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Neuroendocrin carcinoma cutan attéte az arcon

Cutaneous neuroendocrine carcinoma metastasis on the face
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OSSZEFOGLALAS

A boron jelentkezd malignus tumorok diagnos:ztikdja,
kezelése az onkodermatologiai elldatas szerves része. Az
arcon eldfordulé neoplasidak lehetnek primer bdrtumo-
rok, belszervi malignus folyamatok cutan metastasisai,
cutan lymphomdk és pseudolymphomdk, ritkdan sarco-
mdk.

A szerzdk egy 88 éves férfibeteg esetét ismertetik, akinél
az arci régioban rapid novekedést mutato tumor jelentke-
zett, mely klinikailag mind primer bdértumor, mind belszer-
vi neoplasia cutan metastasisanak lehetdségét is felvetet-
te. A pontos diagnozis feldllitasahoz szovettani, illetve im-
munhisztokémiai analizis tortént, mely neuroendocrin
carcinoma cutan metastasisdt igazolta.

Kulcsszavak:
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SUMMARY

The diagnosis and treatment of malignant tumours in
the facial area is an important part of oncodermatology
practice. Tumours of this site can be primary skin
tumours, cutaneous metastases of malignant neoplasms of
certain  internal  organs, cutaneous lymphomas,
pseudolymphomas, rarely sarcomas.

The authors report the case of an 88-year old male
patient who presented with a rapidly growing tumour in
the facial area. The clinical presentation suggested a
primary skin tumour or a cutaneous metastasis of a
neoplasm of an internal organ. The histological
examination and immunohistochemical analysis showed
neuroendocrine differentiation: cutaneous metastasis of
neuroendocrine  carcinoma with chromogranin A,
synaptophysin, CD 56, CD 117 positivity.
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Esetismertetés

A 88 éves férfibeteg anamnézisében évek 6ta ismert és kezelt hy-
pertonidn kiviil érdemi megbetegedés nem szerepelt. Elmonddsa
szerint egy éve észlelte az arc jobb oldaldn vérzékeny seb jelentke-
z€sét, mely az ut6bbi 1 hénapban hirtelen névekedésnek indult.

Haziorvosa 2014 augusztusdban a Szent Imre Koérhaz fiil-orr-
gégészeti ambulancidjara utalta, ahol a vérzékeny terimébdl szo-
vettani mintavétel tortént (II. sz. Patolégiai Intézet). A szdvettani
vizsgalat kissejtes karaktert tumort véleményezett, felvetette kis-
sejtes tiidGcarcinoma cutan metastasisanak lehetdségét. Mellkas-,
illetve arcrontgen vizsgalata koros eltérést nem mutatott, pulmo-
nolégus mellkas CT elvégzését javasolta, melyre a beteg nem
ment el.

2014 szeptemberében jelentkezett klinikdnkon, a jobb arcfélen a
temporalis és zygomaticus régidra is kiterjedden kb. 10x15 cm-es,
exophyticus, livid-erythemas, infiltralt, vérzékeny, részben porkkel
és varral fedett tumort észleltiink (/., 2. dbra). Dermatoszkopos
vizsgalattal bizarr morfoldgiaju, aberrans erek, lividvoros Grok vol-
tak lathatéak, melanocytaer eredetre utalé pigmenthdlot, csikokat,
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rogoket nem lattunk. A klinikai kép alapjan Merkel-sejtes carcino-
ma, B-sejtes lymphoma, basalioma lehetdsége is felmeriilt, de bel-
szervi tumor cutan metastasisat sem lehetett kizdrni, ezért ismételt
biopszia utan a szovettani vizsgalatot immunhisztokémiai analizissel
egészitettiik ki.

Szovettani vizsgdlata hematoxilin-eozin festéssel dermist infiltra-
16, sejtdis tumorszovetet mutatott, a tumorsejtek jellemzden kis mé-
retliek, kerekek, basophilak, minimalis cytoplasmajiak, tovabba he-
lyenként a sejtek kozott eosinophil, acellularis anyag volt lathaté (3.,
4. abra).

