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poprzednim artykule opisano zasady roz-

poznawania nowotworéw melanocytarnych
u pséw i kotéw z uwzglednieniem badania cytologicz-
nego oraz histopatologicznego niezaleznie od lokali-
zacji guza, a takze przedstawiono czynniki rokowni-
cze dla czerniakéw zlokalizowanych w jamie ustnej.
W niniejszym artykule skupiono sie na czynnikach
rokowniczych dla guzéw zlokalizowanych w skorze
oraz przyblizono najwazniejsze cechy nowotworéw
melanocytarnych gatki oczne;j.

Nowotwory melanocytarne skory

Nowotwory melanocytarne skéry wystepuja giéwnie
u pséw, u kotdéw pozostajg rzadkoscig. Guzy te w wigk-
szo$ci przypadkéw cechuja sie tagodnym charakterem
biologicznym, dlatego czesto okreslane s3 mianem me-
lanocytoma, ktére oznacza nowotwor fagodny, wywo-
dzacy sie z melanocytéw naskoérka, skory wiasciwej lub
przydatkow skory. Melanocytomy szczegélnie cze-
sto spotykane sa u wyztéw wegierskich, sznauceré6w

miniaturowych, seteréw, sznauceréw standardowych
i terieréw australijskich, zazwyczaj na gtowie i powie-
kach. ZtoSliwe nowotwory melanocytarne skory — czer-
niaki, rozpoznawane s3 gtéwnie u pséw dorostych (me-
diana wieku 10 lat), bez predylekcji plciowej, jednak ze
zwiekszonym ryzykiem wystepowania u sznaucerow,
chow chow, shar pei i terieréw szkockich (1, 2, 3). Guzy
te wystepuja u pséw zazwyczaj na glowie, mosznie,
konczynach, rzadziej skorze jamy brzusznej. U kotow
nowotwory melanocytarne skéry spotykane sg rzad-
ko, najczesciej u kotow domowych krétkowtosych, do-
rostych i starszych, na glowie i grzbiecie (2).

Obraz kliniczny

Nowotwory melanocytarne skory przybieraja po-
sta¢ pojedynczych, nieotorbionych guzkéw lub gu-
z6w o réznym ksztalcie, r6znej wielkosci (chociaz
wiekszo$¢ nie przekracza w momencie rozpoznania
2-3 cm), czesto (choé nie zawsze) pigmentowanych
— szarych, brazowych czy wrecz czarnych (ryc. 1, 2).

Zycie Weterynaryjne * 2019 * 94(7)



PRACE KLINICZNE | KAZUISTYCZNE

Diagnosis and prognostic factors in melanotic tumors in dogs and cats.
Part Il. Cutaneous and ocular melanotic tumors

Kliczkowska-Klarowicz K., Sapierzynski R., Department of Pathology and
Veterinary Diagnostics, Faculty of Veterinary Medicine, Warsaw University
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This article aims at the presenting of cutaneous and ocular melanocytic
neoplasms in small companion animals. These tumors are common in dogs
and quite uncommon in cats. Melanocytic tumors in dogs behave in a different
way, depending on their location — oral tumors are in most cases aggressive
and skin tumors are considered to be of more benign nature. In both, skin and
oral groups of these neoplasms, there are some exceptions with their own
peculiarities. Histopathology is crucial in making proper diagnosis of melanoma
and it also enables to predict biological ehaviour of the tumor. The most important
prognostic factors, that can be established by microscopical examination, are
mitotic count (MC), nuclear atypia and expression of Ki67 protein. Melanocytic
tumors of the eye globe are considered as a separate group of neoplasms with
different classification schemes and own prognostic factors.

Keywords: dog, cat, melanocytic neoplasms, eye globe tumours, melanocytoma,
melanoma, malignant melanoma, prognosis.

