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STRESZCZENIE

WSTEP

Rakowiak (carcinoid) jest nowotworem neuroendokrynnym rozwijaja-
cym sie w roéznych narzadach organizmu. Zachorowalno$¢ na rakowiaka
wynosi okoto 1-2 przypadki na 100 000 os6b na rok.

MATERIAL | METODY

Celem pracy byta charakterystyka grupy rakowiakéw, rozpoznanych
w Katedrze i Zaktadzie Patomorfologii SUM w Zabrzu w latach 1993-
2008, pod wzgledem podtypéw histopatologicznych. W przygotowaniu
pracy wykorzystano analize preparatow histopatologicznych, oceniajac
typ rakowiakow.

WYNIKI

e Przeanalizowano 61 przypadkow rakowiakow

e Sredni wiek pacjentéow wynosit 52,5 + 13,6 (43 kobiety, 18 mez-
czyzn)

e Whbadaniu histopatologicznym rozpoznano 34 typowei 16 atypowych
rakowiakow oskrzeli oraz 9 inwazyjnych i 1 nieinwazyjny rakowiak
w zakresie uktadu pokarmowego

e W badanych przypadkach wystepuje zalezno$¢ pomiedzy typem ra-
kowiaka a lokalizacja oraz zdolnosciag do dawania przerzutow, jak
réwniez pomiedzy lokalizacja a parametrami morfologii krwi obwo-
dowej

WNIOSKI

Rakowiak jest rzadko rozpoznawanym typem nowotworu. Typ histolo-
giczny, lokalizacja w organizmie oraz wiek i pte¢ pacjenta determinuja
klinike tego nowotworu.

SEOWA KLUCZOWE
rakowiak, oskrzela, przew6d pokarmowy, przerzuty
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ABSTRACT

INTRODUCTION

Argentaffinoma (Carcinoid) is neuroendocrine neoplasm being able to develop in different or-
gans of the body. The morbidity rate is taking out about 1 - 2 cases to 100 000 persons per

year.

MATERIAL AND METHODS

The aim of this study was to describe characteristic features of carcinoids’ group diagnosed in
Institute of Pathomorphology in Zabrze. This research was based on analysis of 61 histopatologi-
cal slides. In preparations a type of carcinoids were being assessed.

RESULTS

e 61 cases were analysed (43 from women, 18 from men)

¢ In the examination there were recognised 34 typical and 16 atypical carcinoids of bronchi
and 9 invasive and 1 noninvasive carcinoid within the scope of the digestive system

e The medium age of patients amounted to 52.5 + 13.6

¢ In studied cases a relation is appearing between the type of the carcinoid and the location
and with presence of metastases and also the location and the district blood count

CONCLUSIONS

Carcinoid is a rarely recognised type of neoplasm. Histologic type, location in the body and the
age and sex of the patient determine the clinic features of this neoplasm.

KEY WORDS
carcinoid, bronchus, digestive tract, metastases

WSTEP

Rakowiak (carcinoid) jest nowotworem neu-
roendokrynnym wywodzacym si¢ z komorek
enterochromafinowych (Kultchitsky’ego) [1].
Moze rozwija¢ sie w roznych narzadach orga-
nizmu. Zachorowalnos$¢ na rakowiaka wynosi
okoto 1-2 przypadki /100 000 oséb na rok.
U os6b do 50 roku zycia zachorowalnos¢ jest
dwukrotnie wieksza wsrdod kobiet, powyzej
tego wieku u mezczyzn [2], a wyjatek stano-
wi jedynie rakowiak wyrostka robaczkowego,
gdzie zawsze czesciej choruja kobiety [3].
Najczestszg lokalizacjg rakowiaka sg kolejno
[1,4,5]:
e przewdd pokarmowy ~ 67%
— jelito cienkie (jelito krete) 25%
— wyrostek robaczkowy 12%
— odbytnica 14%
e uktad oddechowy ~ 25%
e rzadko: grasica, przelyk, trzustka, watro-
ba i drogi zétciowe, nerka, krtan, piers,
miednica mniejsza, skora

Obecnie nazwa ,,rakowiak” budzi wiele kon-
trowersji. Przyjmuje sie, ze prawidtowo mia-
nem rakowiaka (carcinoid) mozna okresli¢
jedynie nowotwory wywodzace si¢ z prajelita
Srodkowego (midgut) - jelita cienkiego, wy-
rostka robaczkowego i wstepnicy, wydzielajace
dodatkowo serotonine. Dla zmian wywodza-
cych si¢ z prajelita przedniego i tylnego stosuje
sie obecnie nazwe guzéw neuroendokrynnych
[6].