Immunhisztokémiai analizis sordn intenziv pozitivitds volt megfi-
gyelhetd pancytokeratinnal, CD56-tal, CD99-cel, CD117-tel, gyen-
ge pontszerl pozitivitdas Chromogranin A-val, synapthophisinnel, to-
vabba negativitds CK20-szal, CD20-szal, LCA-val, PAX5-tel, CD5-
tel, CD79a-val, CD3-mal, cyclin-D1-gyel, TTF1-gyel, TdT-vel.

A CK-20 negativitas kizarta a klinikum alapjan felmeriilt Mer-
kel-sejtes carcinoma, a CD20 és CD79 negativitisa a B-sejtes
lymphoma, mig a CD3 és CD5 negativitdsa a T-sejtes neoplasia le-
hetdségét. A chromogranin-A, synapthophisin, CD56, CD99,
CD117 pozitivitds a neuroendocrin eredetet tdmasztotta ald (3, 4,
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1.,2.dbra
A jobb arcfélen a temporalis és zygomaticus régiora is kiterjedéen kb. 10x15 cm-es, exopyticus, livid erythemas,
infiltrdlt, részben vérzd, részben porkkel fedett tumor

A?‘ L“.

3.,4. dbra
Dermist infiltrdlé sejtdis tumorszovet, kis méretd, kerek, basophil, minimadlis cytoplasm4ji tumorsejtek, helyenként a
sejtek kozott eosinophil, acellularis anyaggal. HE 250x, 400x

5, 13, 20). A szovettani és immunhisztokémiai vizsgalat alapjan a
patolégus kissejtes neuroendocrin carcinoma cutan metastasisat
véleményezte.

Kivizsgédldsa sordn laboratériumi leletei kozt elevalt LDH szin-
ten kiviil érdemi eltérés nem mutatkozott, kétiranyu mellkasront-
gen vizsgalata tovabbra sem igazolt koros eltérést, fej-nyaksebé-
szeti konzilium a kurativ sebészi elldtdsat nem talalta kivitelezhe-
tének. Hasi, kismedencei, nyaki, axillaris és inguinalis ultrahang

vizsgalatok kifejezett diffuz majlaesiot, tovabba a jobb supracla-
vicularis régiéban secunder folyamat (tobb megbomlott erezettsé-
gli, echoszegény nyirokcsomé 5-16 mm nagysdgban) jelenlétét
igazolta.

A primer folyamat tisztdzasa céljabol tovéabbi kivizsgélast tervez-
tiink, melybe a beteg nem egyezett bele, kontroll vizsgalatra nem je-
lentkezett. 2 hénappal kés6bb ismételt megkeresésiink sordn értesiil-
tiink arrdl, hogy betegiink otthondban exitalt, sectio nem tortént.
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Megbeszélés

Az arcon szamos malignus folyamat kialakulhat; a kré-
nikus napfényexpozicié kovetkezményeként a malignus
bértumorok koziil leggyakrabban basaliomat, spinaliomat,
de nem ritka, hogy lentigo malignat, illetve lentigo maligna
talajan kialakult lentigo melanoma malignumot latunk.
Tovabba e lokalizdciéban a melanoma malignum egyéb
klinikai variansai, ritka bértumorok, pl. Merkel-sejtes car-
cinoma is el6fordulnak szamos praemalignus és benignus
1€zi6 mellett (1. tdbldzat) (2). A hajas fejbdrre és arci ré-

giéra belszervi neoplasidk is adhatnak cutan metastasist.
Ritka, hogy a bdrattét az elsé klinikai jel, azonban gyako-
ribb, hogy egy ismert tumor ad bdrmetastasist (1, 3, 15,
16, 17, 18, 19). A feji lokalizaciéban jelentkezd, cutan
metastasist ado belszervi tumorokat, illetve a cutan me-
tastasis el6forduldsi gyakorisdgat a 2. tdbldzatban tiintet-
tiik fel (1, 14, 15, 16, 17, 18, 19). Az arcon és hajas fejbo-
ron el6fordulé daganatok differencidldiagnosztikdja a
nagyfoku heterogenitds miatt sokszor nem konnyi feladat
(1. tabldzat). Esetiinkben az arci lokalizaciéban jelentkezd
carcinoid tumor cutan metastasisa, mint elsd diagnosztikai

