NEMELANOMOVE NADORY KOZE
MIHALNIC A VNUTORNEHO KUTIKA
—BAZOCELULARNY KARCINOM

SUHRN

Ciel prace: Nemelandmové nadory koZze maju v eurdpskej populdcii stipajicu tendenciu.
Najcastejsie sa vyskytujuci nemelandmovy koZzny rakovinovy nador v oblasti vnutorného
kutika a mihalnic je bazoceluldrny karcindm (BCC). V Slovenskej republike (SR) sa v posled-
nom Statisticky spracovanom a publikovanom roku 2008 registrovalo 5 173 nemelandmo-
vych nadorov koZe (C44 podla MKCH-10) u oboch pohlavi spolu (z toho Zeny predstavovali
51,2 %). Z celkového poctu vsetkych hlasenych zhubnych nadorov (n =30 144) v tomto roku
tak tvorili podiel 17,2 % (resp. 16,3 % u muzov a 18 % u Zien). Cielom prace je zhodnotenie
poctu recidiv v klinickom subore pacientov.

Material a metodika: Retrospektivne sme analyzovali Udaje zo zdravotnej dokumentacie
pacientov s novozistenym bazaliomom, ktori boli v obdobi od 1. 1. 2008 do 31. 12. 2013
operovani a nasledne ambulantne sledovani na Klinike oftalmolégie LFUK a UNB v Brati-
slave. Do suboru neboli zaradeni pacienti s recidivou primarneho nadoru operovaného
pred rokom 2005. Vyskyt recidivy bol vyhodnocovany do 31. 12. 2014. Excizia nadorov
sa vykonavala na zdklade lokdlneho klinického ndlezu, pricom excizia presahovala okraj
nadorového loZiska najmenej 2—3 mm do zdravého tkaniva. Histopatologické vySetrenie
sa nevykondvalo peroperacne. Reoperovali sa len klinicky manifestné recidivy. Sledovali
sme nasledujlice parametre: lokalizacia a velkost nadoru, TNM klasifikdcia, histopatolo-
gicky stupen diferenciacie, okraje excidovaného tkaniva a hodnotili vyskyt recidiv osobit-
ne pre kazdy parameter. U nespojitych premennych s viac ako 2 kategériami sme porov-
navali kazdu kategdriu samostatne voci zvysku suboru i jednotlivé kategdrie navzdjom.
Statistické udaje boli analyzované pomocou chi2 testu, za signifikantnt sa povazovala
hodnota P < 0,05. Vysledky spojitych parametrov su vyjadrené ako aritmeticky priemer
+ smerodajna odchylka.

Vysledky: Na Klinike oftalmoldgie LF UK a UNB, nemocnica RuZinov v Bratislave, sme v ob-
dobi 2008-2013 zaznamenali 219 bazocelularnych karcindmov u 217 pacientov, ktori boli
lieceni chirurgicky a bazaliom bol histopatologicky potvrdeny. Podla histologického nalezu,
BCC boli rozdelené do skupin podla stadia : G1 (n = 139), G 1-2 (n =41), a G 2 (n = 39).
Lokalizacia bola Castejsia na lavej strane (n = 112) oproti vyskytu na pravej strane (n =
107). Prevladal vyskyt vo vnutornom kutiku - angulus internus (n = 65); vo vonkajSom
kutiku - angulus externus sme zaznamenali vyrazne nizsi vyskyt (n = 5). Na dolnej mihalnici
sme zaznamenali (palpebra inferior) vyrazne vyssi vyskyt (n = 127) ako na hornej mihalnici
(palpebra superior) — (n = 24). Pocas tychto 6 rokoch sme zaznamenali 11 recidiv (5,02 %).
Exenteracia o¢nice bola indikovana v 5 pripadoch (2,7 %).

Zaver: Pri sledovani pacientov s novozistenym bazaliomom mihalnic, operovanych na Klini-
ke oftalmoldgie LFUK a UNB v rokoch 2008-2013 sme zaznamenali vyskyt recidivy v 11 pri-
padoch, ¢o predstavuje 5,02 %, ¢o je o jedno percento nizsi podiel ako v predchadzajicom
sledovanom obdobi z r. 2005—-2007 na tomto pracovisku. Zisteny vyskyt recidiv zodpoveda
Gdajom v odbornej literature. Ziadny zo sledovanych klinickych parametrov $tatisticky vy-
znamne neovplyvioval vyskyt recidiv.

Klacové slova: bazocelularny karcindm mihalnic, nemelanémova rakovina koZze, nadory
mihalnic

SUMMARY

NON-MELANOTIC TUMORS OF THE EYELIDS SKIN AND INNER
CORNER — BASOCELLULAR CARCINOMA

Aim: Non-melanoma skin cancer cases in the European population are increasing. Basal
cell carcinoma (BCC) is the most common non-melanoma skin cancer of the eyelids and in
the inner corner of the eyelid. Due to the latest statistics compiled and published in 2008
in the Slovak Republic (SR) there were registered 5,173 cases of non-melanoma skin cancer
(C44 according to ICD-10) in both sexes together (of which women accounted for 51.2 %).
The proportion of non-melanoma skin cancer accounted for 17.2 % (16.3 % of men and 18
% of women) of the total number of all reported cancer cases (n = 30,144). The aim of this
study is to evaluate the number of clinical relapses in a group of patients.