W leczeniu rakowiakéw wykorzystuje sie poza
metodami chirurgicznymi analogi somatosta-
tyny, interferon alfa i radioterapie, wptywajace
nie tylko na zahamowanie objawéw klinicz-
nych, ale takze rozw6j samego guza [7].

MATERIAE I METODY

Przeanalizowano 61 przypadkéw pacjentow
z rakowiakami (43 kobiety i 18 mezczyzn)
badanych w Katedrze i Zaktadzie Patomor-
fologii SUM w Zabrzu w latach 1993-2008.
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10 przypadkoéw pochodzito z przewodu pokar-
mowego, 50 z oskrzeli, 1 z guza przerzutowego
do kanatu kregowego o pierwotnej lokalizacji
w oskrzelach. Sredni wiek pacjentéw wynosit
52,5 £ 13,6 lat. Analizie poddano preparaty hi-
stopatologiczne barwione rutynowo hematok-
syling i eozyng oceniajac typ rakowiakow wg
klasyfikacji WHO z uwzglednieniem nastgpu-
jacych kryteriow histopatologicznych wprowa-
dzonych w 2000 roku [8,9,10,11]:
e w obrebie oskrzeli
— C atypicum - ogniska martwicy, 2-10
mitoz/mm?
e w obrebie jelita cienkiego
— C invasivum - $rednica > 1 cm, nacie-
kanie btony podsluzowej lub przerzuty
e w obrebie jelita grubego
— C invasivum - $rednica > 2 c¢m, nacie-
kanie otrzewnej lub przerzuty
e w obrebie wyrostka robaczkowego
— C invasivum - $rednica > 2 c¢m, nacie-
kanie btony migsniowej wtasciwej, > 2
mitoz/10 po6l widzenia (400x)
Badania immunohistochemiczne wykonano
z uzyciem przeciwciata monoklonalnego Ki67
(M7240) firmy DAKO z zastosowaniem meto-
dy trojstopniowej ABC (Avidyn-Biotyn-Com-
plex). Procedura reakcji immunohistochemicz-
nych byta zgodna z instrukcjami producenta.
Jako dodatnig kontrole zastosowano do oceny
ekspresji Ki67 tkanke migdatka podniebienne-
go. Podczas oceny mikroskopowej analizowa-
no liczbe dodatnich reakcji (w postaci ciemno-
brazowo zabarwionych jader komoérkowych)
na 1000 komoérek rakowiaka pod duzym po-
wiekszeniem (x400). Wynik podano w procen-
tach jako liczbe jader komoérkowych z dodat-
nig reakcja na 100 analizowanych komorek.
Oceny reakcji dokonywat zespét dwoch oséb.
Do analizy wykorzystano takze dane kliniczne
pacjentow.
W opracowaniu statystycznym wynikow wy-
korzystano program Statistica 8.0 i nastepuja-
ce testy: test t dla prob niezaleznych oraz test
U-Manna Whitneya.

WYNIKI

W grupie badanej byty 43 kobiety i 18 mez-
czyzn. Najliczniej reprezentowanym przedzia-
fem wiekowym (21 pacjentow) byt przedziat
miedzy 51 a 60 rokiem zycia, przy Srednim
wieku pacjentéw 52,5 lat (rycl i 2), 4 pa-

cjentow pochodzito z klasy wiekowej ponizej
30 lat, a 1 powyzej 80.Liczba rozpoznawanych
rakowiakéw na przestrzeni lat 1993-2008
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Rycina 1. Liczebno3¢ grupy wg ptci

Figure 1. Abundance of the group according to the sex

ksztattowata sie¢ Srednio na poziomie 3,8 przy-
padkow/rok, wykazujac duze zrdéznicowanie
— od 1 przypadku w latach 1999 i 2003 do
13 w 1995 roku (ryc.3).Sposroéd 51 rakowia-
kow oskrzeli, 34 prezentowato cechy rakowia-
ka typowego (fot.1), a 17 atypowego (fot.2).
W grupie 10 rakowiakéw przewodu pokarmo-
wego w 9 przypadkach rozpoznano rakowiaka
inwazyjnego (fot.3 i 4), a w 1 przypadku nie-
inwazyjnego. Rozktad typéw histopatologicz-
nych w grupie rakowiakéw - ryc.4.
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Rycina 2. Liczebnos¢ grupy wg wieku

Figure 2. Abundance of the group according to theage
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Rycina 3. Czesto3¢ rozpoznawania rakowiakow w latach 1993
-2008

Figure 3. Frequency of recognizing carcinoids in years 1993
-2008

Fotografia 1. Rakowiak typowy, barwienie H-E, 100x
Photo 1. Typical carcinoid, staining H-E, 100x

