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Boli cutanate produse prin
fotoagresmne si/sau fotosensibilizare

Grupa 1 — dermatoze fototraumatice: arsurile solare
de gradul 1 si 2;

Grupa 2 — dermatoze fotoalergice: eczema solara,
urticaria solara, prurigo-ul solar;

Grupa 3 — dermatoze fotodinamice: pelagra, porfiria
cutanata tardiva;

Grupa 4 — dermatoze cu fotobiotropism: efelidele,
lupusul eritematos;

Grupa 5 — neoplazii cutanate: melanomul, epiteliomul
bazocelular si spinocelular.




Cancerul este opera

societatii moderne ?!
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Ne-am facut-o cu mana noastra,

spun cercetatorii.




Conform datelor
Mayo Clinic, Minnesota, SUA:

= Anul 1970:
~ 4,8 cazuri melanom la 100.000 populatie.

= Anul 2010:

~ 30,8 cazuri melanom la 100.000 populatie.
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= Pana la varsta de 40 de ani:
~ Se intalneste mai des la femei.

= Dupa varsta de 40 de ani:
~ Se intalneste mai des la barbati.
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De ce femeile sunt expuse unui
risc mai mare de a dezvolta
tumori cutanate, in general, si
melanom malign, in particular?
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anii 1950-1960




anii 1980-1990




Beach suits for women
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TUMORILE
CUTANATE
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Actualitatea temei:

m Cancerul cutanat — una dintre cele mai
raspandite tumori maligne.

= Problema medicala, sociala, economica.
= In Republica Moldova:
> Locul 1 — cancerul colo-rectal;
» Locul 2 — cancerul mamar & pulmonar;
> Locul 3 — cancerul cutanat:
v 20-25 cazuri la 100.000 populatie.




Mortalitatea in RM:
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Generalitati:

= Conventional, atunci cand vorbim
despre cancerul pielii, pot fi luate in
calcul 4 subiecte / categorii:

. Tumorile cutanate benigne;
. Tumorile cutanate maligne;
. Precancerul pielir;

. Paraneoplaziile cutanate.
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A. Tumoare benigna — repere:

m Tumoarea care:

1) Reproduce totalmente structura
tesutului de origine;

2) Sunt circumscrise — tendinta de
crestere si persistenta modesta;

3) Nu metastazeaza sau metastazeaza
foarte rar.
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Tumori benigne — varietati:

= 1. De origine epiteliala:
Veruca seboreica (keratoza seboreica);
Acantom;
Keratoacantom;
Trichoepiteliom;

Nev epidermal verucos inflamator liniar
(NEVIL) etc.
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keratoza sebore

ica

Veruca sebore







Keratoacantom al nasului:




Keratoacantom al buzei superioare:

Vi




Trichoepitelioame pliul nazo-labial:
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Tumori benigne — varietati:

m 2. De origine mezenchimala:
Cheloid, fiborom — din tesutul conjunctiv;
Hemangiom — din vasele sanguine;
Limfangiom — din vasele limfatice;
Lipom — din tesutul adipos;
Leiomiom — din muschi etc.




Keloid liniar — reactie postoperatorie:







Fibrom:




Hemangiom:
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Tumori benigne — varietati:

= 3. Diverse chisturi:
» Chist epidermal;
> Chist sebaceu;
» Chist sudoripar etc.




Chist epidermal:
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Chisturi sebacee ale scalpului:
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B. Tumoare maligha — repere:

m Tumoarea care:

1) Reproduce partial structura
tesutului de origine — apar celule
atipice;

Tendinta de crestere si persistenta
rapida, furtunoasa;

Metastazeaza foarte des.
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Tumori maligne — varietati:

= 1. De origine epiteliala:
» Epiteliom bazocelular (EBC);
» Epiteliom spinocelular (ESC).




EBC sau bazaliom:




ESC sau spinaliom:




Tumori maligne — varietati:

m 2. De origine mezenchimala:
Angiosarcom;
Limfosarcom;
Fibrosarcom;

Liposarcom;
Osteosarcom;
Reticulosarcom etc.