Material: Retrospectively analyzed data from the medical records of patients with newly
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detected basal cell carcinoma in period between Jan. 1 2008 to Dec. 31 2013 who underwent surgery and outpatient follow-up at the
Department of Ophthalmology and the University Hospital in Bratislava.

Methods: The incidence of relapse was evaluated up to date Dec. 31 2014. We followed the following parameters: location and tumor size,
TNM classification, histopathological degree of differentiation, the edges of excised tissue and evaluated recurrence rate separately for
each parameter. Statistics were analyzed by chi2 test, which was found to be significant for P < 0.05. The results of continuous parameters
were expressed as arithmetic mean * standard deviation.

Results: At the Department of Ophthalmology Faculty of Medicine and UNB, Ruzinov Hospital, in Bratislava, in the period 2008 - 2013 were
treated 219 basal cell carcinomas in 217 patients and basal cell carcinoma was histologically confirmed. Basal cell carcinomas were divi-
ded into groups according to the stage: G1 (n = 139), G 1-2 (n = 41) and G 2 (n = 39). Localization was more frequent on left side (n = 112)
compared to the right one (n = 107). We recorded significantly lower incidence (n = 5) in the area - angulus externus, prevalent occurrence
was in the inner area - angulus internus (n = 65). The incidence in the lower eyelid (palpebra inferior) was recorded more frequently (n =
127) asin the upper eyelid (palpebra superior) - (n = 24). During these six years period we have seen 11 recurrences (5.02 %). Exenteration
of the orbit was indicated in 5 cases (2.7 %).

Conclusion: When monitoring patients with newly detected eyelid basal cell carcinoma, operated at the Department of Ophthalmology
Faculty of Medicine and UNB in period 2008-2013, incidence of recurrence was recorded in 11 cases, accounting for 5.02 %, which is about
one percentage point lower share than in the previous reporting period from period 2005 -2007 from the same Department. The occu-
rrence of relapses corresponds to those in the literature. None of the clinical parameters statistically did affect significantly the incidence

of relapses.

Key words: eyelid basal cell carcinoma, non-melanoma skin cancer, tumors eyelashes
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Nemelandmové nadory koZe predstavuju najcastejSie sa
vyskytujuci zhubny nador u oboch pohlavi s celosvetovo na-
rastajucou incidenciou. AZ 70-80 % z tychto nadorov pred-
stavuju bazocelularne karcinémy (BCC), ktoré maju dobru
prognoézu a nizku mortalitu, ¢o vedie k vyradovaniu celej
topografickej skupiny nadorov z onko-epidemiologickych
Statistik a na druhej strane je tento fakt pravdepodobnou
pric¢inou vysoko-suspektného podhlasenia celkového poctu
ochoreni [7].

Epidemiologicka situacia v Slovenskej republike

V Slovenskej republike (SR) sa v poslednom Statisticky spra-
covanom a publikovanom roku 2008 registrovalo 5 173 ne-
melanédmovych nadorov koze (C44 podla MKCH-10) u oboch
pohlavi spolu (z toho Zeny predstavovali 51,2 %). Z celko-
vého poctu vsetkych hlasenych zhubnych nadorov (n =
30 144) v tomto roku tak tvorili podiel 17,2 % (resp. 16,3 %
umuzov a 18 % u Zien). Nie st viak dostupné aktudlne Udaje
o zastupeni histologickych typov a topografickych sublokali-
zacii ne-melanémovych nadorov koze [23].

Posledné podrobné publikované udaje su dostupné z na-
rodného portalu o vyskyte zhubnych nadorov v SR za ob-
dobie 1999-2003 (3). V tomto ¢asovom obdobi sa v SR re-
gistrovalo 19 091 nemelanémovych nadorov koZe (u oboch
pohlavi spolu), z ¢oho bazocelularne karcindmy predstavo-
vali 14 484 pripadov (priemerne 75,9 %, rozpatie od 70,8 %
v r. 2003 do 86,2 % v r. 2002) a skvamoceluldrne karcinémy
2 062 pripadov (priemerne 10,8 %), zvySok predstavovali
iné a nespecifikované zhubné nadory koZe. Podiel vsetkych
histologickych typov ne-melanémovych nadorov koZe loka-
lizovanych na mihalnici oka (C44.1 podla MKCH-10) predsta-
voval 1 328 pripadov (7 %) [20].

