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STRESZCZENIE

Rak z komorek Merkla to rzadki neuroendokrynny nowotwor skory
0 agresywnym przebiegu, najczesciej zlokalizowany w skoérze szcze-
gblnie narazonej na promieniowanie sloneczne - na glowie i szyi.
Obserwuje sie szybki wzrost zachorowalnosci na ten nowotwdr, a jego
patogeneza jest nadal nieznana. Rozpoznanie ustala sie¢ na podstawie
obrazu klinicznego, badania histopatologicznego oraz odczynow
immunohistochemicznych. Odkrycie poliomawirusa zwigzanego
z komorkami Merkla oraz jego zwigzek z rakiem z komorek Merkla
moze w istotny spos6b przyczynié sie do zrozumienia patogenezy tego
nowotworu oraz wprowadzenia nowych metod terapeutycznych. Pod-
stawa terapii nowotworu zaawansowanego miejscowo jest leczenie
chirurgiczne z uzupetniajaca radioterapia.

ABSTRACT

Merkel cell carcinoma (MCC) is a rare, aggressive neuroendocrine skin
cancer localized mostly on exposed, sun-damaged skin - on the head
and neck. Although rapidly increasing incidence of MCC is observed,
the pathogenesis of the tumour is unclear. Diagnosis is based on clini-
cal and histopathological examination together with immunohisto-
chemistry. Discovery of the Merkel cell polyomavirus and its associa-
tion with Merkel cell carcinoma may significantly contribute to
understanding of MCC pathogenesis and development of new meth-
ods of therapy. Surgery with adjuvant radiotherapy is the essential
treatment of the localized disease.

WPROWADZENIE

miejscowych, przerzutéw do regionalnych weztéw

chtonnych oraz przerzutéw odlegtych. Po raz pierw-

Rak z komoérek Merkla (ang. Merkel cell carcinoma  szy MCC zostal opisany w 1972 roku przez Tokera
- MCC) to rzadki, neuroendokrynny nowotwor ské-  jako nowotwoér zawierajagcy w komoérkach ziarnisto-
ry o réznorodnym obrazie klinicznym i bardzo agre-  4ci neurosekrecyjne [1]. W badaniach obejmujacych
sywnym przebiegu, z duza tendencja do nawrotéw 12% populacji Stanéw Zjednoczonych (program
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Surveillance, Epidemiology, and End Results - SEER)
wykazano, ze zachorowalnosé na MCC wynosila
0,24 na 100 000 os6éb rocznie, a od 1986 do 2001 roku
wzrosta az 3-krotnie [2, 3] i tendencja wzrostowa
nadal sie utrzymuje [4]. Zwiekszenie czestosci
wystepowania MCC wiaze sie z czynnikami $rodo-
wiskowymi, gtéwnie promieniowaniem ultrafioleto-
wym typu A i B, oraz immunosupresja. Coraz sze-
rzej stosowana diagnostyka immunohistochemiczna
z pewnoscia réwniez wplywa na zwiekszajaca sie
liczbe rozpoznawanych nowotworéw neuroendo-
krynnych skéry. Pomimo wzrostu zachorowalnosci
oraz prowadzenia coraz liczniejszych badan, patoge-
neza tego nowotworu nadal jest nieznana. Ostatnie
odkrycie wirusa Merkel cell polyomavirus (MCV lub
MCPyV) moze poméc w zrozumieniu tak agresyw-
nego przebiegu MCC [5]. Rak ten jest zasadniczo
nowotworem, ktéry wystepuje u ludzi w podesz-
tym wieku, a éredni wiek jego wystepowania wyno-
si 69 lat [6-10].