Angiosarcom:




Angiosarcom:




Limfosarcom:




Fibrosarcom:




Liposarcom:




Osteosarcom:




Reticulosarcom
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Tumori maligne — varietati:

= 3. De origine nevica / neuroblastica:

> Melanom (melanocit — celula stelata cu
origine in creasta neurala);

= 4. De origine anexiala:
» Carcinom sebaceu;
» Carcinom sudoripar etc.
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Porocarcinom:
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= C. Precancere cutanate — repere:

= Leziuni cutaneo-mucoase:
> eritemato-scuamoase sau
> hiperkeratozice sau
> papilomatoase sau
> eroziv-ulceroase etc.

care in anumite conditii, circumstante
se pot transforma in cancere.




Precancere cutanate — varietati:

= 1. Diverse keratoze:
> solare,
> chimice,
> termice,
> post RX;
m 2. Diverse cicatrici cronice:
»1n special dupa arsuri;
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Keratoze arsenicale:
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Precancere cutanate — varietati:

= 3. Cornul cutanat;

= 4. Eritroplazia;

= 5. Leucoplazia;

= 6. Boala Bowen;

= /. Boala Paget;

m 8. Cazuri de LE, lichen sclero-atrofic;
m 9. Cazuri de lupus tbc;

= 10. Unele forme de lues tertiar etc.




Corn cutanat:




Corn cutanat:
PamentaZR 101 ani, China (foto — a. 2009)




Boala Bowen:
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«7, Boala Bowen genitala = eritroplazia Queyrat:




Boala Paget:
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Boala Paget:




=2 Precancere cutanate — varietati:

= 10. Papiloamele:

> Leziuni pseudotumorale, cu aspect
sesll / pediculat, de origine inflamatorie
virala (PVU), unele din ele (tipurile 6 si
11) avand risc major de transformare
maligna.

» Mentionam, de asemenea:

- Condilomatoza giganta Buschke-
Lowenstein;

- Epidermodisplazia veruciforma Lutz-
Lewandowsky.




Condiloame
acuminate:
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Condilomatoza bucala:




Epidermodisplazia
veruciforma
Lutz-Lewandowsky:




Epidermodisplazia veruciforma
Lutz-LewandowsKky:




Epidermodisplazia
veruciforma
Lutz-Lewandowsky.

Omul copac:
Pacientul D.K., 38 ani,
Indonezia
(foto — a. 2010)
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= D. Paraneoplazii cutanate — repere:

= Ansamblu / complex de manifestari
cutanate (markeri cutanati) ce apar in
cadrul unor neoplazii maligne interne.

= Leziunile respective apar, de obicel,
odata cu cancerul, dispar daca acesta
este eradicat si reapar in cazul
recidivelor.
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= Paraneoplazii cutanate — varietati:

= 1. Acantosis nigricans;

m 2. Ihtioza dobandita;

m 3. Vasculite subinflamatorii;

= 4. Dermatomiozita;

= 5. Eritem inelar multiplu;

m 6. Dermatita herpetiforma la batrani;
m 7. Diverse forme de pemfigus etc.
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Etiopatogenia tumorilor pielii:

= 1. Determinismul genetic.

> Transmiterea este, de cele mai multe
ori, autosomal-dominanta cu mutatii
ale unor gene:

- PTCH si CYP2D6 — pentru bazaliom
si spinaliom;

- BRAF, NRAS si KIT - pentru
melanom.



&g Etiopatogenia tumorilor pielii:

= 2. Dereglarea activitatii unor enzime.

» GST — Glutation S Transferaza — cu rol
major in mecanismul de aparare a
celulelor impotriva agentilor chimici
NOCIVI.

> MMP-2 — matrix metaloproteinaza 2 —
cu rol major in deteriorarea
mecanismelor de proliferare celulara.
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Etiopatogenia tumorilor pielii:

= 3. Radiatia solara.

> Morbiditatea cancerului cutanat este
mai mare in zonele geografice
insorite.