Ryc. 1. Wyglad makroskopowy nieztosliwych nowotworéw
melanocytarnych skory — melanocytom, u psa (ryc. A) i kota

(ryc. B). W obu przypadkach zmiany sa mate, dobrze odgraniczone
od otaczajacej skory, kopulaste i ciemno pigmentowane

Ryc. 3. Wyglad makroskopowy czerniaka skory u psa — widoczny jest duzy guz,
z owrzodzeniem pokrywajacej go skory. Guz zostat usuniety chirurgicznie, jednak po kilku
tygodniach stwierdzono przerzuty do regionalnych weztéw chtonnych (wezet nadpraciowy)

Ryc. 2. Wyglad makroskopowy melanocytomy w okolicy oka u psa.
Wstawka przedstawia obraz mikroskopowy tego przypadku,
barwienie hematoksylina-eozyna, powiekszenie 100x

W przypadku czerniakdw guzy s3 zazwyczaj wieksze,
czesto obserwuje sie naciekajgcy wzrost (zwigzanie
z otaczajacymi tkankami) i owrzodzenie powierzchni
guza (ryc. 3). Specyficzna forma anatomicznga/topogra-
ficzng czerniakow sa czerniaki tozyska pazuréw (do
8% wszystkich ztosliwych zmian melanocytarnych
u pséw; 1). Zmiany te pojawiaja sie w obwodowych od-
cinkach palcow, szczegdlnie czesto u sznauceréw, rot-
tweilerow i terieréw szkockich, nierzadko powodujac
catkowite zniszczenie pazura. Sg zazwyczaj mocno A
pigmentowane, ale bywajg tez amelanotyczne (ryc. 4). 9
U psOéw na uwage zastuguja tez czerniaki rozwijajace  Ryc. 4. Dwa przypadki czerniaka palca u pséw - jak w kazdej innej lokalizacji czerniaki
sie wokolicy odbytu, ktore — jak sie wydaje — wykazujg  palcow moga by¢ silnie pigmentowane (ryc. A) lub pozbawione melaniny (ryc. B) — jednak
szczegblng agresywno$é biologiczng. We wszystkich  ilo§é melaniny w migzszu czerniaka nie ma znaczenia rokowniczego
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Ryc. 5.

Wyglad
makroskopowy
czerniaka okolicy
odbytu - guz
ros$nie w postaci
duzej, owrzodziatej
brodawki"

4 przypadkach takich czerniakéw rozpoznanych przez
jednego z autor6w stwierdzono wystepowanie prze-
rzutéw do weztdéw chtonnych biodrowych przysrod-
kowych, ktére pojawity sie w okresie kilku tygodni od
zabiegu resekcji guza pierwotnego (ryc. 51 6).

Rokowanie

Wigkszo$¢ guzéw melanocytarnych skory (z wylacze-
niem palcéw/tozyska pazuréw i okolicy odbytu) wy-
kazuje tagodny przebieg kliniczny i rokowanie po za-
biegu chirurgicznym jest dobre — jedynie 12% guzéw
usunietych chirurgicznie daje wznowy lub przerzu-
ty, a z przyczyn zwigzanych z nowotworem, umiera
okoto 7% pacjentéw (4). W jednym ze starszych ba-
dan mediana czasu przezycia wsrdd pséw, ktore pa-
dty z przyczyn zwigzanych z nowotworem wyniosta
250 dni (ponad 8 miesiecy) od zabiegu chirurgiczne-
go (4). Natomiast w badaniach Bongiovanni i wsp. (5)
zaden z pséw, u ktérych usunieto nowotwdr melo-
cytarny skory (réwniez o zto§liwym obrazie mikro-
skopowym) i u ktérych w czasie rozpoznania nie wy-
stepowaty przerzuty do weztéw chtonnych, nie padt
w trakcie prowadzenia obserwacji (2—3 lata w zalezno-
$ci od przypadku; 5). W najnowszych badaniach prze-
prowadzonych na 87 psach z nowotworami melano-
cytarnymi skory wznowy obserwowano u 8% psow,
aprzerzuty u 22%, jednak okres wolny od choroby wy-
nidstaz 3,5 roku od zabiegu, a catkowity czas przezycia
oscylowatl pomiedzy 3,5 i 4 latami (6). Z kolei czerniaki
rozwijajace sie¢ w obrebie watu pazura czesto wykazuja