OBRAZ KLINICZNY

Obraz kliniczny MCC moze by¢ réznoraki. Naj-
czedciej nowotwor wystepuje w postaci czerwonosi-
nawego lub ré6zowego guzka o spoistej konsystencji
i gladkiej powierzchni, o $rednicy mniejszej niz 2 cm,
szybko powigkszajacego swoje rozmiary - w ciagu
tygodni lub miesiecy. W pdzZniejszych etapach cho-
roby na powierzchni guza moze sie pojawiaé owrzo-
dzenie. W otoczeniu ogniska pierwotnego moga
wystepowac teleangiektazje. Opisane zmiany czesto
lokalizuja sie na skérze uszkodzonej dzialaniem pro-
mieniowania stonecznego. Najczesciej wystepujace
cechy Kkliniczne charakteryzujace MCC okresdlono
akronimem AEIOU: A (ang. asymptomatic) - niebole-
sny, E (ang. expanding rapidly) - szybko sie powiek-
szajacy, ponizej 3 miesiecy, I (ang. immunosuppres-
sion) - immunosupresja, O (ang. older than 50) -
u 0s6b powyzej 50. roku zycia, U (ang. UV exposed
sites) - skora narazona na promieniowanie ultrafiole-
towe. W najwiekszym dotychczas badaniu dotycza-
cym 195 pacjentéw ze zdiagnozowanym MCC Heath
i wsp. wykazali, ze Srednia wieku w tej grupie oséb
wynosila 69 lat, prawie wszyscy badani byli rasy bia-
tej, a czestos¢ wystepowania byla nieco wieksza
u mezczyzn (58,5%) [2]. W badaniu tym 89% pacjen-
tow spelniato 3 lub wiecej kryteriow AEIOU. Naj-
czestsza lokalizacja zmian byly glowa i szyja (53%),
rzadziej koniczyny (35%), tuléw oraz w mniej niz
w 10% przypadkéw blony Sluzowe jamy ustnej
inarzadéw plciowych [2]. W obrebie gtowy MCC naj-
czesciej zajmuje powieki i okolice podoczodotowe.

Rak z komorek Merkla szerzy sie poprzez naczy-
nia chlonne i krwionoéne, moze dawaé¢ wznowy
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miejscowe oraz przerzuty odlegte. Obecnosé prze-
rzutéw do regionalnych wezléw chlonnych, czesto
stwierdzanych juz w momencie rozpoznania, zalezy
od wielkosci guza pierwotnego. Gdy wielkos¢ guza
przekracza 2 cm, przerzuty w regionalnych weztach
chtonnych wystepuja w 83% przypadkéw, natomiast
gdy zmiana pierwotna jest wieksza, wystepuje ten-
dencja do rozsiewu poprzez naczynia chtonne skéry
oraz powstawania guzkéw satelitarnych. Przerzuty
odlegte obserwuje sie w okoto 35% przypadkéw,
a ich najczestsza lokalizacja sa skora, watroba, kosci
i mézg. W przeciwieristwie do innych nowotworéw
neuroendokrynnych, zaburzenia endokrynologiczne
rzadko stanowia czes¢ objawéw tej choroby [11].
W pidmiennictwie sa doniesienia o spontanicznej
regresji guza pierwotnego.

Opracowano tréjstopniowy podzial zaawansowa-
nia klinicznego MCC:

- I stopien - choroba zlokalizowana miejscowo (IA -
zmiana < 2 ¢cm, IB - zmiana > 2 cm),

- II stopierr - zajecie regionalnych wezléw chlon-
nych,

- III stopierr - obecnos¢ przerzutéw odleglych.

Z doniesiefi w pismiennictwie wynika, ze 70-80%
przypadkéw w momencie rozpoznania jest w I sta-
dium zaawansowania, kolejno 10-30% w stadium II
i1-4% w stadium IIL

ETIOPATOGENEZA

Komoérki Merkla zostaly po raz pierwszy opisane
w 1875 roku przez Friedricha Merkla jako duze,
jasne, owalne komoérki wystepujace w warstwie pod-
stawnej naskoérka, mieszkach wlosowych oraz blonie
sluzowej. Komorki te wywodza sie z neuroektoder-
my, spelniaja funkcje mechanoreceptoréw typu Ii sg
uwazane za cze$¢ rozproszonego ukladu neuroen-
dokrynnego [12]. Powstaja one prawdopodobnie
W nastepstwie asymetrycznego podziatu komoérko-
wego keratynocytéw warstwy podstawnej naskoérka,
chociaz ich pochodzenie jest ciggle nieznane. Morfo-
logicznie komoérki Merkla maja palczaste wypustki
cytoplazmatyczne oraz zlogi ziarnistosci neuroendo-
krynnych w cytoplazmie [4]. Cechy komérek Mer-
Kla, j. ziarnistoéci neuroendokrynne, wiékna nerwo-
we oraz ekspresja CK20, obecne sa réwniez
w komorkach rakowych i dlatego uwaza sie, ze
punktem wyjscia MCC sg wiasnie komérki Merkla.