» Cancerogenitatea razelor ultraviolete
(RUV) solare este amplificata de
scaderea concentratiei de ozon din
paturile superioare ale atmosferei.




¢  Etiopatogenia tumorilor pielii:

m 4. Rasa / fototipul pielii.

> Fototipul 0 — Este reprezentat de
albinosi: au parul alb, nu au deloc
melanina si se ard extrem de usor la
soare, riscul de cancerizare — f. mare;

> Fototipul 1 — Este reprezentat de
nordici, persoane cu parul roscat si/sau
blond, piele foarte deschisa la culoare,
ochi albastri. Acestia se ard aproape
intotdeauna, se bronzeaza foarte greu,
riscul de cancerizare — mare;




Etiopatogenia tumorilor pielii:

m Rasa / fototipul pielii — continuare.

~ Fototipul 2 — persoane satene, cu piele
deschisa la culoare, care au ochii verzi
sau albastri. Acestia se bronzeaza, dar
nu ating o culoare prea intunecata, riscul
de cancerizare — relativ mare;

~ Fototipul 3 — persoane satene, cu ochi
caprui si cu pielea putin mai intunecata.
Acestia se ard la inceputul expunerii la
soare, dar se bronzeaza usor, riscul de
cancerizare — moderat;




Etiopatogenia tumorilor pielii:

m Rasa / fototipul pielii — continuare.

> Fototipul 4 — persoane brunete, cu ochi
caprui sau negri, care se bronzeaza
intotdeauna si se ard foarte rar, riscul de
cancerizare — relativ mic;

> Fototipul 5 — persoane de tip
mediteranean, asiaticii $i metisii/mulatrii,
riscul de cancerizare — mic;

> Fototipul 6 — este reprezentat de rasa
neagra, riscul de cancerizare — f. mic.




Etiopatogenia tumorilor pielii:

= 5. Radiatiile ionizante.

> Radiatiile ionizante administrate cu
scop terapeutic sau cu scop de
diagnostic.

>~ In context, din grupul de risc fac parte
laborantii si medicii radiologi,
persoanele din localitatile cu fond
radiologic ridicat — Cernobil, Fukusima
etc.




&g Etiopatogenia tumorilor pielii:

m 6. Statutul profesional.

> Anumite profesii, care prin natura lor
determina expuneri frecvente si
repetate la radiatia solara, favorizeaza
alterari degenerative ale tegumentului
fotoexpus, care constituie teren
favorabil pentru dezvoltarea tumorilor.

> Grupe de risc: gradinari, agricultori,
constructori, drumari, marinari,
pescari, lucratori ai uzinelor de
prelucrare a petrolului etc.




&g Etiopatogenia tumorilor pielii:

m 7. Diverse cicatrici / sechele.

> Persista riscul cancerizarii dupa
diverse arsuri, traumatisme, ulceratii,
procese atrofo-cicatriceale,
granuloame cronice — lupus
tuberculos, lupus eritematos, lichen
sclero-atrofic, sifilis tertiar etc. Mai
frecvent, pe acest fond apar
epitelioame spinocelulare.




Etiopatogenia tumorilor pielii:

= 8. Dereglari imune.

> Dereglarile imune primare si
secundare, care determina supresia
imunitatii celulare si activitatea NK si
K — veriga importanta in declansarea
tumorilor pielii. Terapia indelungata cu
remedil Imunosupresive,
glucocorticoizi etc. mareste
probabilitatea aparitiei cancerelor
cutanate.




&g Etiopatogenia tumorilor pielii:

m Mini-concluzie:

~ Transformarea si dezvoltarea tumorala
este rezultatul unei alterari (alterare
multifactoriala, genetic determinata) a
echilibrului dintre proliferarea celulara
si moartea celulara.




T EBC - definitie:

= Bazaliomul este o tumoare cutanata cu
evolutie cronica, benigna, care provine
din celulele germinative primitive ale
epiteliului (cheratinoblasti) si, mai cu
seama, ale anexelor pielii (se dezvolta
exclusiv pe pielea unde sunt foliculi

pilosi).