Z celkového poctu bazoceluldarnych karcindmov re-
gistrovanych v obdobi 1999-2003 v SR u oboch pohlavi
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spolu (n = 14 484) sa na mihalnici oka vyskytovalo 8,4 %
pripadov (n = 1 215), bez signifikantnych rozdielov med-
zi pohlaviami. Z tohto poctu sa 46,2 % pripadov (n = 561)
vyskytovalo na lavej a 48,7 % (n = 592) na pravej strane,
zvySok predstavovali bilateralne a nespecifikované nalezy.
Vekové rozpdtie pacientov s hldsenymi bazocelularnymi
karcindmami v obdobi 1999-2003 predstavovalo 24-94
rokov (median 68 r., 25 % — 75 % kvantil 57-75 rokov) [20].

Pri zanedbani vyvojovych zmien a pri aplikacii priemer-
nych hodnét zistenych v obdobi 1999-2003 by odhad po-
dielu bazoceluldrnych karcinémov v SR v poslednom Stati-
sticky spracovanom roku 2008 predstavoval priblizne 3 926
pripadov u oboch pohlavi spolu, z toho 275 lokalizovanych
na mihalnici oka [20].

Nemelanémové karcinomy koze (NSMC)

Za rizikové faktory vzniku NMSC je povazovand kumula-
tivna davka ultrafialového Ziarenia, vyssi vek, fototyp koze
— najma svetlé fototypy (fototyp I. a Il.), neschopnost re-
parovat poskodenu DNA, strata kontroly rastu normalnych
keratinocytov, imunologicky stav (organova transplantacia),
praca s ionizujucim Ziarenim, dechtom). Dochadza k muta-
ciam v oblasti jadra aj mitochondridlnej DNA. Keratinocyty
s mutaciami génu p53 maju zablokovanu apoptézu, zvyhod-
neny rast a vyssie riziko dalSich mutdcii a transformacii. Ex-
pozicia UV Ziareniu navodi aj nepriame poskodenie DNA —
generovanie volnych kyslikovych radikalov (oxidacny stres),
UV Ziarenie spdsobi lokalnu imunosupresiu, takze abnorma-
Ine bunky nemoézu byt imunitnym systémom rozpoznané
a odstranené. Skupina nemelanédmovych karcindmov koze
pozostdva prevazne z bazocelularneho (BCC) a skvamocelu-
larneho karcinému (SCC).

Bazocelularny karciném mihalnic

Bazalidm je najcastejSia malignita na mihalniciach. Naj-
CastejsSie sa vyskytuje na spodnej mihalnici a v medidalnom
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Obr. 2 Pacient 2 tyZdne po excizii a plastike pre bazaliém vnutor-
ného kutika (5/2015)

kante. Velmi Casto sa vyskytuje v Siestej, siedmej a 6smej
dekade Zivota, avSak moZe sa v 10 % objavit aj vo veku od
20 do 40 rokov. Etioldgia je spéata hlavne s vystavovanim sa
sInku u ludi s bledou pokozkou. Tento koncept je zaloZzeny na
rozsiahlych studiach zahrfnajuc Eurdpu, Australiu a Severnu
Ameriku. Avsak bazocelularny karcindém sa vyskytuje taktiez
aj na vychode Japonska, v Kérei a Indii. Tieto Studie nezazna-
menali Ziadnu predilekciu k pohlaviu.
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Obr. 3 Pacient 3 tyZdne po excizii a plastike pre bazaliom vnutor-
ného katika (5/2015)

Hoci bazoceluldrny karcindm vykazuje rozne klinické preja-
vy, fyzické charakteristiky a vzorce spravania tychto nadorov
moZu byt v koreldcii s ich réznymi histologickymi vysledka-
mi. Najcastejsi typ je zdureny, pevny, nodularny nador ¢asto
sa vyskytujuci s teleangiektaziami. Bazalidm sa neprejavuje
v prvom Stadiu Ziadnym diskomfotom pre pacienta a prave
preto pacienti ¢asto nechaju tento nador nepovsimnuty az
pokial nezacne rast do vacsSich rozmerov. Histologicky, no-

Obr. 4a,b Nodularny bazaliom mihalnice G 1,
dobre ohrani¢eny. Hematoxylin a eozin (HE),
A: histotopogram tkanivového rezu, B: 200x
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Obr. 5 Bazaliom G 2, s infiltrativhym rastom, Sirenie pod intakt-
nou epidermou. HE 200x

duldrny typ bazalidému, rastie v sietach s periférnymi pali-
sadami. Nodularny typ ma tendenciu byt najmenej agresiv-
ny a ma len zriedka podkozné Sirenie, ktoré nie je klinicky
viditelné. Typicky bazoceluldrny karciném ma morfologické
Crty, pre ktoré je tento nador jednoducho rozpoznatelny sk-
usenym lekdarom. Ma niekolko réznych klinickych manifes-
tacii, ktoré koreSponduju s danym histologickym podtypom
bazocelularneho karcindmu. NajcastejSie sa prejavuje ako
perletova papula alebo nodulus s teleangiektaziami a nie-
kedy s centralnou ulceraciou, tento typ sa nazyva nodularny
bazocelularny karcinédm (obr. 1, 2, 3). Histopatologicky sa
bazaliom méze prejavit v niekolkych variantoch. Ohrani¢end
noduloulcerovana lézia zvycajne ukazuje zretelné lalociky
alebo siete dobre diferencovanych bazalnych buniek, ktoré
su oddelené vazivovym tkanivom. Nadorové bunky typicky
vykazuju paralelné vyrovnanie na obvode kazdého lal6cika,
tvoriace tzv. periférne palisady. Strdma je zvy€ajne zmrstena
okolo lalocika a vytvara charakteristickd Strbinu (obr. 4, 5,
6) Histopatologicky sa bazocelularny karciném rozdeluje do
skupin: multicentricky, sklerodermiformny, fibroepitelovy,
rohovatejuci, metatypicky, intraepidermalny. Rozozndvame
4 zikladné stupne gradingu: G1 — G4.