Etiologia MCC jest nadal niewyjasniona, mimo
publikowanych ostatnio wynikéw wielu badar.
Wykazano, ze nowotworzenie wiaze sie z zahamo-
waniem apoptozy zaréwno na drodze wewnatrz-,
jak i zewnatrzkomoérkowej, a bardzo szybki wzrost
MCC 1aczy sie z zaburzeniami w obrebie réznych
receptorow czynnikéw wzrostu. W MCC opisano
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liczne mutacje chromosomalne, z ktérych najczest-
szg okazala sie delecja ramienia krétkiego na chro-
mosomie 1 (1p36). Aberracje strukturalne byty obec-
ne w ponad 40% przypadkéw. Delecje ramienia
krotkiego na chromosomie 1 opisywano réwniez
w przypadkach czerniaka ztosliwego oraz neurobla-
stoma [13]. Przypuszcza sie, ze gen supresorowy raka
jest zlokalizowany wlasnie na 1p i dlatego jego brak
odgrywa role w patogenezie MCC. Pomimo opisa-
nych juz licznych anomalii cytogenetycznych oraz
mutacji czynnikéw regulujacych wzrost i apoptoze,
dokladna patogeneza MCC jest nadal nieznana.

Odkryty przez Fenga i wsp. w 2008 roku Merkel
cell polyomavirus (MCPyV lub MCV) obecny w 8 na
10 guzéw MCC [5] stat sie celem licznych badan pro-
wadzonych w celu wyjasnienia patogenezy MCC.
Poliomawirusy to dwuniciowe wirusy DNA, ktére
mozna podzieli¢ na trzy grupy. Pierwsza grupa obej-
muje wirusy powigzane z malpim wirusem SV40
(ang. simian virus 40), drugg stanowig wirusy przy-
pominajgce mysi poliomawirus (ang. murine polyoma
virus - MuPyV) i podobne ssacze wirusy (w tym
MCPyV), a trzecia to ptasie poliomawirusy. W rodzi-
nie Polyomaviridae znane sa 4 wirusy majace bezpo-
sredni zwiazek z nowotworzeniem: Polyomavirus
hominis 1 (BKV), JCV, KIV oraz WUV. Wedlug ostat-
nich badan do grupy ludzkich wiruséw nalezy réow-
niez zaliczyé MCV, ktéry czesto stanowi przyczyne
infekcji drég oddechowych i jest obecny w wydzieli-
nie oskrzeli, co sugeruje kropelkowa droge jego
przenoszenia [14, 15]. W badaniu populacyjnym
wykazano, ze wirusem MCV moze by¢ zainfekowa-
ne 15% ludnosci [16].

Z badan in vitro wynika, zZe proces nowotworze-
nia MCC zalezy od MCV. Poliomawirusy koduja
onkoproteiny, tzw. duze antygeny T (ang. large T -
LT), powodujace powstawanie nowotworéw na
modelach zwierzecych [17]. Wiekszosé¢ badan doty-
czy LT matpiego wirusa SV40, wplywajacego na cykl
zyciowy komoérek gospodarza przez interakcje
Z genem supresorowym p53 oraz genem supresoro-
wym retinoblastoma (Rb). Uwaza sie, ze pobudzenie
przez wirus cyklu komoérkowego przy udziale LT,
ktoéry skraca sie pod wplywem mutacji genetycznej,
odgrywa wiodaca role w dziataniu onkogennym
poliomawiruséw. Replikacja wirusa przebiega dwu-
etapowo. W pierwszym etapie wczesne geny koduja
duze i mate antygeny T, ktére - wiazac sie z bialka-
mi gospodarza - wplywaja na komoérki w fazie S, co
ulatwia replikacje wirusa. W drugim etapie geny
pozne koduja elementy otoczki wirusa i blokuja lize
komoérki gospodarza [18]. Wirus moze wnika¢
w rézne miejsca genomu, jednak zawsze utrzymuje
te sama pozycje we wszystkich komérkach nowo-
tworowych oraz w przerzutach. Stanowi to dowéd
na zapoczatkowanie transformacji nowotworowej
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komérek w nastepstwie integracji wirusa z geno-
mem gospodarza. Czynniki ryzyka, tj. promieniowa-
nie ultrafioletowe oraz promieniowanie jonizujace,
moga mie¢ wplyw na powstawanie mutacji genu
kodujacego antygen T [17]. Znaczna cze$¢ mutacji
w tym genie jest podobna do mutacji obserwowa-
nych w komoérkach uszkodzonych promieniowa-
niem ultrafioletowym. Podobiefistwo to moze
rowniez sugerowacé koniecznoé¢ jednoczesnego
dzialania dwoéch czynnikéw - promieniowania
ultrafioletowego oraz MCV, niezbednych do rozwo-
ju MCC. W grupie pacjentéw leczonych z powodu
tuszczycy promieniowaniem ultrafioletowym typu A
lub metoda fotochemioterapii klasycznej z wykorzy-
staniem doustnych psoralenéw (ang. psoralen ultra-
violet A - PUVA) obserwowano réwniez wzrost
wskaznika zachorowalnosci w poréwnaniu z popu-
lacja ogdlna. Obserwacje te wymagaja jednak dal-
szych badam.