8y EBC — localizare:

= Teoretic, bazaliomul poate aparea in
orice areal cutanat, exceptand
mucoasele, palmele si plantele
(deoarece pe aceste teritorii lipsesc
foliculii pilo-sebacei).

m Sediul preferential — fata si urechile —
aproxiativ 90% din totalul epitelioamelor
bazocelulare;

= Mai rar — gat, trunchi si membre.




EBC - forme clinice:
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6. EBC sclerodermiform:







o ESC — definitie:

m Spinaliomul este o tumoare cutanata cu
activitate invaziva pronuntata si risc major
de malignizare, care provine din celulele
malpighiene — celule germinative aflate
intr-un stadiu mai avansat de diferentiere
(comparativ cu celulele germinative
primitive din care provine bazaliomul).

= Spre deosebire de EBC — sunt afectate si
semimucoasele, respectiv mucoasele.




ESC - localizare:

s Extremitatea cefalica — 80% din cazuri:
> buza inferioara — 32% (fumatorii!);
> pe obraji — 30%;
> la nivelul nasului — 15%;

~tample, frunte si zona periorbitala —
3% din cazuri.

= Dincolo de extremitatea cefalica — 20%
din cazuril.




ESC - forme clinice:
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3. ESC verucos:
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4. ESC ulceros (buza inferioara):




ESC - particularitati evolutive:

m Caracter accelerat — crestere vertiginoasa
intr-un interval de timp relativ scurt;

= Caracter distructiv — distructia rapida a
tesuturilor moi, cartilajelor, vaselor,
nervilor, oaselor;

m Caracter invaziv — metastazarea precoce
(dupa 4-6-8 luni de la debut), mai des pe
cale limfatica, a tumorii;

m Caracter imprevizibil — ESC netratate —
exitus in 2-3 ani de la debut, in 95-97% din
cazuri.




EBC si ESC - diagnosticul:

= Histopatologie — identificarea celulelor
specifice provenite din stratul bazal,
respectiv spainos al epidermului

= Citodiagnostic — frotiu amprenta cu
identificarea modificarilor specifice
celulare — localizare, dimensiune,
contur, cromatie etc.




EBC si ESC - tratament:

. Excizie chirurgicala.

. Radioterapie.

. Electrocauterizare.

. Crioterapie.

. Chimiochirurgie.

. Chimioterapie sistemica.
. Imunoterapie.




Melanomul malign — definitie:

= Afectiune maligna a sistemului
pigmentar, dezvoltata din melanocite -
celule stelate cu origine in creasta
neurala.

= Poate aparea pretutindeni unde sunt
prezente astfel de celule: piele, mucoase
(bucala, nazala, genitala, esofagiana),
ochi, meninge, sistemul nervos central.




=2 Melanomul malign — epidemiologie:

m Constituie:
> 1-2% din totalul tumorilor maligne;
» 2-1% din totalul cancerelor cutanate.

= In copilarie, pana la pubertate, MM apare in
1-2% din cazuri, de regula pe fondul unor
alunite (nevilor pigmentari giganti), care
depasesc 20 cm in diametru (in 50%).

= Incidenta creste dupa 20 ani, maximumul
incidentei fiind intre 40-60 ani.

= Femeile sunt mai predispuse decat barbatii
— 60/40.




*=¢ Melanomul malign — etiopatogenie:

= 1. Determinismul genetic. Mutatii ale
genelor BRAF, NRAS si KIT. Se
mosteneste nu predispozitia la melanom,
ci culoarea pielii si tipul de pigmentare.

= 2. Radiatia solara. Expunerile abuzive si
cumulative (!!!) la RUV (UVA, dar mai
ales UVB) pot induce modificari ale ADN-
lui melanocitelor cu rol major in procesul
cancerizarii.




*=¢ Melanomul malign — etiopatogenie:

= 3. Traumatismele si iritatiile cronice (in
special la femei!). Sunt factori importanti ai
declansarii transformarii maligne a nevilor
nevocelulari pigmentari.