Bazocelularny karcindm sa zvycajne vyskytuje u pacien-
tov stredného veku a u starsich ludi, a to najma u jedincov
so svetlou pletou. Bazoceluldrny karcindm moze rast rych-
lejsSie u deti a u mladsich jedincov. Hoci bazaliom zvycajne
nemetastdzuje, takéto Sirenie vSak bolo uz zaznamenané.
Vek, svetld koza, vystavenie slneCcnému Ziareniu, expozicia
arzénom, jazvy, predoslé oZiarenia a imunosupresia su po-
vazované za faktory, ktoré mézu predurcovat k rozvoju ba-
zaliomu mihalnic. Fajéenie cigariet je taktiez predisponujuci
faktor, avsak u Zien a nie u muzov. Chronické zapalové zme-
ny alebo trauma tiez mozu prispiet k vzniku BCC. Pri

genetickych poruchach je ¢asty u pacientov s xeroderma pig-
mentosum a syndrome bazocelularneho névu (Gorlin-Goltzov
syndrom). Diferencialne diagnosticky mnozstvo |ézii mihalnic
a vnutorného kutika méze napodobriovat bazaliom a ich klinic-
ké rysy su Castokrat v zaciatkoch podobné a lahko sa mézu za-
menit. Keratoakantdom ma rychlejsi nastup a progres, pigmen-
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Obr. 6 Nodularny bazaliom mihalnice s hlbokou infiltraciou mak-
kych tkaniv a ocnice (vpravo hore). HE 100x

tové bazaliomy je potrebné odliSit od melanocytovych névov,
melandému a od seboroickej keratdzy [8, 10, 11, 12, 13].

MATERIAL A METODIKA

Na Klinike oftalmoldgie, Lekarskej fakulty Univerzity Ko-
menského v Bratislave bola realizovana retrospektivna
studia u pacientov s bazocelularnym karcinémom mihalnic
v obdobi rokov 2008-2013. Zaznamenali sme 219 BCCu 217
pacientov, ktori boli lieceni chirurgicky a bazocelularny kar-
cindm bol histopatologicky potvrdeny.

VYSLEDKY

Na Klinike oftalmoldgie, Lekarskej fakulty Univerzity Ko-
menského v Bratislave, v retrospektivnej studii v obdobi
2008-2013 sme zaznamenali 219 BCC u 217 pacientov (136
Zien a 81 muzov; priemerny vek zien 69,3 rokov, priemerny
vek muzov 70,6 rokov). V roku 2013 sme zaznamenali dvoch
pacientov, ktori mali sucasne 2 vyskyty BCC.

Podla histologického nalezu, BCC boli rozdelené do skupin
podla stadia: G1 (n = 139), G 1-2 (n = 41),a G 2 (n = 39).
Lokalizacia bola CastejSia na lavej strane (n = 112) oproti vy-
skytu na pravej strane (n = 107).

Podla lokalizacie nalezu, BCC boli rozdelené do skupin
podla lokalizacie v oblasti kutikov (vonkajsi a vnuatorny)
a podla lokalizacie v oblasti mihalnice (na hornej a dolnej
mihalnici).

V oblasti kutikov prevladal vyskyt vo vnatornom kuatiku —
angulus internus (n = 64). Vo vonkajSom kutiku - angulus ex-
ternus sme zaznamenali vyrazne nizsi vyskyt (n = 5).

Na dolnej mihalnici (palpebra inferior) sme zazname-
nali vyrazne vyssi vyskyt (n = 126) ako na hornej mihalnici
(palpebra superior) — (n = 24). Pocas tychto 6 rokoch sme
zaznamenali 11 recidiv (5,02 %). Exenteracia ocnice bola in-
dikovana v 5 pripadoch (2,7 %).