Zaleznoé¢ miedzy MCC a wspolistnieniem infek-
¢ji MCV ttumaczy zwiekszenie czestosci zachorowa-
nia na MCC u pacjentéw z obnizong odpornoscia,
szczegolnie komérkowsq. Zaleznos¢ ta moze by¢ po-
dobna do tej wystepujacej miedzy miesakiem Kapo-
siego a zakazeniem ludzkim wirusem opryszczki
(HHV-8). Najliczniejsza grupa chorych poddawa-
nych immunosupresji sa osoby po przeszczepie-
niach narzadowych. W piémiennictwie jednak nie
ma réwniez doniesien na temat wystepowania przy-
padkéw MCC po leczeniu immunosupresyjnym sto-
sowanym z innych przyczyn. Przykladem moze by¢
68-letnia kobieta leczona przewlekle azatiopryna
oraz prednizolonem z powodu reumatoidalnego
zapalenia stawéw [19]. Lekami immunosupresyjny-
mi o udowodnionym wplywie na wystepowanie
MCC sa m.in. cyklosporyna, azatiopryna oraz pred-
nizon. Wykazano tez wiekszy wplyw dlugosci
terapii niz dawki leku na rozwéj MCC [19, 20].
Dotychczas w piSmiennictwie opisano okoto 600
przypadkéw MCC, z ktérych 67 obserwowano
u chorych po przeszczepach narzadowych [21-23].
Pomimo ze wystepowanie MCC jest rzadkie, cze-
sto§¢ zachorowania na ten nowotwor potroita sie
w ostatnich 20 latach - z 500 na 1500 przypadkéw
rocznie [24, 25]. Potencjalna przyczyna infekcyjna
MCC daje nadzieje na opracowanie profilaktyki tego
ztosliwego nowotworu i leczenia z zastosowaniem
szczepionek.

DIAGNOSTYKA HISTOPATOLOGICZNA
ORAZ IMMUNOHISTOCHEMICZNA

Komérki MCC rozwijaja sie w skérze wladciwej,
zajmujac czesto takze tkanke podskérng. Naskorek
natomiast zwykle pozostaje niezmieniony, jednak
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sporadycznie mozna dostrzec srédnaskérkowy roz-
rost pagetoidalny. W obrazie mikroskopowym prze-
wazaja male, nisko zréznicowane, bazofilne komor-
ki (ang. small blue cell cancer) ksztaltu okragtego lub
owalnego. Jadro komoérkowe z rozproszong chroma-
tyna, tzw. jadro pecherzykowate, zawiera zwykle
dwa lub trzy niezbyt wyrazne jaderka. Widoczne sa
liczne figury podzialu mitotycznego, rzadziej ciatka
apoptotyczne i ogniska martwicy. W zaawansowa-
nych postaciach obserwuje sie naciekanie naczyn
krwionosnych i chfonnych. Drobne komérki najcze-
§ciej maja postac luznych pasm lub gniazd (odmiana
posrednia), moga wystepowaé réwniez w postaci
rozproszonej (odmiana drobnokomérkowa) lub
w postaci delikatnych pasm uktadajgcych sie w spo-
s6b beleczkowaty lub pseudogruczotowy, obecnych
gléwnie na obwodzie zmiany (odmiana beleczkowa-
ta) [26]. Rozpoznanie morfologiczne MCC wymaga
przede wszystkim wykonania badari immunohisto-
chemicznych. Raka z komérek Merkla wyréznia eks-
presja cytokeratyny 20 (CK20), ktéra okazata sie dos¢
specyficzna dla tego nowotworu, dajac charaktery-
styczny wzor grudek okolojadrowych. Stwierdza sie
réwniez dodatnie reakcje z markerami neuroendo-
krynnymi, gléwnie enolazg swoista dla nowotwo-
réw (NSE), chromograning A oraz synaptofizyna,
bialkiem neurofilamentowym (NFE) i antygenem
Leu-7. W réznicowaniu MCC z rakiem drobnoko-
moérkowym pluc pomocne sa CK20 oraz czynnik
transkrypcyjny tarczycy 1 (TTF-1), wystepujacy
w tym drugim nowotworze. Z kolei ujemne reakcje
z biatkiem S-100 i HMB-45 oraz antygenem pan-leu-
kocytarnym (LCA, CD45) pozwalaja odrézni¢ MCC
odpowiednio od czerniaka i chtoniaka [26, 27]. Oce-
na za pomoca mikroskopu elektronowego pozwala
stwierdzi¢ ziarnistosci neurosekrecyjne, ktérych nie
mozna uznaé za ceche swoista, gdyz obserwowano
je réwniez w rakach gruczoléw potowych oraz
rakach podstawnokomoérkowych. Za histopatolo-
giczne czynniki ryzyka uznaje si¢ ponad 10 mitoz
w polu widzenia oraz reakcje z markerami p63
i CD44 [10].