Fotografia 2. Rakowiak atypowy, barwienie H-E, 100x

Photo 2. Atypical carcinoid, staining H-E, 100x

Fotografia 3. Rakowiak inwazyjny jelita kretego, barwienie H-E, 40x

Photo 3. Invasive carcinoid of ileus, staining H-E, 40x

Fotografia 4. Rakowiak inwazyjny w polipie zotadka, barwienie
H-E, 100x

Photo 4. Noninvasive carcinoid in gastric polyp,staining H-E, 100x

Fotografia 5. Przerzuty rakowiaka atypowego do wezta
chtonnego, barwienie H-E, 100x

Photo 5. Lymph node, metastases of atypical carcinoid, stainig H-
E, 100x
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34

17

O Carcinoid B Carcinoid

typicum invasivum
[ Carcinoid O Carcinoid
atypicum noninvasivum

Rycina 4. Rozktad typéw histopatologicznych w grupie rakowi-
akéw

parametry  p. pokarm oskrzela p
RBC 3,2450 4,33727 0,033676
WBC 4,9500 6,64545 0,366302
Hb 9,6500 13,00909 0,017766
Hct 37,1500 40,18182 0,535261
Mcv 108,5000 95,71818 0,049314
MCH 28,5500 30,17273 0,265956
MCHC 26,4000 31,67273 0,020076
Tabela |Ill. Zaleznos¢ pomiedzy lokalizacja rakowiakow

a parametrami morfologii krwi obwodowej

Table I1I. Relation between location of carcinoids and parameters

of the district blood count

Figure 4. Histopathological types of carcinoids

Sredni wiek w grupie kobiet wynosit 52,2 lat,
a w grupie mezczyzn 53,2 lat i nie ro6znit sie
istotnie statystycznie (tabela I).

Wykazano natomiast istotng statystycznie
roéznice pomiedzy wiekiem pacjentéw z roz-
poznanym rakowiakiem oskrzeli (50,5 lat),
a rakowiakiem przewodu pokarmowego
(61,8 lat) (tabela II).

Lokalizacja rakowiaka (oskrzela lub przewod
pokarmowy) miaty wptyw na niektére bada-
ne parametry krwi obwodowej, istotne staty-
stycznie réznice wykazano dla wartosci RBC,
Hb, MCHC, MCV (tabela III).

wiek kobiet wiek mezczyzn p
52,2 £13,5 lat 532+14,5lat 08

Tabela | - Zaleznos¢ pomiedzy wiekiem a ptcig

Table | - Relation between age and sex

wiek-oskrzela  wiek-p. pokarmowy p
50,5+12.3 61,8 159 0,01

W badanych przypadkach wystepuje istot-
na zalezno$s¢ pomiedzy typem rakowiaka
a lokalizacjg w oskrzelach (tabela IV, ryc. 5).
Odlegte  przerzuty stwierdzano jedynie
w przypadku rakowiakow atypowych oskrzeli
(fot.5).

Lokalizacja C. atypicum
- $redni kod

1,773

Lokalizacja C.
typicum - Sredni kod

1,441

0,02

Tabela IV. Zaleznos¢ pomiedzy typem rakowiakéw oskrzeli a
lokalizacjg (kod 1 - oskrzele gtéwne, kod 2 - poza oskrzelem
gtownym)

Table IV. Relation between type of carcinoids of bronchi and loca-
tion (code 1- main bronchus, code 2 - besides main bronchus)

O apypicun

. typacum

Tabela I1. Zalezno3¢ pomiedzy wiekiem a lokalizacjg rakowiakow

Table I1. Relation between age and the location of carcinoids

Rycina 5. Lokalizacja rakowiakéw oskrzeli z uwzglednieniem ich
typu
Figure 5. Location of carcinoids of bronchi including their type
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DYSKUSJA

W 1838 roku Merling jako pierwszy opisat
nowotwor strukturalnie przypominajacy rako-
wiaka [5,12,13]. W 1867 roku Langhans opi-
sat guz jelita cienkiego odpowiadajacy dzisiej-
szym kryteriom rakowiaka [5,13,14]. Jednak
pierwszy szczegdtowy opis makro i mikrosko-
powy podat w 1888 roku Lubarsch [5,13,15].
Nazwa ,,rakowiak” po raz pierwszy zastoso-
wat w roku 1907 Oberndorfer. ,,Karzinoide”
mial oznacza¢ guz przewodu pokarmowego
mniej agresywny niz gruczolakorak [5,13,16].
Obecnie nazwy tej uzywaé si¢ powinno dla
zmian wywodzacych sie z prajelita Srodkowe-
go wydzielajacych serotonine, w praktyce jed-
nak czesto uzywa si¢ jej w szerszym znaczeniu
[6]. Rok 2000 przynidst zaproponowang przez
WHO zmiang klasyfikacji rakowiakéw dzielac
je na podtypy w zaleznosci od cech histopa-
tologicznych, uzaleznione to byto od réznic
w przebiegu klinicznym i stosowanego lecze-
nia [17,18].

