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Basal cell carcinoma

Summary

Basal cell carcinoma is the most common form of skin cancer. Ultraviolet exposure and decreased DNA
repair capacity are known risk factors for the development of basal cell carcinoma. However, while sunlight is
critical in basal cell carcinoma pathogenesis, the relationship between exposure and tumor site and histology
is unclear. Basalioma occurs in middle-aged humans, dogs and cats with no sex predilection. The tumors occur
most commonly on the head, neck, and thorax. Three major histopathologic variants of basal cell carcinoma
are solid, keratinizing (basosquamos), cystic, ribbon and medusoid. Generally, basal cell tumors are benign,
but rare reports of metastasis exist. The prognosis is fair to good.
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Rak podstawnokomoérkowy nazywany inaczej na-
btoniakiem podstawnokomoérkowym (basal cell carci-
noma, basalioma, epithelioma basocellulare) zalicza-
ny jest do rozrostow o zréznicowaniu przydatkowym
(adnexomata). Wywodzi si¢ on z niedojrzatych, wie-
lokierunkowo zréznicowanych komorek, nasladuja-
cych wczesnoptodowe postaci przydatkow skory (25).
W obrebie jednego guza moga one formowac struktu-
ry przypominajace mieszki wtosowe, gruczoty lojo-
we, a takze gruczotly apokrynowe (21, 25).

Znaczacy wptyw na rozw0j basalioma maja promie-
nie ultrafioletowe, jednak wzajemne relacje pomigdzy
dziataniem promieni stonecznych, miejscem wystapie-
nia nowotworu na skorze a jego wygladem w obrazie
histopatologicznym sa niejasne (4, 9, 13) Dhlgotrwa—
ta ekspozycja skory na dziatanie promieni UV, szcze-
gblnie UVB, jest przyczyna uruchomienia mechaniz-
mu uniwersalne go dla wszystkich nowotwordw zalez-
nych od promieni stonecznych (czerniak ztosliwy, rak
ptaskonablonkowy kolczystokomdrkowy) i prowadzi
do powstania zmian w obszarze specyficznych nukleo-
tydow DNA komoérek macierzystych warstwy podstaw-
nej naskorka. Tam, pomigdzy dwiema sasiadujacymi
ze soba zasadami tyminowymi zostaje zainicjowana
reakcja chemiczna, w wyniku ktorej tacza si¢ one ze
soba wiagzaniami kowalencyjnymi, tworzac tzw. dimery
tymidynowe. Ich ilo$¢ zalezy od czasu ekspozycji na
dziatanie promieniowania.

Uszkodzenie DNA prowadzi do aktywacji biatka
p53 kodowanego przez gen supresorowy o tej samej
nazwie i spetniajacego podstawowa rol¢ w ochronie
komorki. Polega ona, migdzy innymi, na hamowaniu
cyklu komorkowego w fazie G1 lub G2 i1 uruchomie-

niu procesow naprawczych. Celem nukleaz bioracych
udzial w naprawie uszkodzonego DNA jest wycigcie
fragmentu tancucha, w miejsce ktérego naprawcza
polimeraza wbudowuje do naprawianej nici nukleoty-
dy komplementarne do zawartych w nici matrycowej,
uzupetniajac w ten sposob powstalq luke (1). Jesli jed-
nak z jakiego$ powodu nie uda si¢ tego zrobié, ko-
morka kierowana jest na droge apoptozy, czyli jej pro-
gramowanej Smierci. System ten moze si¢ zatamac,

kiedy zniszczenia materiatu genetycznego sa zbyt roz-
legte lub gdy dojdzie do mutacji w obrebie genu p53
oraz innego genu supresorowego — PTCH (6, 27). Ten
ostatni jest ludzkim homologiem genu patched wystg-
pujacego u Drosophila melanogaster, a jego inak-
tywacja Jest prawdopodobme koniecznym krokiem
w rozwoju basalioma 1 trichoepithelioma (2, 8, 26).