ROZNICOWANIE

Biorac pod uwage obraz kliniczny, w diagnostyce
réznicowej nalezy uwzgledni¢ czerniaka bezbarwni-
kowego, niezréznicowanego raka plaskonabtonko-
wego oraz ziarniniaka naczyniowego. Histopatolo-
gicznie natomiast komorki raka neuroendokrynnego
przypominaja komoérki podstawne, sa jednak bar-
dziej owalne lub okragle, zwykle nie 1acza sie ze
soba i nie sa powiazane z keratynocytami. Komoérki
MCC nalezy réznicowaé z innymi rozrostami drob-
nokomoérkowymi, takimi jak chioniaki, przerzuty
neuroblastoma, rak owsianokomoérkowy oskrzela lub
narzadowy rak neuroendokrynny, oraz z rozrostami
z komérek bazaloidalnych (rak podstawnokomorko-
wy, nowotwory przydatkéw skory). Doktadne infor-
magcje kliniczne oraz badania immunohistochemicz-
ne, szczegdlnie oznaczanie swoistego CK20, sg
przydatne do ustalenia prawidlowego rozpoznania
(tab. I).

LECZENIE | ROKOWANIE

Rak z komoérek Merkla jest chorobg o bardzo
agresywnym przebiegu. Mimo radykalnego leczenia
chirurgicznego oraz uzupelniajacej radioterapii,
bedacej obecnie standardem leczenia MCC, docho-
dzi do jego nawrotu badz rozsiewu. Opisany powy-
zej tréjstopniowy podzial zaawansowania kliniczne-
go MCC okazal sie pomocny w rokowaniu oraz
ujednoliceniu metod leczenia. Najprosciej ujmujac,
chorzy na MCC w 11 II stopniu leczeni sg radykalnie,
natomiast w stopniu III stosuje sie leczenie paliatyw-
ne. Przed rozpoczeciem terapii nalezy wykonac
badanie fizykalne, badanie ultrasonograficzne zmia-
ny nowotworowej i regionalnego sptywu chionki,
badanie metoda tomografii komputerowej klatki
piersiowej i jamy brzusznej (w celu wykluczenia
przerzutéw odlegtych) oraz biopsje. W zaleznosci od
obrazu klinicznego oraz wynikéw wykonanych
badann wskazana moze okaza¢ si¢ rowniez limfo-
scyntygrafia, srédoperacyjna biopsja wezta wartow-

Tabela I. Diagnostyka immunohistochemiczna réznicujaca MCC od innych rozpoznanh
Table I. Immunohistochemical diagnosis differentiating MCC from other tumours

Rozpoznanie CK20 Chromogranina NF S-100 CD45 CD56 TdT CD99 CDII7 TTF-I
rak z komorek Merkla + + + + +/- +/- +/-

(MCQO)

rak drobnokomoérkowy — +/— + +/- +/- +
czerniak zfodliwy +/- +/- +/-

rozrosty hematologiczne + + + +

guz Ewinga +

CK20 (cytokeratine 20) — cytokeratyna 20, NF (neurofilament) — neurofilament, TdT (terminal deoxynucleotidy! transferase) — koricowa transferaza deoksy-
nukleotydowa, TTF-1 (thyroid transcription factor |) — tarczycowy czynnik transkrypcyjny |
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nika lub pozytonowa tomografia emisyjna (ang. posi-
tron emmision tomography - PET) [28, 29].