Hlavné prehlady uvadzaju tabulky 1, 2 a 3 a grafy 1 az 8.
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Tab. 2 Prehl'ad lokalizacie BCC mihalnic a kutikov na Klinike oftalmolégie LF UK a UNB v Bratislave v rokoch 2008-2013

2008 2009 2010
[No (%)] [No (%)] [No (%)]
m (2,73) (2,73) (4,10)
1 0 0
(0,45) (0) (0)
16 21 22
(7,30) (9,58) (10,04)
1 1 5
(0,45) (0,45) (2,28)
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2011 2012 2013 Spolu
[No (%)] [No (%)] [No (%)] [No (%)]
(4,56) (8,21) (6,84) (29,22)
1 1 2 5
(0,45) (0,45) (0,91) (2,28)
20 18 29 126
(9,13) (8,21) (13,24) (57,53)
4 5 8 24
(1,82) (2,28) (3,65) (10,95)

Tab. 3 Prehl'ad stadii BCC mihalnic a katikov na Klinike oftalmolégie LF UK a UNB v Bratislave v rokoch 2008-2013

stadium G 1 16
stadium G 1-2 6
stadium G 2 2
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Graf. 1 Prehlad pacientov s bazocelularnym karcinémom — muzi/
Zeny na Klinike oftalmolégie LF UK a UNB v Bratislave v rokoch
2008-2013

V celom sledovanom obdobi 2008-2013 sme zaznamenali vyssi vy-
skyt u Zien ako u muzov, a to v kazdom sledovanom kalendarnom
roku daného obdobia.
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Graf. 2 Prehlad lokalizacie u pacientov s bazocelularnym kar-
cindmom na Klinike oftalmolégie LF UK a UNB v Bratislave v roku
2008

V sledovanom obdobi 2008-2013 sme zaznamenali v r. 2008 naj-
vyssi vyskyt na dolnej mihalnici.
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2009

mAng. Int.
W Ang. Ext.
m Palp. Inf.
® Palp. Sup.

Graf. 3 Prehlad lokalizacie u pacientov s bazocelularnym kar-
cinomom na Klinike oftalmolégie LF UK a UNB v Bratislave v roku
2009

V sledovanom obdobi 2008-2013 sme zaznamenali v r. 2009 naj-
vyssi vyskyt na dolnej mihalnici.

2011

M ANg. Int.
W Ang. Ext.
m Palp. Inf.
m Palp. Sup.

Graf. 5 Prehlad lokalizacie u pacientov s bazocelularnym kar-
cinomom na Klinike oftalmolégie LF UK a UNB v Bratislave v roku
2011

V sledovanom obdobi 2008-2013 sme zaznamenali v r. 2011 naj-
vyssi vyskyt na dolnej mihalnici.

2013

HAng. Int.
W Ang. Ext.
m Palp. Inf.
H Palp. Sup.

Graf. 7 Prehlad lokalizacie u pacientov s bazocelularnym kar-
cinomom na Klinike oftalmolégie LF UK a UNB v Bratislave v roku
2013

V sledovanom obdobi 2008-2013 sme zaznamenali v r. 2013 naj-
vyssi vyskyt na dolnej mihalnici.
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2010

W Ang. Int.
W Ang. Ext.
m Palp. Inf.
® Palp. Sup.

Graf. 4 Prehlad lokalizacie u pacientov s bazocelularnym kar-
cindmom na Klinike oftalmolégie LF UK a UNB v Bratislave v roku
2010

V sledovanom obdobi 2008-2013 sme zaznamenali v r. 2010 naj-
vyssi vyskyt na dolnej mihalnici.

2012

W Ang. Int.
m Ang. Ext.
m Palp. Inf.
m Palp. Sup.

Graf. 6 Prehlad lokalizacie u pacientov s bazocelularnym kar-
cinomom na Klinike oftalmolégie LF UK a UNB v Bratislave v roku
2012

V sledovanom obdobi 2008-2013 sme zaznamenali v r. 2012 rov-
naky najvyssi vyskyt na dolnej mihalnici a vo vnutornom kutiku.

2013
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Graf. 8 Prehlad stadii bazocelularnych karcinémov na Klinike of-
talmoldgie LF UK a UNB v Bratislave v rokoch 2008-2013

V sledovanom obdobi 2008-2013 sme zaznamenali v kazdom roku
vyrazne najvyssi vyskyt Stadia G 1.
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DISKUSIA

Bazoceluldrny karcindm je lokalne invazivny nador epite-
lidlneho pévodu popisany uz v r. 1827. Chirurgicka liecba je
v poslednych dvoch rokoch v urcitych indikovanych pripa-
doch (nemoznost chirurgickej lie¢by) nahradzand peroral-
nou lie¢bou — Vismodegib (Erivedge), ktord vsak v nasich
podmienkach este nie je dostupna.

Vismodegib je perordlne dostupny inhibitor Hedgehog
drahy s malou molekulou. Signalizacia Hedgehog drahy cez
transmembranovy protein Smoothened (SMO) vedie k akti-
vacii a nuklearnej lokalizacii transkripénych faktorov onko-
génu spojeného s gliomom (Glioma-Associated Oncogene
— GLI) a k indukcii cielovych génov Hedgehog. Mnohé z tych-
to génov su zapojené do proliferacie, preZivania a diferen-
cidcie. Vismodegib sa viaze a inhibuje SMO protein, a tym
zabranuje transdukcii signalu Hedgehog [1, 3, 4, 5].

