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STRESZCZENIE

Wprowadzenie. Rozsiana posta¢ ziarniniaka obraczkowatego (ang. ge-
neralized granuloma annulare - GGA) charakteryzuje sie dtugotrwatym
przebiegiem oraz staba odpowiedzia na leczenie. Dotychczas opisano
przypadki wspétwystepowania GGA z cukrzycg, hiperlipidemia, cho-
robami tarczycy oraz nowotworami zlosliwymi.

Cel pracy. Przedstawienie przypadku wspétwystepowania rozsianej
postaci ziarniniaka obraczkowatego z przerzutami nowotworowymi
bez uchwytnego punktu wyjscia choroby nowotworowe;j.

Opis przypadku. Mezczyzna 58-letni, z rozpoznanymi w czerwcu 2014
roku przerzutami raka plaskonablonkowego do weztéw chionnych
o nieustalonym ognisku pierwotnym, byl hospitalizowany w listopa-
dzie 2014 roku z powodu zmian skérnych utrzymujgcych sie od kwiet-
nia 2014 roku. W badaniu dermatologicznym stwierdzono w obrebie
szyi, tulowia i koniczyn gérnych rozsiane zmiany rumieniowo-grud-
kowe o uklfadzie obraczkowatym oraz powiekszone wezly chionne.
W badaniu histopatologicznym zmian grudkowych uwidoczniono ob-
raz ziarniniaka obraczkowatego. Po pobraniu wycinka skérnego obser-
wowano splaszczenie zmian skérnych.

Whnioski. Przedstawiony przypadek wskazuje na koniecznos$é pogle-

biania diagnostyki w kierunku choréb nowotworowych u pacjentéw
z GGA.

ABSTRACT

Introduction. Generalized granuloma annulare (GGA) is characterized
by a chronic course and a poor response to treatment. So far cases of
GGA coexisting with diabetes, hyperlipidemia, thyroid diseases and
malignant neoplasms have been described.

Objective. To present a case of generalized granuloma annulare coex-
isting with metastatic carcinoma of unknown primary localization.

Case report. A 58-year-old patient was diagnosed with metastases to
lymph nodes of squamous cell carcinoma of unknown primary local-
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ization in June 2014. The patient was admitted in November 2014 due
to skin lesions lasting since April 2014. On examination, disseminated,
red papules with annular distribution on the neck, trunk and upper
limbs were noticed. The lymph nodes were enlarged. The histopatho-
logical examination of papular lesions revealed granuloma annulare.
After skin biopsy the flattening of those lesions was observed.

Conclusions. The presented case indicates the need of diagnostic ex-
aminations for cancer in patients with GGA.

WPROWADZENIE

Ziarniniak obraczkowaty (granuloma annulare - GA)
nalezy do fagodnych, zwykle samoograniczajacych sie
dermatoz o niewyjasnionej etiopatogenezie. Najczest-
sza odmiang GA jest posta¢ ograniczona, natomiast
postaé rozsiana (ang. generalized granuloma annulare
- GGA) stanowi 9-15% przypadkéw. Postac rozsia-
na rézni sie od ograniczonej pdzniejszym wystepo-
waniem, diugotrwatym przebiegiem z pojedynczymi
przypadkami samoistnego ustepowania i staba odpo-
wiedzia na leczenie [1, 2]. Ziarniniak obraczkowaty
moze wspdlwystepowaé z cukrzyca, zaburzeniami
gospodarki lipidowej, nowotworami narzadéw we-
wnetrznych, chorobami tarczycy, wirusowym zapale-
niem watroby typu B i C oraz zakazeniem HIV [2-4].

Przerzuty bez uchwytnego punktu wyjscia cho-
roby nowotworowej (ang. carcinoma of unknown pri-
mary syndrome - CUP syndrome) stanowia 1,5-5%
wszystkich nowotworéw zlodliwych. Jedna z postaci
Klinicznych CUP syndrome jest obecno$¢ przerzutéw,
najczesdciej raka plaskonablonkowego, do weztow
chionnych [5, 6].