czerniaka okolicy odbytu, a u ktdrego doszto do zatrzymania moczu — widoczne silne wypetnienie pecherza moczowego. W badaniu rektalnym stwierdzono
znaczne powiekszenie obu weztow chtonnych biodrowych przysrodkowych, a biopsja tych weztow wykazata przerzuty czerniaka (ryc. B) — widoczne limfocyty
oraz duze komorki z obfita cytoplazma zawierajaca melaning; barwienie odczynnikiem Giemsy, pow. 100x. Na ryc. C widoczny obraz histologiczny guza,

w ktorym widoczne jest naciekanie miesni (r6zowe struktury w dolnym lewym rogu) przez komarki nowotworowe (na gorze i po prawej); barwienie H-E, pow. 100x.
Na ryc. D widoczny wynik barwienia immunohistochemicznego migzszu guza, z uzyciem przeciwciata wykrywajacego antygen MelanA - brazowa barwa
cytoplazmy wskazuje na wynik pozytywny; barwienie immunohistochemiczne, pow. 200x
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ztosliwy charakter, zaréwno histologiczny, jak i biolo-
giczny. Dzigki lokalizacji umozliwiajacej wczesne wy-
krycie nowotworu i mozliwo$¢ szybkiej i doszczetniej
resekcji chirurgicznej (amputacji konczyny) rokowa-
nie dla pséw z tym rodzajem czerniaka nie jest bardzo
zte, jednak powinno by¢ ono co najmniej ostrozne. We-
dtug niektdrych doniesien okoto 30-50% takich gu-
z6w daje przerzuty drogg naczyn limfatycznych, za-
réwno do weztéw chtonnych, jak i narzadéw odlegtych,
co prowadzi do $mierci, nawet u pacjentéw, u ktérych
dokonano amputacji (7). W innym z badan z powodu
nowotworu padta potowa pacjentéw z czerniakiem ob-
wodowych odcinkéw konczyn, a mediana czasu prze-
zycia dla pséw we wspoélnej grupie czerniakéw zlokali-
zowanych w obrebie warg oraz obwodowych odcinkow
konczyn wyniosta okoto 9 miesiecy (1, 4).

Czynniki rokownicze
w nowotworach melanocytarnych skory

Parametry kliniczne

Wptyw wieku pacjenta na przebieg choroby jest dys-
kusyjny — przez niektérych autoréw starszy wiek
uznawany jest za negatywny czynnik prognostycz-
ny (4, 6), wedtug innych zaré6wno wiek, jak i masa cia-
1a psa nie maja istotnego znaczenia rokowniczego (2).
W niektdrych badaniach wielko$¢ guza oraz obecno$¢
owrzodzenia powierzchni sa negatywnie skorelowa-
ne z czasem przezycia pséw (8). Czynnikiem rokow-
niczym w przypadku nowotwordw melanocytarnych
skory u pséw wydaje sie rozlegtos¢ procesu w obrebie
skory, wyrazona glebokoscia nacieku nowotworowe-
go, mierzona prostopadle do linii naskérka. W najnow-
szym badaniu przeprowadzonym na 77 psach z guza-
mimelanocytarnymi skory melanocytomy okazaty sie
by¢ istotnie ciensze niz czerniaki (2—5 mm vs 5-11 mm)
izasugerowano, ze warto$¢ graniczna tego parametru
wynoszgca 4,5 mm moze by¢ pomocna w réznicowa-
niu pomiedzy melanocytoma a czerniakiem. Ponadto,
wieksza grubo$¢ guza zwiekszata szanse wystgpie-
nia wznowy/przerzutéw 5-krotnie oraz ryzyko $mier-
ci z powodu nowotworu 10-krotnie w poré6wnaniu do
ps6w, u ktérych grubos¢ guza byta mniejsza (warto-
$ci graniczne 7,5 i 9,5 mm; 3). Co ciekawe, w badaniu
tym nie wykazano, aby doszczetno$c¢ zabiegu chirur-
gicznego miata istotny wptyw na wystapienie prze-
rzutow oraz wznowy pooperacyjnej u psow z nowo-
tworem melanocytarnym skory (3).