Benignus bértumorok

Cystdk
Epidermalis cysta
Trichilemmalis cysta
Vellus haj cysta
Apocrin cystadenoma/hidrocystoma
Eccrin cystadenoma/hidrocystoma
Steatocystoma multiplex

Hdameredetii tumorok
Keratosis seborrhoica
Keratoacanthoma
Vildgossejtes acanthoma
Nagysejtes acanthoma
Warty dyskeratoma

Borfiiggelék daganatok
Trichoblastoma
Trichoepithelioma
Pilomatricoma
Desmoplasticus trichoepithelioma
Trichilemmoma
Trichoadenoma
Trichofolliculoma
Pilar sheath acanthoma
Invertalt follicularis keratosis
Trichodiscoma

Egyéb
Solaris lentigo
Benignus lichenoid keratosis
Lipoma
Cutan myxoma
Melanocytds naevusok
Naevocytas naevusok
Vascularis malformacidk
Neurofibroma

Verejtékmirigy eredetii daganatok
Cylindroma
Syringoma
Eccrin poroma
Vildgossejtes (clear cell) hidradenoma
Syringocystadenoma papilliferum
Eccrin spiradenoma
Chorioid syringoma
Moll-mirigy adenoma

Faggyumirigy daganatok
Sebaceus hyperplasia
Sebaceus adenoma

Kotdszoveti eredetii tumorok
Fibroma molle
Dermatofibroma
Papula fibrosa nasi
Fibromatosisok
Angiofibromak

Ereredetii bértumorok
Pyogen granuloma
Epitheloid haemangioma
Haemangioma
Senilis/cherry angioma
Lymphangioma circumscriptum

Izomeredetii benignus tumorok
Leiomyoma
Haratcsikolt izom hamartoma

Praecancerosisok és in situ carcinomak
Keratosis solaris/actinicus keratosis
Morbus Bowen
Lentigo maligna

Malignus bértumorok
Basalioma
Spinalioma
Melanoma malignum
Merkel sejtes carcinoma
Fiiggeléktumorok:
Trichoepithelialis vagy tricholemmalis carcinoma
Porocarcinoma
Faggylimirigy carcinoma
Dermatofibrosarcoma protuberans
Cutan angiosarcoma
Cutan lymphomadk és pseudolymphomdk

1. tablazat
Az arcon és hajas fejb6ron el6fordulé benignus, praemalignus és malignus 1€zidk
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Belszervi tumorok cutan metastasisai jellemzd a carcinoid szindroma,
Primer folyamat Cutan metastasis elfordulasi mely alatt azon klinikai tiinetek
gyakorisaga (%) 0sszességét értjiik, amelyek nem el-
Eml§ carcinoma 69% sdsorban a tumor tomegével magya-
Colon carcinoma 9-19% razhatéak, hanem a tumor 4ltal ter-
Gyomor carcinoma 1-6% melt bioaktiv anyagok tdvoli hatdsa-
Endometrium carcinoma 1% val (3, 8, 9, 10, 11, 12, 21). Azon-
Tiid6 carcinoma 4-24% ban a legtobb neuroendocrin tumor
Vesesejtes carcinoma 3,30% nem termel olyan hormont, ami pa-
Neuroendocrin carcinoma <1% naszokat okozé tiinettel jdr, ilyenkor
Ovarium carcinoma 4% rendszerint a daganat szovettani
Cervix carcinoma <2% vizsgdlata, immunhisztokémiai ana-
Szdjiireg carcinoma 12% lizis perdontd.
Mellékvese carcinoma <1% Esetiinkben a neuroendocrin carci-
Prostata carcinoma <1% noma elsd tiinete az arci lokalizacio-
Pancreas carcinoma 0,48% ban jelentkezd cutan metastasis volt.
Hepatocellularis carcinoma <2% A primer folyamat tisztizdsdra ira-

2. tablazat

Az arcon és hajas fejbdron jelentkezd, cutan metastasist add belszervi tumorok,
illetve a cutan metastasis el6forduldsi gyakorisiga

pont extrém ritka entitas, tekintettel arra, hogy a carcinoid
tumorok a ritka malignus kérképek kozé tartoznak.