W wyniku powstania uszkodzen w obrgbie genéw su-
presorowych, kontrola przebiegu cyklu komdrkowe-
go zostaje zaburzona, co prowadzi do wzmozonej pro-
liferacji i rozplemu zmutowanych keratynocytow i roz-
woju zmian nowotworowych.

Jednoczesna immunosupresja spowodowana wpty-
wem promieni UV na spadek liczby komorek Langer-
hansa i innych skérnych komoérek dendrytycznych,
wzrost liczby limfocytow T supresorowych, uwolnie-
nie czynnika martwicy nowotworu (tumor necrosis
factor — TNFa), interleukiny 1 (IL-1), interleukiny 10
(IL-10) 1 prostaglandyn jest dodatkowym czynnikiem
wplywajacym na rozwoj nabtoniaka podstawnokomor-
kowego (7).

Basalioma to nowotwor stosunkowo czesto wyste-
pujacy u ludzi starszych, notowane sa jednak przypadki
pojawienia si¢ go u mtodziezy (18). Powolny wzrost
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guza, a co za tym idzie — pojawienie si¢ go u osobni-
kéw w dojrzatym wieku jest prawdopodobnie spowo-
dowane, przynajmniej czg$ciowo, jednoczesnym, prze-
ciwstawnym dziataniem biatek proapoptotycznego Bax
1 hamujacego apoptoze Bcel-2 (15). To ostatnie hamu-
je apoptozg poprzez bezposrednie zapobieganie wzros-
towi przepuszczalno$ci blony mitochondrialnej. Dzigki
temu nie dochodzi do uwolnienia cytochromu c, ktory
po wydostaniu si¢ do cytosolu faczy si¢ z czynnikiem
uczestniczacym w aktywacji proteaz apoptotycznych
(Apaf-1 — apoptotic protease activating factor-1) i z
prokaspaza 9, tworzac apoptosom oraz wyzwalajac nie-
odwracalna kaskadg kaspaz, co prowadzi do $mierci
komorki (5). Natomiast biatko Bax w czasie apoptozy
przemieszcza si¢ z cytosolu do mitochondrium i wbu-
dowujac si¢ w jego btong zwigksza jej przepuszczal-
no$¢, powodujac uwalnianie cytochromu ¢ z dalszymi
tego konsekwencjami (5). Zasada ta dotyczy oczywis-
cie nie tylko nabloniaka podstawnokomoérkowego, ale
wszystkich innych sytuacji wymagajacych skierowa-
nia komorki na drogg apoptozy.

U zwierzat gatunkami predysponowanymi do wy-
stapienia basalioma sa koty i psy w wieku okoto 7-10
lat, a w szczegdlnosci koty syjamskie, cocker spanie-
le, kerry blue teriery, owczarki szetlandzkie i1 pudle
(20, 22). Zaréwno u ludzi, jak i u zwierzat rak ten
umiejscawia si¢ najczesciej na glowie, szyi i tutowiu,
ale moze sig takze rozwina¢ na plytce nosowej (psy,
koty) i powiece (7, 12, 19, 20, 22). Rak podstawnoko-
moérkowy u zwierzat ro$nie powoli, w postaci poje-
dynczego guza dobrze odgraniczonego od podtoza (ba-
salioma nodularis), o $rednicy nawet do 10 cm. Po-
krywajaca go skora jest najczesciej bezwlosa, z ten-
dencja do zmian wrzodziejacych (20, 22).