Pivotné klinické skusanie ERIVANCE BCC (SHH4476g) bolo
medzinarodnou, multicentrickou, 2-kohortnou Studiou
s jednym ramenom. Metastaticky BCC bol definovany ako
BCC, ktory sa rozsiril okrem koZe aj do inych casti tela, vra-
tane lymfatickych uzlin, pltc, kosti a/alebo vnitornych orga-
nov. Pacienti s 1aBCC mali kozné |ézie, ktoré neboli vhodné
pre chirurgicky zakrok (neoperovatelné, niekolkokrat reci-
divujuce, u ktorych sa kurativna resekcia nepovazovala za
pravdepodobnu alebo u ktorych by chirurgicky zakrok mo-
hol mat za nasledok znaénu deformitu alebo chorobnost)
a u ktorych bola radioterapia neuspesnd alebo kontrain-
dikovana alebo nevhodna. Pred zaradenim do Studie bola
diagndza BCC potvrdena histoldgiou. Pacienti s Gorlinovym
syndrémom, ktori mali aspofi jednu aBCC léziu a spina-
li kritéria pre zaradenie, boli spdsobili zucastnit sa Studie.
Pacienti boli lie¢eni peroralnymi dennymi davkami 150 mg
Erivedge.

Median veku populacie s hodnotitelnou ucinnostou bol
62 rokov (46 % bolo vo veku aspon 65 rokov), 61 % muz-
ského pohlavia a 100 % bielej pleti. V skupine mBCC 97 %
pacientov podstupilo predchadzajucu lieCbu vratane chirur-
gického zakroku (97 %), radioterapie (58 %) a systémovej
lie¢by (30 %). V skupine 1aBCC (n = 63) 94 % pacientov pod-
stupilo predchadzajuce liecby vratane chirurgického zakroku
(89 %), radioterapie (27 %) a systémovej/lokalnej lie¢by (11
%). Medidan trvania lieCby bol 12,9 mesiacov (rozmedzie 0,7
az 47,8 mesiacov).

Primarnym koncovym ukazovatelom bola miera objektiv-
nych odpovedi (objective response rate —ORR) hodnotend
nezavislou skupinou posudzovatelov (independent review
facility — IRF). Objektivna odpoved bola definovana ako Uplna
alebo ¢iastocna odpoved stanovena v dvoch po sebe nasledu-
jucich hodnoteniach s odstupom aspon 4 tyZdne. V skupine
mBCC bola odpoved nddoru hodnotena podla kritérii vyhod-
notenia odpovede pri solidnych nddoroch (Response Evalua-
tion Criteria in Solid Tumours - RECIST) verzia 1.0. V skupine
1aBCC bola odpoved nadoru hodnotena na zaklade vizualne-
ho posudenia vonkajSieho nadoru a ulceracie, zobrazenia na-
doru (kde to bolo vhodné) a biopsie nadoru. V skupine laBCC
bol pacient povaZovany za respondéra, ak spifial aspori jedno
z nasledujucich kritérii a nemal progresiu:
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1. zniZenie velkostilézie 0 2 30 % [suctu najdlhSich prieme-
rov (SLD)], od vychodiskovej hodnoty v cielovych |éziach
pomocou radiografie;

2. zniZenie SLD o > 30 % od vychodiskovej hodnoty vo von-
kajSom viditelnom rozmere cielovych |ézii;

3. Uplny Ustup ulceracie vo vsetkych cielovych léziach [1,
3,4,5].

Konvencna liecba nadorov mihalnic a kutikov zavisi vo
velkej miere od charakteru, velkosti a lokalizacie nadoru.
Chirurgické rieSenie je najlepSia moznost liecby pre dané
ochorenie [2]. V nasej studii BCC tvoril najvyssi podiel v G1
Stadiu, viac u Zenského pohlavia s najcastejSou lokalizaciou
na spodnej mihalnici a celkovo sa viac vyskytoval na lavej
strane tvare. Priemerny vek, kedy toto ochorenie postih-
lo nasich pacientov, bol zaokrdhlene 70. rok Zivota, inak
v Siestej az siedmej dekade Zivota najcastejSie. Pocas ret-
rospektivnej studie (6 rokov) sme zaznamenali narast; na-
priklad pri porovnani medzi rokom 2008 a 2013 sa vyskyt
zdvojnasobil. Toto moéze byt spésobené zvysenym zachytom
v poslednej dobe, chirurgickym rieSenim a histologickym
potvrdenim z dovodu vysSieho zaujmu pacientov, alebo na-
opak naozaj bazaliom ma stupajucu tendenciu celkove [18].

Recidivy po excizii su spésobené viacerymi faktormi. Na-
jcastejSie je to nedodrzanie odporucania pre radikalnu ex-
ciziu bazaliomu 0,3-1 cm od klinicky viditelnych okrajov
nadoru. Okrem nedostato¢ne radikalneho vykonu je dal-
Sim podpornym faktorom neuplnej excizie to, Ze bazaliom
sa moze subklinicky Sirit aj niekolko centimetrov od klinic-
ky zrejmého nadoru. Lokdlne infiltrativny rast bazaliomu je
charakterizovany asymetrickym, ¢asto velmi nendpadnym
subklinickym lemom v horizontalnom smere, ktory moze
siahat aj viac nez niekolko centimetrov daleko od makrosko-
pickych hranic tumoru.