CEL PRACY

Przedstawienie przypadku wspotwystepowa-
nia rozsianej postaci ziarniniaka obrgczkowatego
z przerzutami do weztéw chionnych szyjnych i pod-
zuchwowych raka ptaskonabtonkowego o nieustalo-
nym ognisku pierwotnym.

OPIS PRZYPADKU

Mezczyzna 58-letni, rolnik, zostal przyjety do
Kliniki w listopadzie 2014 roku w celu diagnostyki
zmian skérnych, ktére pojawily sie w kwietniu 2014
roku, poczatkowo w okolicy szyjnej lewej. Do paz-
dziernika 2014 roku pacjent byl leczony ambulato-
ryjnie z rozpoznaniem liszaja plaskiego - stosowano
miejscowo klobetazol bez poprawy kliniczne;j.

W lutym 2014 roku chory wyczul palpacyjnie po-
wiekszajacy sie guzek w okolicy podzuchwowej le-
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wej, w maju 2014 roku rozpoznano ropieri, zmiane
nacieto i oczyszczono. Ze wzgledu na brak poprawy
pobrano wycinek do badania histopatologicznego,
w ktérym stwierdzono przerzut raka ptaskonabton-
kowego do wezla chlonnego.

Przy przyjeciu w badaniu dermatologicznym zao-
bserwowano w obrebie szyi, tulowia i koriczyn gor-
nych liczne, rozsiane zmiany rumieniowo-grudko-
we, czesciowo o ukladzie obraczkowatym (ryc. 1),
oraz powiekszone, niebolesne wezly chionne szyjne
i podzuchwowe po stronie lewej, nieprzesuwalne
wzgledem podloza, z obecnym rozpadem (ryc. 2).
Dotychczas pacjent nie chorowal, palil 20 papie-
roséw dziennie od 18. do 57. roku zycia. Dziadek
pacjenta zmart z powodu nowotworu zlosliwego.
W badaniach laboratoryjnych z odchyleri od normy,
stwierdzono: biatko C-reaktywne 79,0 mg/dl (nor-
ma: < 5 mg/dl), leukocyty 2,99 x 10°/1 (norma: 4,23-
9,07 x 10°/1), neutrofile 1,42 x 10°/1 (norma: 1,78-5,38
x 10°/1), krwinki czerwone 3,68 x 10'2/1 (norma:
4,63-6,08 x 10/1), hemoglobina 10,4 g/dl (norma:
13,7-17,5 g/dl), hematokryt 32% (40,1-51%). W ba-
daniu histopatologicznym zmian skérnych stwier-
dzono obraz ziarniniaka obraczkowatego (ryc. 3).

Rycina I. Rozsiane zmiany rumieniowo-grudkowe, czesciowo
o ukfadzie obraczkowatym w obrebie tutowia

Figure 1. Disseminated red papules partially with annular distribution
on the trunk
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Rycina 2. Wezly chonne szyjne i podzuchwowe z obecnym roz-
padem

Figure 2. The ulcerated neck and submandibular lymph nodes

Rycina 4. Przebarwienia skory i sptaszczone zmiany grudkowe

Figure 4. Skin hyperpigmentations and flattened papules

Po pobraniu wycinka skérnego obserwowano
splaszczenie zmian grudkowych (ryc. 4). Ze wzgledu
na samoistne ustepowanie wykwitéw oraz obecnosé
nowotworu ztosliwego odstgpiono od leczenia. Po-
mimo poglebionej diagnostyki na oddziale otolaryn-
gologii i onkologii dotad nie udato sie ustali¢ ogniska
pierwotnego nowotworu. We wrzeéniu i pazdzierni-
ku 2014 roku chory otrzymat dwa kursy chemiotera-
pii cisplatyng i fluorouracylem.