U ludzi basalioma mozna podzieli¢ na cztery pod-
stawowe typy kliniczne: typ guzowaty (basalioma
nodularis), powierzchowny (basalioma superficialis),
pigmentowany (basalioma pigmented) i twardzinopo-
dobny (basalioma sclerodermiforme s. gr. basalioma
morpheaform) (11, 12, 25). Nabloniak guzowaty to
niebolesny, woskowoszklisty guzek z centralnie poto-
zonym wglebieniem, powstajacy na skutek dtugotrwa-
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tego naswietlania promieniami stonecznymi (4). Po-
sta¢ ta jest stosunkowo malo agresywna, ale posiada
sktonno$¢ do wrzodzenia z wytworzeniem krwotocz-
nych strupow (ulcus rodens) (12, 25). Natomiast typ
powierzchowny basalioma, wystgpujacy w postaci
czerwonej, tuszczacej si¢ plamki, jest najczegsciej wy-
nikiem nieregularnego, przerywanego naswietlania
skoéry promieniami UV (4).

Posta¢ pigmentowana, ze wzgledu na obecnos¢
melaniny przypomina makroskopowo znamig barwne
lub czerniaka ztosliwego (22). Ostatni typ wystepuje
przede wszystkim na nosie, czole i policzkach, w po-
staci stabo odgraniczonego ptaskiego nacieku przypo-
minajacego wosk lub ko$¢ stoniowa.

Znaczna liczba typoéw klinicznych raka ptaskona-
btonkowego podstawnokomoérkowego przektada si¢ na
bogactwo jego form obserwowanych w obrazie histo-
patologicznym.

Diagnozowany zaréwno u ludzi, jak i u zwierzat typ
lity basalioma (basalioma solidum) stanowi jakby
trzon, na bazie ktérego rozwijaja si¢ wszystkie inne
odmiany tego nowotworu. Z reguly nie niszczy on
podtoza, lecz powoduje ucisnigcie lub rozsunigcie tka-
nek (25). Charakteryzuje si¢ obecnoscia ognisk, w kto-
rych ciasno, ale chaotycznie utozone, drobne komorki
o duzych jadrach i matej ilosci zasadochtonnej cyto-
plazmy sa otoczone przez palisadowa warstwg komo-
rek o wydluzonych jadrach (ryc. 1). Cytoplazma ko-
morek nowotworowych moze zawiera¢ ziarna mela-
niny (20, 22, 25). Obecnos$¢ w obregbie wysp nowo-
tworowych przestrzeni, wypetlionych m.in. zlogami
cholesterolu 1 wapnia, otoczonych komodrkami bazal-
nymi znamionuje formg cystowata basalioma, nazy-
wang inaczej torbielowata (cystic basal cell carcino-
ma), diagnozowana czgsto u kotow (20) (ryc. 2). Wy-
stgpowanie rylcowatych pasm zbudowanych z drob-
nych komorek penetrujacych w gtab skory wlasciwej,
charakteryzuje typ taSmowaty lub rylcowaty (ribbon
basal cell carcinoma, epithelioma basocellulare stylo-
ides) (20, 25) (ryc. 3). Natomiast typ meduzoidalny
(medusoid basal cell tumor) tworza wyspy, od ktorych
odchodza promieniscie na zewnatrz sznury komorek
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Ryec. 2. Typ torbielowaty basalioma. HE pow. 400 x
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Ryec. 3. Typ taSmowaty basalioma. HE pow. 400 X

bazalnych (20). Zdarza sig, ze fragmenty tkanki tacz-
nej otoczonej przez komorki bazalne ulegaja zwyrod-
nieniu §luzowatemu lub zeszkliwieniu, przypominajac
struktury rzekomogruczotowe. Moéwimy wtedy o na-
btoniaku adenoidalnym (adenoid basal cell tumor) (25).
Jednak najpowszechniejsza forma, wystepujaca u psow
i czlowieka, jest basalioma rogowaciejacy (keratini-
zing basal cell carcinoma, basosquamos carcinoma),
faczacy w sobie cechy raka podstawnokomorkowego
1 raka plaskonablonkowego kolczystokomorkowego
rogowaciejacego (ryc. 4). Komorki tego nowotworu
roznicuja si¢ najczesciej w kierunku struktur wtosa,
wykazujac podobienstwo do nabloniaka wlosowego
(trichoepithelioma), lejka mieszka wtosowego lub #ri-
cholemmoma (17, 20). Jego sktonnos¢ do dawania
WZNnowy pooperacyjnej i przerzutow oraz liczne zmia-
ny wsteczne w obrgbie guza réznicuja go od typowe-
go raka podstawnokomoérkowego (16, 24).