= 4. Factorul hormonal. In sarcina evolutia
MM este mai rapida si, in consecinta, mai
grava, cu o rata de supravietuire mai
redusa. Contraceptivele orale, utilizate pe o
perioada care depaseste 10 ani, pot
influenta evolutia MM (discutabil).
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©? Melanomul malign — localizare:

= Membre inferioare — 27-40% — epilarea!;
m Cap si gat — 22-28%;

= Trunchi — 19-24%;

= Membre superioare — 10%.




Melanomul malign — forme clinice:







2. Melanom nodular:




3. Lentigo malign al batranilor:
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¢ Melanomul malign — diagnostic:

= 1. Ahamneza:
» Ocupatie in aer liber, hobby in aer liber;
> Arsuri solare in anamneza — efect cumulativ!;
> Odihna la mare, munte;

» Utilizarea sau nu a cremelor pentru
fotoprotectie;

~ Folosirea solarului (>20 sedinte pe an);
> Istoric familial de cancer cutanat, melanom;
> Fototipul pacientului etc.




¢ Melanomul malign — diagnostic:

= 2. Examenul clinic vizual — aprecierea
cantitativa si calitativa a nevilor pigmentari
cu potential de transformare maligna.

~ Metoda ABCDE - acronim frantuzesc de la:
- Asymeétrie,
- Bords irréguliers,
- Couleur non-homogene,
- Diameétre,
- Evolution.




=2 Melanomul malign — diagnostic:

m 3. Termografia sau termoviziunea tumorii.

= 4. Conductivitatea electrica.

m 5. Citodiagnosticul — valabil doar in leziunile
cu suprafata ulcerata.

m 6. Dermatoscopia computerizata.

m 7. SIAscopia — spectrofotometria
intradermala.

= 8. Biopsia — Nota bene! Excizia totala a
tumorii + biopsie !!!
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&2 Melanomul malign — tratament:

= Metodele folosite:

» Excizia chirurgicala a tumorii.

» Excizia ganglionilor limfatici regionali.

» Chimioterapie — bleomicina, cisplatina.

> Imunoterapie — vaccin Corinebacterium
parvum.

> Inhibitori ai genelor mutante BRAF,
NRAS si KIT — sorafenib, imatinib,
nilotinib.




— Limfoame cutanate (LC):

= LC sunt modificari limfoproliferative,
benigne sau maligne, multifactoriale,
caracterizate prin alterari inflamatorii,
atat de tip tisular, respectiv celular, cat
si vascular, cu sau fara atingeri
hematice, viscerale.

= Evolutia este, de obicei, indelungata,
lenta sau progresiva.




Etiologia LC:

= Etiologia LC ramane inca neelucidata,
la ora actuala considerandu-se ca in
determinismul lor intervin o serie de
factori, un rol aparte avand:

v Factorii genetici;
v Factorii infectiosi;
v Factorii fizici;

v Factorii chimici.
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Simptomatologie:

m Cele mai intalnite in practica
medicala sunt LC epidermotrope:

v Micozisul fungoid = limfomul
cutanat cu celule T;

v Sindromul Sezary.




Micozisul fungoid (MF):

m Exista 3 forme:
v Comuna sau MF Alibert-Bazin:
1) Eritematos;
2) Infiltrativ;
3) Tumoral.

v Eritrodermica sau MF Hallopeau-
Besnier;

+~ Tumorala sau MF Vidal-Brocq.
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s Caz clinic — MF, f. comuna, st. eritematos:
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%=2 Caz clinic — MF, f. comuna, st. eritematos:




Caz clinic — MF,
f. comuna,
st. eritematos &

infiltrativ:




Caz clinic — MF,
f. comuna,
st. infiltrativ &

tumoral:




Caz clinic — MF,
f. comuna,
st. tumoral:




s Sindromul Sezary:

m Afecteaza ambele sexe, dar mai frecvent
barbatii, in special dupa 50 ani.
Debuteaza prin prurit intens si rebel,
generalizat, pielea fiind uscata,
scuamoasa.

m Pe acest fond apare o eritrodermie de
culoare rusu-aprins, cu infiltratie si
adenopatie. Tardiv, la unii bolnavi se
constata si keratodermie palmo-plantara.




