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SaZetak. Cilj: Cilj je ovog rada prikazati slucaj vrlo rijetkog malignog tumora glave i vrata —
malignog ekrinog spiradenoma, opisati klinicke i patohistoloske karakteristike tumora, vaz-
nost rane dijagnoze s obzirom na konacni ishod te metode lijeenja. Prikaz sluc¢aja: U radu je
opisan slucaj 46-godisnje pacijentice kojoj je dijagnosticiran hemangiom lijeve strane vrata te
se 25 godina kontrolirala. Nekoliko mjeseci prije javljanja na Kliniku tvorba se naglo pocela
mijenjati. Na temelju ultrazvuka vrata, citopunkcije, magnetske rezonancije vrata i biopsije
postavljena je sumnja na metastazu nepoznatog primarnog tumora. PET/CT-om nije otkrive-
no sijelo primarnog tumora te je tek kirurskim zahvatom i patohistoloskom verifikacijom ope-
racijskog preparata utvrdena definitivna dijagnoza malignog ekrinog spiradenima s metasta-
zom u jednom regionalnom limfnom ¢Evoru vrata. Pacijentica je poslijeoperacijski tretirana
radiokemoterapijom. Sest mjeseci nakon lije¢enja utvrdene su multiple metastaze pluca, ple-
ure, medijastinuma i jetre, pa je 3 mjeseca kasnije nastupio smrtni ishod. Rasprava i zaklju-
cak: U vecini sluCajeva ovaj rijedak tumor nastaje malignom transformacijom benignog ekri-
nog spiradenoma, premda moZe nastati i de novo. Rijetko se javlja u regiji glave i vrata.
Dijagnoza se temelji na patohistoloskom nalazu. Tumor pokazuje veliku sklonost lokalnim re-
cidivima te regionalnim i udaljenim metastazama kada je prognoza losa. Lijecenje je prven-
stveno kirursko, dok je ucinak radiokemoterapije upitan. Vazno je bolest dijagnosticirati u ra-
noj fazi, kada ne postoji regionalna i udaljena prosirenost jer je tada stopa izljecenja vrlo
visoka.

Kljuéne rijeci: kirursko lijeCenje; maligni ekrini spiradenom; patohistoloska dijagnoza

Abstract. Aim: To present a case of a very rare malignant head and neck tumor — malignant
eccrine spiradenoma, describe the clinical and pathological characteristics of the tumor, as
well as the importance of early diagnosis with respect to the ultimate outcome of these
treatments. Case report: This paper describes the case of a 46-year-old patient who was di-
agnosed with hemangioma of the left side of the neck, and was followed for 25 years. Few
months before the patient came to the Clinic, the lesion suddenly began to change. Based on
the neck ultrasound, fine-needle cytopuncture, MRI and biopsy a suspicion on a metastasis
of unknown primary tumor was established. PET / CT has not discovered the location of the
primary tumor and only surgery and histopathologic verification of operating sample estab-
lished the definitive diagnosis of malignant eccrine spiradenoma with metastasis in a single
regional lymph node. The patient was treated with postoperative radio- and chemotherapy.
Six months after the treatment, multiple metastases of the lung, pleura, mediastinum, and
liver were found and 3 months later fatal outcome occurred. Discussion and conclusion: In
the majority of cases this rare tumor is caused by malignant transformation of benign eccrine
spiradenoma, although it can appear de novo. It rarely occurs in the head and neck region.
Diagnosis is based on pathohistological findings. The tumor shows a strong preference to lo-
cal and regional recurrence and to distant metastases, the prognosis of which is poor. It is
important to diagnose the disease at an early stage when there is no regional or distant
spread because at that stage the survival rate is very high.
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uvobD

KoZa se sastoji od epidermisa, dermisa, hipoder-
misa (potkoZnog tkiva) te anatomskih struktura
pridruzenih kozi, tzv. koznih adneksa. Kozne ad-
nekse Cine nokti, dlake i Zlijezde (lat. glandulae
cutis). U Zlijezde koZe ubrajamo Zlijezde znojnice,
mirisne Zlijezde, Zlijezde lojnice i mlijecCne Zlijez-
de. Zlijezde znojnice su ekrine tubularne Zlijezde
lokalizirane u dermisu, koje imaju vaznu ulogu u
termoregulaciji organizma.