Wilson a spol. vo svojej studii u 3 795 bazalidmov zistili
neulplnu exciziu u 6,2 % [26].

Ako signifikantné rizikové faktory neuplnej excizie sa
preukdzali nasledovné lokalizacie: medidlne ocné kutiky,
dolna mihalnica a nazolabidlna ryha ako aj sucasna excizia
viacerych lozZisk bazaliomu. U prvého rizikového faktora je
determinujuca snaha o dobry kozmeticky efekt, u druhého
faktora nemozno najst iny dévod, nez zhon chirurga. V po-
krocilych stadiach je nutné pristupit k mutilujicim vykonom
— exenterdcii ocnice, ktord znamena vazny psychosocialny
problém pre pacienta [14, 15].

Udaje o recidivach po chirurgickej lie¢be bazaliému sa ligia
v zavislosti od pouzitej operacnej techniky. V ndm znamych
pracach, publikovanych v priebehu poslednych 10 rokov, sa
vyskyt recidiv u pacientov oSetrenych bez pouZzitia Mohso-
vej mikrografickej chirurgie alebo ,en-face” zmrazovanych
rezov peroperacne pohyboval v rozpati 1,8 % az 39 %, pri
dlhsom sledovani pacientov podiel recidiv rastol. V epidemio-
logickych a klinickych pracach nachadzame miernu prevahu
muzov. V rdmci moznych pri¢in mbéZeme uvazovat o mensej
pozornosti tejto Casti slovenskej populdcie voci vyskytu z hla-
diska laika ,kozmetickych” Iézii na tvari [16, 17, 19, 21, 24].

Faktory ovplyviujuce vyskyt recidiv zatial nie st uplne ob-
jasnené. Za problematicky sa v ramci oblasti mihalnic pova-
Zuje vnutorny kutik oka pre stazenu exciziu lézie z dovodu
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okolitych vulnerabilnych anatomickych Struktur. Histologic-
ka cistota okrajov excidovaného tkaniva, ako aj spolupraca
medzi patolégom a operatérom sa povazuje za vyznamny
faktor pri vzniku recidiv. V naSom subore sledovanych paci-
entov recidivovali nddory s histologicky Cistymi okrajmi, Cize
okraje aj spodina boli volné. ¢o by sa dalo vysvetlit aj ¢aso-
vym odstupom medzi operaciou a vyhodnotenim excidova-
ného tkaniva v zmysle tazsej orientacie patoldga v excidova-
nom tkanive. Snaha o zlepsSenie spoluprace a komunikacie
medzi operatérom a patolégom je v zasielani fotodokumen-
tacie z nadorov pred exciziou, nacrtov, ako aj oznacovanie
okrajov a orientacie vzoriek napr. stehom.

Vyskyt recidiv v odbornej literature je na Urovni 6,0 % [6,
9, 22]. Udaje o recidivach po chirurgickej lie¢be bazaliému
sa liSia v zavislosti od pouzitej operacnej techniky, pripadne
lokalizacie nadoru. V stubore pacientov Kliniky oftalmoldgie
LFUK a UNB z obdobia 2005-2007 (3 roky) sa zaznamenala

recidiva v 4 pripadoch, ¢o tvorilo 6,0 % zo suboru pacientov
[25]. V nasom terajsom sledovanom subore z toho istého
pracoviska z obdobia 2008-2013 (6 rokov) sme zaznamena-
li o nieco nizsiu hodnotu, percento recidiv len 5,02 %. Tato
skutoénost moze naznacovat, Ze postupnou skidsenostou
v oblasti BCC sa viac dohliada na signifikantné rizikové fakto-
ry nelplnej excizie pocas operacného vykonu, z ¢oho v ko-
ne¢nom dosledku profituje samotny pacient.

ZAVER

V ramci oftalmoonkoldgie sa problematike bazalidmov
musi venovat zvySend pozornost, pretoze nelieCeny nador
moze prerastanim do océnice spOsobit aZ stratu organu zra-
ku, pricom liecba a rekonstrukéna chirurgia pokrocilych sta-
dii predstavuje zavazny esteticky zasah.
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DOC. MUDr. JAN VRABEC, CSc., DEVADESATILETY