Parametry mikroskopowe

Ze wzgledu na fakt, ze wiekszo$¢ nowotworéw mela-
nocytarnych skory wykazuje tagodny charakter bio-
logiczny, rozpoznanie przypadkow o wyzszej zto-
$liwosci biologicznej moze stanowi¢ dla patologa
wyzwanie. Obraz mikroskopowy sugerujacy tagod-
ny charakter zmiany melanocytarnej skory obejmuje
brak pleomorfizmu komérkowego, ognisk martwicy
i komorek nowotworowych w pobliZu naczyn, a takze
niska sumaryczna liczbe figur mitotycznych (mitotic
count — MC) w 10 polach widzenia mikroskopowego
przy duzym powiekszeniu (high power field — HPF)
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Tabela 1. Czynniki rokownicze mozliwe do oceny w badaniu histopatologicznym
w przypadku czerniakow skory owtosionej (opracowano na podstawie 1, 4, 8). Opis

w tekscie
Parametr Rokowanie pozytywne
MC <3w 10 HPF
90% psow zyje dtuzej niz 2 lata,
mediana przezycia ponad 2 lata
Atypia jadrowa <20% komorek
Ki67 <15%

— ustalono ze w przypadkach, gdy liczba mitoz wyno-
si ponizej 3/10 HPF, rokowanie jest korzystne. Do cech
ztosliwos$ci histologicznej zalicza sie z kolei obecnosé¢
pleomorfizmu komérkowego, ognisk martwicy, aty-
powych figur mitotycznych oraz wysokg aktywnosc¢
mitotyczna (MC2 3 na 10 HPF), a wedtug niektdrych
autorow takze obecno$¢ naciekow komoérkowych za-
palnych w migzszu guza (4, 5). Tak samo jak w przy-
padku jamy ustnej podtyp histologiczny (morfolo-
giczny) oraz intensywno$¢ pigmentowania nie ma
wplywu na zachowanie biologiczne guza (1, 2).
Mikroskopowa procedura diagnostyczna dla nowo-
tworéw melanocytarnych skéry jest podobna do tej opi-
sanej przy czerniakach jamy ustnej. Poszczegdlne etapy
r6znia sie od siebie warto$ciami progowymi dla po-
szczegblnych parametréw, co przedstawiono w tabeli 1.
Potencjalnym czynnikiem rokowniczym dla psow
znowotworami melanocytarnymi skéry moze byc¢ ja-
drowa immunoekspresja surwiwiny liczona w 1000 ko-
morek nowotworowych. Immunoekspresja w powyzej
8% jader komoérek nowotworowych wigzata sie z wyz-
szym ryzykiem wystgpienia przerzutoéw lub $mierci
z przyczyn zwiazanych z nowotworem (ekspresja cy-
toplazmatyczna nie miata zwigzku z rokowaniem; 5).
Potwierdzonym parametrem rokowniczym dla psow
z czerniakiem uzyskiwanym w toku barwienia immu-
nohistochemicznego jest immunoekspresja jadrowa
biatka Ki67 oceniana w preparatach histologicznych
barwionych przeciwciatem MIB-1 (8; tab. 1).

Co powinno sie znalez¢ w wyniku badania
histopatologicznym czerniaka skoéry u psa?

+ Rozpoznanie z oceng histologicznej ztosliwosci
(ocena subiektywna badajacego oparta m.in. na obecnosci
pleomorfizmu komérkowego, ognisk martwicy, komérek
nowotworowych w poblizu naczyn, masywnych naciekow
zapalnych w masie guza, owrzodzenia powierzchni).

+ Glebokos¢ naciekania skory (o ile to mozliwe do
przeprowadzenia, wycinek musi by¢ odpowiednio
przygotowany).

+ Warto$¢ MC (sumaryczna liczba mitoz w 10/HPF).

+ Ocena nasilenia atypii jagdrowej, podana w formie odsetka
(ocena subiektywna)

+ Czystosé marginesow histologicznych (o ile to mozliwe
do przeprowadzenia, wycinek musi byé¢ odpowiednio
przygotowany; parametr bez udokumentowanej wartosci
rokowniczej).

+ Inwazja naczyn limfatycznych (o ile to mozliwe
do przeprowadzenia, wycinek musi by¢ odpowiednio
przygotowany).

+ Ocena ekspresji Ki67 (barwienie to nie wchodzi w zakres
rutynowej oceny, wykonanie barwienia powinno by¢
dodatkowo zlecone i jest dodatkowo ptatne).