A carcinoid tumorok (NET — neuroendocrin tumorok)
ritka, lassan novekvd, rendszerint a daganat felismerésekor
mar attétekkel bird, a neuroendocrin rendszerbdl kiindulo
neoplasidk. Heterogén daganatok eltér6 megjelenéssel,
biolégiai viselkedéssel. Kiindulé sejtjeik a neuroendocrin
sejtek, melyek jellemzdje, hogy kiilonféle peptideket és
neuroaminokat szekretdlnak és tarolnak. Tdlnyomé tobb-
ségiik hormonadlisan inaktiv, tiineteket nem okoz, azonban
toredékiiknél a termelt bioaktiv anyagok jellegzetes tiinet-
egylittes, carcinoid szindroma kialakuldsat okozzak. A
WHO 2010-es kritériumrendszere szerint az osztalyozasuk
alapja az anatémiai elhelyezkedés, differenciacio és klini-
kai megjelenés (3, 6, 7, 8,9, 10, 11, 12, 21).

A tumorok anatémiai elhelyezkedése alapjan két f6 lo-
kalizacio jellemzd: gastrointestinalis €s pulmonalis lokali-
zacid, ugyanis ezek a daganatok altalaban a gastroentero-
pancreaticus rendszerbdl (GEP-NET), illetve a bronchu-
sokbél, tiidébsl indulnak. Erinthetnek tovdbbd szdmos
belsd elvalasztasi mirigyet (pl. pajzsmirigy, mellékpajzs-
mirigy, mellékvese stb.), a periférids idegrendszert, uroge-
nitalis traktust (3, 5, 7, 10, 11, 12, 14, 21).

A Kklasszifikacié masodik szempontja a differenciacio:
jol differencialt NET sejtek nagy mennyiségii secretoros
granulummal rendelkeznek, ennek megfeleléen szamos
neuroendocrin markeriik van, mig az alacsonyan differen-
cidlt tumorok limitalt biomarker expressziét mutatnak.
F6bb biomarkerként a chromogranin-A, neuronspecifikus
enoldz (NSE) és synaptophysin emelendéek ki (6, 7, 8, 9,
10, 11, 12, 13, 20, 21).

A klinikai megjelenés tekintetében funkcionalis (szek-
retoros tulajdonsagu, tiineteket okoz6: carcinoid szind-
roma) és nem funkciondlis (szekretoros tulajdonsaggal
nem rendelkezé, azonban tiineteket kozvetve jelenléte
és adott esetben metastasis képzése révén okozo) NET-
eket kiilonboztethetiink meg. A funkcionélis NET-ekre
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nyulé kivizsgdldst bar elinditottuk,
betegiink egyilittmikodésének hid-
nyaban komplettdlni nem tudtuk.

Az arcon és hajas fejb6ron jelent-
kez6 gyorsan novekvd, vérzékeny képletek minden
esetben felvetik malignitds gyanujat, azonban a pontos
diagnézis tisztdzdsdhoz a rutin hematoxilin-eozinnal
végzett szovettani vizsgédlaton tul egyéb modszerek —
igy az immunhisztokémiai vizsgdlatok — is sziikségesek
lehetnek.

A ritka facidlis régidban kialakult carcinoid tumor cutan
metastasisdnak bemutatdsaval a szerz8k az arci és fejbdri
lokalizacidban jelentkez6 daganatok differencidldiagnosz-
tikai nehézségeire szeretnék felhivni a figyelmet, tovabba
az immunhisztokémiai analizis elvégzésének fontossaga-
ra, mely esetiikben nélkiilozhetetlennek bizonyult az eg-
zakt diagn6zis feldllitdsdban.
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