W latach 1993 - 2008 rozpoznano w Zakta-
dzie Patomorfologii w Zabrzu 61 rakowiakow,
biorac pod uwage rozpieto$¢ czasowa (15 lat)
jest to liczba niewielka (3,8 przypadkow/rok),
co pokrywa sie z roczng rozpoznawalnoscig
w innych osrodkach [19]. Sredni wiek pacjen-
tow 52,5 lat rowniez odpowiada cytowanemu
w literaturze charakterystycznemu przedziato-
wi wiekowemu dla wystepowania tego nowo-
tworu (miedzy 40 a 60 rokiem zycia) [19,20]
i jest wyraZnie nizszy niz dla raka ptuc. Wyste-
powanie dwoch szczytow (pomiedzy 15 a 25
i 65 a 75 rokiem zycia) [21] zachorowania na
rakowiaka powoduje duzg rozpietos¢ wieku
w chwili postawienia rozpoznania - najmtod-
szy pacjent miat 21 lat, najstarszy 82, co
robwniez obserwuje sie w innych oSrodkach
(pomiedzy 23 a 67, 17 a 69) [19,20]. W ba-
danej grupie stosunek kobiet do mezczyzn
wynosi 2,4:1, co jest zgodne z doniesieniami
o czestszej zapadalnoSci kobiet [19,20,22].
W oskrzelach dominujgcym jest rakowiak ty-
powy (68%), co stanowi warto$¢ nizszg niz
w analizowanej literaturze (~90%) [22]. Do-
minujaca lokalizacjg rakowiakow oskrzeli jest
ptuco prawe (w szczegblnosci Srodkowy ptat)
[20,23]. W badanych przypadkach rakowiaki
atypowe zlokalizowane s3 bardziej obwodo-
wo niz typowe. W analizowanej literaturze nie
wykazano jednoznacznej zaleznosci pomiedzy
typem rakowiaka a lokalizacjg w oskrzelach

[20,22], z wyjatkiem jednego zrodta, ktore
podobna zaleznos$¢ opisuje [24]. Nizsze war-
tosci wybranych parametréw morfologii krwi
obwodowej u pacjentow z guzami przewodu
pokarmowego, mozna tlumaczy¢ czestszymi
epizodami obfitszych krwawien z guza niz
w przypadku rakowiakéw oskrzeli. W badanej
grupie rakowiakow oskrzeli przerzuty wyste-
powaty tylko w przypadkach rakowiakow aty-
powych, co jednak nie jest dowodem na brak
potencjatu przerzutowego rakowiakéw typo-
wych, ktore rowniez (bardzo rzadko) moga da-
wac odlegte przerzuty [25].

WNIOSKI

1. Rakowiak jest rzadko wystepujagcym no-
wotworem neuroendokrynnym, w latach
1993 - 2008 rozpoznano Srednio 3,8
przypadkow w skali rocznej.

2. Wiek pacjentéw w grupie mezczyzn i ko-
biet nie r6zni si¢ w sposob istotny, przy
czym wystepuje duze zréznicowanie wie-
ku w chwili postawienia rozpoznania
— najmtodszy pacjent miat 21 lat, najstar-
szy 82. Rakowiaka czesciej diagnozowa-
no u kobiet.

3. W obrebie uktadu oddechowego przewa-
zaja rakowiaki typowe, a w obrebie prze-
wodu pokarmowego rakowiaki inwazyj-
ne. W badanej grupie rakowiaki typowe
lokalizujg si¢ w poblizu oskrzeli gtow-
nych, rakowiaki atypowe bardziej obwo-
dowo.

4. Zmianom zlokalizowanym w oskrzelach
w poréwnaniu do zmian pochodzacych
z przewodu pokarmowego towarzysza:

a. wyzsze wartosci RBC, Hb, MCHC
b. nizsze wartosci MCV.

5. W badanej grupie przerzuty rakowiakow
oskrzeli stwierdzano jedynie w przypad-
kach rakowiakéw atypowych.

6. Im starsi pacjenci, tym rakowiak czesciej
wystepuje w obrebie przewodu pokar-
mowego.
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