Rokowanie negatywne

23w 10 HPF
50% nie przezywa 7 mies.,
mediana przezycia 7,5 mies.

>20% komorek

2 15%
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NOWOTWORY MELANOCYTARNE GALKI OCZNEJ

Opracowano na podstawie: Dubielzig R.R.: Tumors of the Eye. W: Meuten D.J.: Tumors in Domestic Animals. Wyd. 5, Wiley Blackwell, Ames, 2017, 892-922.

Wsrod nowotwordw gatki ocznej pochodzenia melanocytarnego wyrézni¢ moz-
na zaréwno guzy o charakterze nieztosliwym — melanocytomy oraz nowotwory
ztosliwe — czerniaki. Za histopatologicznie nieztosliwe uznaje sie guzy, w kto-
rych ilo$¢ figur mitotycznych jest nizsza lub réwna 2/ HPF.

Melanocytomy gatki ocznej wystepujg gtéwnie u pséw i najczestszym miej-
scem ich wystepowania jest przednia czes¢ btony naczyniowej (anterior uveal me-
lanocytoma, w tym teczowka i zrab ciatka rzeskowego) oraz rabek rogéwki (epi-
bulbar melanocytoma). Nie wykazano predylekcji rasowej ani ptciowej do wyste-
powania melanocytomy gatki ocznej zaréwno u psow, jak i u kotéw, wyjatkiem sg
melanocytomy rabka rogowki, ktore wystepuja czesciej u owczarkéw niemieckich.
Mimo nieztosliwego charakteru biologicznego melanocytomy moga przybieraé
znaczne rozmiary prowadzac do niedomykalno$ci powiek, nawracajacego zapale-
nia spojowek, jaskry, rozwarstwienia rogéwki, czy krwotokéw wewnatrzgatkowych.
W przypadkach takich wskazana jest obserwacja guza, a w przypadku kiedy wyka-
zuje on szybki wzrost lub jest przyczyna zaburzen wymienionych powyzej, powi-
nien on zostac usuniety chirurgicznie. W celu wykluczenia ztosliwego charakteru
procesu po usunieciu guza nalezy poddac go zawsze badaniu histopatologicz-
nemu. Okoto 1/5 nowotworéw gatki ocznej u pséw wykazuje charakter ztosliwy

Pismiennictwo

—

(w nomenklaturze widniejg tym samym jako czerniaki) — wywodza sie zazwy-
czaj z przedniej czesci btony naczyniowej, wystepujac bez wyraznej predy-
lekcji rasowej czy piciowej. Przerzuty odlegte czerniaka gatki ocznej, chociaz
mozliwe, to wystepuja rzadko i sg przyczyna $mierci zwierzecia tylko w wyjat-
kowych przypadkach.

U kotéw nowotwory melanocytarne gatki ocznej rozwijaja sie w obrebie te-
czéwki, przybierajac postac rozsianego czerniaka teczéwki (feline diffuse iris
melanoma). Guz ten wystepuje u starszych kotow bez predylekcji rasowej i ptcio-
wej. Makroskopowo przyjmuje posta¢ wypuklych, pigmentowanych ognisk i guz-
kow teczowki, a ogniskowe zwiekszenia pigmentacji teczowki moga pojawic sie
nawet kilka lat przed progresja do formy ztosliwej. U wielu dotknietych tym no-
wotworem kotéw z czasem dochodzi do powstawania przerzutéw odlegtych,
gtéwnie do watroby, ptuc i nerek. Z tego powodu w przypadku wykrycia guza
teczéwki u kota zalecana jest uwazna obserwacja i w przypadku, gdy rozpoczy-
na sie naciekanie ciatka rzeskowego i rogéwki, usuniecie catej gatki ocznej. Ta-
kie postepowanie pozwala znacznie zredukowaé ryzyko wystapienia przerzutéw
do narzadéw wewnetrznych. Postepowanie rozpoczyna sie jednak od regular-
nych kontroli stopnia zaawansowania procesu, poniewaz w czesci przypadkow
guzy te rosng powoli i usuniecie gatki ocznej moze okazac sie niepotrzebne.
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