Docent Vrabec se narodil 11. listopadu 1925 na rodném statku v Praskacce u Hradce Kralové na
sv. Martina, ktery v ten den na bilém koni nepfijel. V osobnich vzpominkach uvadi: ,Jaké stastné
rozhodnuti predchdzelo mému narozeni. Moji rodice byli sluZzebné ve Vidni, otec tam byl jako konsul
nasi republiky. Kdyz se bliZil den porodu, rozhodla se maminka, Ze pojede rodit domu do Praskacky,
kde se i ona narodila. Bylo to sprdvné rozhodnuti, jehoZ dusledek se ukdzal aZ za druhé svétové vdlky.
~ Kdybych se narodil ve Vidni, byl bych povaZovdn za Némce a musel bych narukovat do wehrmachtu.
\ | Jako Cech narozeny v Cechdch jsem nacistické vojenské sluzbé unikl.”
Po maturité, kterou skladal v roce 1944 na gymnazium v Truhlarské ulici v Praze, byl totalné nasazen
ve spole¢nosti Havlik a Himmel Geselschaft fur Vorrichtungbau, kterd zajistovala nahradni souéastky
pro letadla. Po osvobozeni a znovu otevieni Univerzity Karlovy se prihlasil na |ékarskou fakultu.
Docent Vrabec vzpomina: “Nds rocnik 1925 byl prijimdn na studium mediciny aZ na podzim 1945.
Byl to tak zvany lucernovy rocnik, bylo nds ke studiu prihldsenych tri tisice a predndsky jsme méli
ve velkém sdle paldce Lucerny.” Studium mediciny dokoncil v roce 1951 promoci s titulem doktora
vseho lékarstvi. Na sva popromocni léta jubilant vzpomina: , Jako osoba bez spravného politického
predpokladu jsem byl odesldn do slovenského zdravotnictvi, ale diky vlivné pfimluvé primdre ocniho
oddeéleni v Mladé Boleslavi MUDr. F. Soukupa, kde nutné potrebovali sekunddre, mi byla zménéna
umisténka ze Slovenska na ocni oddéleni této nemocnice s povolenim atestace, coZ tehdy nebylo
samoziejmosti.” V Mladé Boleslavi setrval docent Vrabec dva roky az do nastupu na vojenskou
sluZbu. Po absolvovani zakladniho vojenského vycviku v Hradci Kralové byl v disledku nedostatku
ocnich lékafd ve vojenské sluzbé odvelen na o¢ni oddéleni Vojenské nemocnice v Tereziné. Docent
Vrabec vzpomina: ,Vojna to byla pfijemnd, bez zbytecného sekyrovdni. Ale brzy se zjistilo, Ze v UVN
ve Stresovicich také chybi ocni Iékar, tak jsem tam byl odvelen. Odtud jsem jako desdtnik prechodné
zastupoval nadcelnika vojenského ocniho oddéleni v Josefové a Tereziné. Po ndvratu z vojenské
zdkladni sluZby jsem se vratil v unoru 1955 zpét na ocni oddéleni v Mladé Boleslavi.”
Po konkurzu na podzim 1955 nastoupil docent Vrabec na I. o¢ni kliniku Fakultni nemocnice na
Karlové namésti v Praze, kterou ved| prof. MUDr. E. Dienstbier, DrSc., kde pracoval nepretrzité az do
svého odchodu do ddchodu v roce 1997. Mimo béZnou diagnostickou i chirurgickou oftalmologickou
praxi se na klinice vénoval kryochirurgickym zdkroktm. Jako jeden z prvnich operatérd provedl
kryoextrakci katarakty ndastrojem podle vlastniho ndpadu a konstrukce, ktery byl zhotoven ve
spolupraci s pacientem, jemnym mechanikem Karlem Kruckym. Docent Vrabec vzpomina: ,Ndstroj
byl naplnén drti CO,, kterd pronikla hrotem extraktoru, zkalend cocka k hrotu pfilnula a byla
vytaZena.” Po svém bratranci prof. MUDr. FrantiSku Vrabcovi, DrSc., ktery byl jmenovan v roce
1957 prednostou Oc¢ni kliniky FN na Kralovskych Vinohradech, prevzal histologickou laboratof.
Vénoval se patologii ocnich tkani, histochemickému a neurohistologickému obrazu ocnich tkani za
patologickych stav(, ¢astecné i experimentalnim studiim na rybach a krélicich a zménam po beta
zareni.Vroce 1965 obhdjil kandidatskou pracinatéma, Prispévek k histopatologii pasové degenerace
rohovky“. Habilitovan byl po zméné politického klimatu v roce 1990, nazev jeho docentské prace
byl: ,Histologické a neurohistologické zmény na ocnich tkanich po kryochirurgickych vykonech.” Z
problematiky histologie, neurohistologie a histochemie publikoval vice nez 60 praci. Po odchodu do
dichodu v roce 1997 pracoval jako oéni |ékar v siti prodejen Eiffel optik a dosud pro vsechny jejich
Mechanicky kryoextraktor  rov0zovny pini funkci odborného garanta.

Jeho oblibenym mistem pro relaxaci je Sumava, kde maji Vrabcovi témér ¢tyficet let chalupu, kterou
celd rodina miluje pro krasnou krajinu a pohodu a snazi se ji maximalné vyuzit k aktivnimu odpocinku. V jeho oftalmologickych
Slépéjich kraci uspésné i jeho dcera Terezka.

Zavérem bych rada za nds za vSechny poprala panu docentovi do dalSich let hodné zdravi a Zivotni pohody.

Doc. MUDr. Sérka Pitrovd, CSc., FEBO
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