Sindromul Sezary:

= In sangele periferic: hiperleucocitoza cu
predominanta celulelor mononucleate —
celulele Sézary.

= Histologic: limfocite T-anormale
(cerebriforme).

= Prognostic letal in cativa ani, fiind
inclus, dupa unii autori, in categoria
limfosarcoamelor.




Caz clinic -
sindrom
Sezary:




Caz clinic -
sindrom Sezary
cu eritrodermie &

pigmentatie
difuza:




Caz clinic — sindrom Sezary cu
hiperkeratoza palmara:




Caz clinic — sindrom Sezary cu
hiperkeratoza plantara:




g Diagnostic:

= Abordare complexa:
v Clinica;
v Histologica;
v Imunofenotipica.




«—2 Tratamentul limfoamelor cutanate:

= 1. Traditional:
v Radioterapie;
v Chimioterapie sau polichimioterapie;
v Fototerapie — UVB, PUVA;
v Steroizi topici.




«—2 Tratamentul limfoamelor cutanate:

= 2. Mai nou:
v Retinoizi;
v Re-PUVA terapie;
v Interferonii a si v;

v Iradierea superficiala cu flux de electroni
(EBT), inclusiv Laser-ul;

v Fotoforeza — fotochimioterapia
extracorporala.




«—2 Tratamentul limfoamelor cutanate:

= 3. Medicatie de ultima ora:

v Ac monoclonali anti-CD19, CD22, CD52
si, in mod special, anti-CD20 (rituximab);

+~ Radioimunoterapie — Ac monoclonali
cuplati cu izotopi radioactivi
(Ibritumomab);

v IL-2 cuplata cu proteina de fuziune a
toxinei difterice — ONTAK (dinileukin
diftitox);

+~ Chimioterapice locale — cariolysina,
carmustina.




Sarcomul Kaposi — definitie:

= Hiperproliferare mixta, vasculara si
conjunctiva, de geneza necunoscuta, dar
care este, pare-se, favorizata de infectiile
virale:

» virusul herpetic uman tip 8 (HHV-8),
» virusul citomegalic (CMV),

> virusul Epstein-Bar,
> virusul HIV / SIDA.
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¢ Sarcomul Kaposi — generalitati:

= Este o neoplazie multifocala, cu atingere
prevalent cutanata, dar care poate interesa
si organele interne (plamanii, ficatul).

= Sunt descrise 4 forme clinice:
> forma europeana,
> forma africana,
» forma iatrogena si
» forma sidatica.




«—2 Sarcomul Kaposi — tabloul clinic:

= Cu referinta la prima forma, cea europeana,
intalnita mai frecvent in practica
dermatologica, mentionam urmatoarele
particularitati:
» debut dupa 50-60 ani,
» predominant la barbati,

» localizare, de regula, pe portiunile distale
ale membrelor.




«—2 Sarcomul Kaposi — tabloul clinic:

m Obiectiv: noduli dermo-hipodermici sau
placi infiltrative rosii-brune, discret
edematoase.

= In anumite situatii, placile se pot extinde in

dimensiuni, pot ulcera, numarul acestora
insa ramane timp indelungat redus.

= Uneori se poate ajunge pana la elefantiazis
caposian.

= Evolutia este, in general, indefinita,
benigna.




Caz clinic —
sarcom Kaposi:




Caz clinic — sarcom Kaposi.




Diagnostic & tratament:

= Diagnostic:
> Anamneza;
» Tabloul clinic specific;
» Biopsie — examen histopatologic.
= Tratament:
> In trecut:
v AINS si citostatice (prospidina, ciclofosfan);
v Radioterapie;
> Recent:
v Doxorubicina, doxorubicina liposomala.
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