OMOWIENIE

U przedstawionego chorego rozpoznano rozsiana
postac ziarniniaka obraczkowatego na podstawie ob-
razu klinicznego oraz badania histopatologicznego.
Posta¢ ta najczesciej dotyczy kobiet okoto 50. roku
zycia. Etiopatogeneza GGA nie zostala dotychczas
poznana [7]. Stwierdzono, Ze rozw¢j ziarniniaka
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limfocytarno-histiocytarnym oraz obecnoscia komaorek olbrzymich
wielojadrowych

Figure 3. Collagen destruction coexisting with infiltration of lymphocy-
tes, histiocytes and giant multinuclear cells

obraczkowatego moze by¢ spowodowany odpowie-
dzig immunologiczng typu opdZnionego na niezna-
ny antygen lub czynniki prowokujace, ktérymi moga
by¢ ukaszenia przez owady, urazy mechaniczne, za-
kazenia wirusowe, leki, zwlaszcza allopurinol, i fo-
toterapia. Opisywano réwniez przypadki GGA po
stosowaniu lekéw biologicznych, probie tuberkuli-
nowej i szczepieniach [2, 7, 8]. Rozsiany ziarniniak
obraczkowaty moze wspoétwystepowac z cukrzyca,
zaburzeniami gospodarki lipidowej i chorobami
tarczycy [2, 3]. Zwraca sie réwniez uwage na mozli-
wos¢ wspotistnienia GGA z nowotworami ztosliwy-
mi, jednak ze wzgledu na niewielka liczbe przypad-
kow nie zostalo jednoznacznie rozstrzygniete, czy
pomiedzy tymi chorobami wystepuje rzeczywisty
zwigzek patogenetyczny [9, 10]. Rozsiana postac
ziarniniaka obraczkowatego jest rozwazana jako pa-
raneoplastyczna reakcja ziarniniakowa na chloniaka
Hodgkina, chloniaki pierwotnie skérne (ziarninia-
kowa posta¢ mycosis fungoides), ponadto na przewle-
kia biataczke szpikowg, rzadziej na nowotwory lite.
Dotychczas opisano przypadki wspélistnienia GGA
z rakiem pluc, szyjki macicy, piersi, jajnika i prostaty
[2, 11, 12]. W dostepnym pismiennictwie nie znale-
ziono opisu przypadku wspélistnienia rozsianej po-
staci ziarniniaka obraczkowatego z CUP syndrome.
Li i wsp. stwierdzili na podstawie obserwagji kil-
kunastu chorych z GGA i nowotworem, ze badania
przesiewowe w kierunku choroby nowotworowej
nalezy rozwazy¢ u os6b starszych oraz u oséb z nie-
typowa postacia ziarniniaka obraczkowatego, do kto-
rej zalicza sie GGA [9]. U przedstawionego pacjenta
choroba nowotworowa pojawila sie przed wystapie-
niem zmian skérnych i pomimo poglebionej diagno-
styki nie udalo sie dotychczas ustali¢ pierwotnego
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ogniska raka. Uwaza sig, ze 80% przerzutéw do we-
ztéw chlonnych szyjnych pochodzi z gardta, nasady
jezyka, migdatkéw podniebiennych, natomiast 15%
z narzadéw Kklatki piersiowej lub jamy brzusznej.
W badaniach Maciaszczyk i Pajor ognisko pierwotne
w obrebie glowy i szyi zdiagnozowano jedynieu1/3
pacjentéw z CUP syndrome w ciggu pierwszego roku
obserwagji [6].