Jeszcze innym, rzadko obserwowanym typem ba-
salioma, jest jasnokomoérkowy rak podstawnokomor-
kowy (clear cell basal cell tumor) wystgpujacy gtow-
nie u kotdow i sporadycznie u ludzi. W obrazie histolo-
gicznym przypomina on typ lity nabtoniaka podstaw-
nokomorkowego, jednak jego komorki sa wigksze 1 po-
siadaja jasne, drobne ziarnisto$ci w cytoplazmie, bg-
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Ryc. 5. Basalioma w obrazie z biopsji cienkoiglowej. HE
pow. 400 x
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Ryec. 4. Carcinoma basosquamocelullare. HE pow. 400 x

dace prawdopodobnie produktem rozpadu lizosomow
(3, 22).

Przedstawiony podziat, zardwno u ludzi, jak i u
zwierzat, nie odpowiada $cisle klasyfikacji basalioma
wedlug WHO. Opiera si¢ on raczej na histologicznych
roéznicach w budowie poszczegdlnych typow tego no-
wotworu (20, 22, 25).

Diagnozowanie raka podstawnokomorkowego prze-
prowadza si¢ przede wszystkim na podstawie pobra-
nia wycinka z usunig¢tego guza i wykonania badania
histopatologicznego. Jako pomocnicza metodg diagno-
styczna mozna wykorzysta¢ biopsj¢ cienkoigtowa
(ryc. 5), jednak w przypadku basalioma cystowatego,
kiedy w rozmazie nie zawsze beda obecne komorki
typu komorek bazalnych, takie badanie moze by¢ przy-
czyna nieprawidtowego rozpoznania (23).

Cennym uzupehieniem badania histopatologiczne-
go jest barwienie skrawka guza histochemiczna meto-
da srebrzenia, w celu oznaczenia regiondw organiza-
torow jaderkowych (nucleolar organizer regions —
NORs) w jaderkach komorek nowotworowych (ryc. 6).
Regiony organizatorow jaderkowych sa to niehistono-
we biatka $ciSle zwiazane z miejscami transkrypcji
DNA na rRNA. W celu oceny aktywnosci prolifera-
cyjnej komorek 1 okreslenia stopnia ztosliwosci no-
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Ryc. 6. Basalioma w barwieniu AgNOR pow. 100 x
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wotworu mierzone sa takie parametry AgNORs, jak:
lokalizacja, liczba w jadrze komérkowym oraz pole
powierzchni. Wraz ze wzrostem stopnia zto§liwos$ci
nowotworu wzrastaja wartosci tych parametrow (14).
Jest to jednak metoda przewyzszajaca kosztami 1 na-
ktadem pracy badanie histopatologiczne, dlatego rzad-
ko si¢ ja wykorzystuje w weterynaryjnej diagnostyce
laboratoryjnej raka podstawnokomorkowego.

O basalioma mozna powiedzie¢, ze jest nowotwo-
rem potzto§liwym. W zasadzie nie daje on przerzu-
tow (12, 20, 25), ale inwazyjny wzrost w glab tkanek
niektorych jego form, szczegolnie basalioma tasmo-
watego, moze by¢ przyczyna wznowy pooperacyjnej.
Dlatego chirurgiczne usuwanie guza, bedace leczeniem
z wyboru szczegolnie duzych rozrostow, powinno prze-
biegaé z wycigciem sporego marginesu zdrowej tkan-
ki (10, 11).
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