Podstawowa metoda leczenia MCC w stadium
zaawansowania I i II jest postepowanie chirurgiczne.
W I stopniu zaawansowania nalezy usung¢ zmiane
z 2-3-centymetrowym marginesem zdrowych tka-
nek. Zachowanie takiego marginesu niejednokrotnie
nie jest mozliwe, szczegélnie w przypadku lokaliza-
¢ji okotooczodolowej nowotworu. Wéwczas stosuje
sie mozliwie najszerszy margines z uzupelniajaca
radioterapig. Z doniesiefi wynika, Ze zachowanie
margineséw mniejszych niz 2,5 cm w nowotworach
zlokalizowanych na twarzy przyczynia sie do 2-krot-
nego wzrostu odsetka wznéw miejscowych, zwtasz-
cza w poréwnaniu z guzami w obrebie koriczyn. Po
leczeniu radykalnym czesto$¢ wystgpienia wznéw
miejscowych szacuje sie na 39%, a wznéw regional-
nych - na 46% [28]. W licznych badaniach wykazano
poprawe rokowania po uzupelniajacej radioterapii
okolicy zmiany oraz lokalnych wezléw chtonnych.

W 1II stopniu zaawansowania stosuje sie chirur-
giczna resekcje zmiany z usunieciem regionalnych
wezléw chlonnych oraz radioterapie adiuwantowa
w dawce 50-60 Gy w przypadku zachowania wiasci-
wych margineséw lub 60-70 Gy, gdy marginesy sa
mniejsze niz 3 cm lub zawieraja utkanie nowotworu.
W tej drugiej sytuacji niektore oérodki zalecaja che-
mioterapie. Gdy radykalne wyciecie zmiany nie jest
mozliwe, wskazane jest rowniez zwiekszenie dawki
do 60-75 Gy, w skojarzeniu ze érédtkankowa bra-
chyterapia [30, 31]. Schemat chemioterapii jest
podobny jak przy leczeniu raka drobnokomoérkowe-
go pluc. Najczesciej stosuje sie etopozyd z cisplatyna
lub karboplatyng, winkrystyne z prednizolonem oraz
cyklofosfamid z doksorubicyna lub epirubicyna [27].

W III stopniu zaawansowania leczenie ma cha-
rakter jedynie paliatywny. Wykorzystuje sie chemio-
terapie oraz radioterapie paliatywna, zaréwno
zaawansowanych zmian skérnych, jak i odleglych
przerzutow.

Po chirurgicznym wycieciu zmiany zaleca sie
kontrole blizny pooperacyjnej oraz palpacyjna ocene
regionalnych weztéw chtonnych. W przypadku ich
powiekszenia wskazane jest wykonywanie kontrol-
nego badania ultrasonograficznego (USG) co 6 tygo-
dni w pierwszym roku po zabiegu, co 3 miesigce
w drugim roku oraz co 6 miesiecy przez nastepne
3 lata. Badania rentgenograficzne klatki piersiowej
oraz USG jamy brzusznej powinno sie wykonywac
co roku [26].

Rokowanie w MCC jest bardzo niekorzystne.
W stadium I choroby przezycie 5-letnie wynosi 64 %,
w stadium II szacuje sie je na 47%, a chorzy w sta-
dium III przezywaja $rednio 9 miesiecy [28]. Do cech
niekorzystnych rokowniczo zalicza sie: $rednice
guza powyzej 2 cm, lokalizacje guza na koriczynach,
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zajecie wezléw chlonnych, ple¢ meska, zaawanso-
wany wiek pacjenta, immunosupresje oraz zwiek-
szong ekspresje Ki-67.

PODSUMOWANIE

Rak z komoérek Merkla wystepuje rzadko
w poréwnaniu z innymi niemelanocowymi nowo-
tworami skéry, dlatego jego etiopatogeneza nadal
nie jest do konca zbadana. Najwigeksze nadzieje
poklada sie w prowadzonych badaniach nad jego
etiologia infekcyjna, ktérej potwierdzenie uzasad-
nialoby wprowadzenie szczepionki chroniacej przed
nowotworem. Mialaby ona zastosowanie szczegol-
nie u chorych po przeszczepach narzadowych ze
wzgledu na wczesdniejszy wiek zachorowania, szyb-
szy przebieg oraz gorsze rokowanie zwigzane
z MCC.
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