Wysiewna posta¢ ziarniniaka obraczkowatego
charakteryzuje sie dtugotrwatym przebiegiem i sla-
ba odpowiedziag na terapie. W leczeniu ogdélnym
maja zastosowanie glikokortykosteroidy, fototerapia
UVA1, UVB i PUVA, retinoidy, metotreksat, cyklo-
sporyna oraz estry kwasu fumarowego. Wymienio-
ne metody terapii nie mogly by¢ jednak zastosowane
u przedstawianego chorego ze wzgledu na niebezpie-
czenstwo poglebienia juz istniejgcej immunosupres;ji.
Wsréd innych opcji terapeutycznych wymieniane sg
leki przeciwmalaryczne, dapson, pentoksyfilina, klo-
fazymina, jodek potasu, tetracyklina, niesteroidowe
leki przeciwzapalne, witamina E oraz leki przeciw-
leukotrienowe. W GGA mozliwe jest réwniez samo-
istne ustepowanie zmian skérnych, érednio po 3-4
latach, zwykle jednak po znacznie dluzszym czasie
[2, 13]. U opisywanego pacjenta odstapiono od jakie-
gokolwiek leczenia, gdyz po pobraniu wycinka do
badania histopatologicznego obserwowano splasz-
czenie wykwitow grudkowych. Trudno okresli¢, czy
chemioterapia, ktérg pacjent otrzymal, miata réw-
niez wplyw na ustepowanie zmian skérnych. Chory
wymaga przede wszystkim stalej kontroli oraz lecze-
nia onkologicznego, gdyz przerzuty nowotworowe
z nieznanego ogniska pierwotnego stanowia nieko-
rzystny czynnik rokowniczy - piecioletnie przezycie
pacjentéw z CUP syndrome szacuje sie na 13-63% [6].

Konflikt intereséw

Autorzy deklaruja brak konfliktu intereséw.

Otrzymano: 3112015 .
Zaakceptowano: 12V 2015r.

Przeglad Dermatologiczny 2015/4

Pismiennictwo

1. Garg S., Baveja S.: Generalized granuloma annulare treat-
ed with monthly rifampicin, ofloxacin, and minocycline
combination therapy. Indian ] Dermatol 2013, 58, 197-199.

2. Chodorowska G.: Ziarniniak obraczkowaty - réznorod-
noé¢ obrazu klinicznego i mozliwosci terapeutyczne.
Przegl Dermatol 2012, 99, 68-74.

3. Watanabe S., Tanaka M., Kobayashi K., Sawada M.,
Ishizaki S., Tsurui K. i inni: Remission of generalized
erythematous granuloma annulare after improvement of
hyperlipidemia and review of the Japanese literature. Der-
matol Pract Concept 2014, 4, 97-100.

4. Choudhary S.V., Singhal K.V., Shukla S., Koley S.: Gen-
eralized granuloma annulare - a rare cutaneous marker of
AIDS. Indian J Sex Transm Dis 2011, 32, 137-138.

5. Varadhachary G.R., Abbruzzese J.L., Lenzi R.: Diagnostic
strategies for unknown primary cancer. Cancer 2004, 100,
1776-1785.

6. Maciaszczyk K., Pajor A.: Przerzuty nowotworowe z nie-
znanego ogniska pierwotnego w operacjach wezlowych
szyi. Otorynolaryngologia 2007, 6, 98-103.

7. Frigerio E., Franchi C., Garutti C., Spadino S., Altoma-
re G.F.: Multiple localized granuloma annulare: ultraviolet
A1 phototherapy. Clin Exp Dermatol 2007, 32, 762-764.

8. Patrascu V., Giurca C., Ciurea R.N., Georgescu C.V.: Dis-
seminated granuloma annulare: study on eight cases. Rom
] Morphol Embryol 2013, 54, 327-331.

9. Li A, Hogan D.J., Sanusi I.D., Smoller B.R.: Granuloma
annulare and malignant neoplasms. Am ] Dermatopathol
2003, 25, 106-113.

10. Hawryluk E.B., Izikson L., English III J.C.: Non-infectious
granulomatous diseases of the skin and their associated
systemic diseases: an evidence-based update to important
clinical questions. Am J Clin Dermatol 2010, 11, 171-181.

11. Lukacs J., Schliemann S., Elsner P.: Treatment of gener-
alized granuloma annulare - a systematic review. JEADV
2015 w druku.

12. Hu S.W.,, Kaplan J., Patel R.R., Kamino H.: Trauma-relat-
ed papular granuloma annular. Dermatol Online ] 2013, 19,
20719.

13. Bansal M., Pandey S.S., Manchanda K.: Generalized pap-
ular granuloma annulare. Indian Dermatol Online ] 2012,
3, 74-76.

325



