pacjentki. Opisuja modelowa wspétprace onkologéw réznych specjalnosci, niezwykle
istotng dla uzyskania optymalnego efektu terapeutycznego. Wspoétdziatanie sprawdza sie zwtaszcza w przypadkach trudnych
i sporadycznie wystepujacych, niekiedy wymykajgcych sie najczesciej stosowanym schematom leczenia.

dr n. med. Radostaw Tarkowski
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