Kersting i Helwig 1956. prvi su opisali ekrini spira-
denom kao benigni spororastuéi tumor Zlijezda
znojnica, a 1972. Maria Dabska prva opisala spi-
radenokarcinom kao malignu transformaciju be-
nignog spiradenoma®2. U literaturi se za ovaj vrlo
rijedak maligni tumor koriste sinonimi maligni
ekrini spiradenom, maligni spiradenom te spira-
denokarcinom. Obic¢no se javlja u osoba srednjih
godina (59 godina) te je jednako zastupljen u oba
spola. Najcesce zahvaca gornje ekstremitete, za-
tim donje ekstremitete, trup, a rijetko podrucje
glave i vrata. Klinicki se ocituje kao dugo prisutna
mekana bezbolna kozZna lezija u vidu nodula koja
se iznenada pocne uvecavati, ulcerirati ili mijenja-
ti boju. Velic¢ina obi¢no varira od 0,5 do 15 cm®. Le-
zija je najc¢esc¢e prisutna dvadesetak godina prije
dijagnoze. Pacijent moZe imati multiple spiradeno-
me te cilindrome. Patohistoloski u preparatu se
obi¢no nadu podrucja benignog spiradenoma. Te-
oretski tumor moZe nastati de novo, ali ne postoje
patohistoloske karakteristike koje bi ga razlikovale
od tumora nastalog iz benignog spiradenoma. Ma-
ligni ekrini spiradenom je agresivan tumor s uce-
stalim lokalnim recidivima te udaljenim metastaza-
ma. Metastaze najcesce zahvacaju limfne Cvorove,
kosti i pluéa. LijeCenje je prvenstveno kirursko, dok
je ucinak radioterapije i kemoterapije upitan.

PRIKAZ SLUCAJA

Pacijentica u dobi od 46 godina upucena je u am-
bulantu za maksilofacijalnu kirurgiju zbog suspek-
tnog hemangioma lijeve strane vrata (slika 1). Pri-
loZen je nalaz MSCT angiografije vrata napravljene
u drugoj ustanovi koji potvrduje uputnu dijagnozu.
Anamnesticki se doznalo da pacijentica na koZi lije-
ve strane vrata unatrag 25 godina primjecuje 2
bezbolne tvorbe veli¢ine ljesnjaka koje su se po-

sljednje 2 godine, a narocito posljednja 3 mjeseca,
znatnije povecale. Zbog njih se ranije obradala li-
jec€nicima koji su samo na osnovi klinickog pregle-
da bili misljenja da se radi o hemangiomu te da ni-
kakva intervencija nije potrebna, ve¢ samo
redovita kontrola. Osim operacije disfunkcionalne
ciste lijevog jajnika pacijentica je do tada bila bez
znacajnijih zdravstvenih tegoba. Obiteljski je opte-
rec¢ena malignim bolestima (otac je umro od karci-
noma pluc¢a, majka boluje od karcinoma dojke, a

Maligni ekrini spiradenom vrlo je rijedak kozni tumor
izrazito malignog karaktera s ucestalim lokalnim recidi-
vima i udaljenim metastazama. Najc¢eSc¢e nastaje mali-
gnom transformacijom benignog ekrinog spiradenoma
prisutnog vise godina.

vrata nalazile su se 2 okrugle tvorbe pojedinacne
veli¢ine oko 3 cm u promjeru, mekane konzistenci-
je, nefiksirane za podlogu, bezbolne na palpaciju,
prekrivene hiperemi¢nom koZzom, pri ¢emu je stra-
Znja tvorba bila djelomi¢no egzulcerirana (slika 2).
Nisu se palpirali povecani limfni ¢vorovi glave i vra-
ta. Na temelju klinickog pregleda postavljena je
sumnja na tumorsku promjenu mekih tkiva, te je
ambulantno ucinjen UZV vrata i citopunkcija tvorbi.
UZV vrata pobudio je sumnju na malignu promje-
nu, a nalaz citopunkcije ukazao na epitelni tumor.

Radi daljnje obrade i lijecenja pacijentica je hos-
pitalizirana na Kliniku. U¢injen je MR vrata koji je
utvrdio maligni karakter ovih promjena koje bi
najvjerojatnije odgovarale sekundarizmu (po-
trebno iskljuciti karcinom pluca i karcinom grklja-
na, budu¢i da je uocCena asimetrija u podrucju
glotisa). U lokalnoj anesteziji napravljena je biop-
sija promjena, te je patohistoloski nalaz ukazao
na metastazu karcinoma. Nakon toga ucinjena je
opsezna obrada u svrhu otkrivanja primarnog si-
jela tumora (kompletan laboratorij; pasaza jed-
njaka i pregled gastroduodenuma; ultrazvucni
pregledi abdomena, dojke i Stitnjace; indirektna
laringoskopija; konzilijarni pregled pulmologa i gi-
nekologa), no svi nalazi bili su uredni. Da bi se
doslo do pouzdanije lokalizacije nepoznatog pri-
marnog tumora pacijentica se upucéuje na PET/CT
pregled koji je ukazao na malignu proliferaciju u
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tvorbe pojedinacne velicine oko 3 cm u promjeru, tvrde
Slika 1. Na lijevoj strani vrata vide se dvije kuglaste promjene konzistencije, nefiksirane za podlogu, bezbolne na palpaciju,

(prisutne ovdje unatrag 25 godina) koje se povecavaju te prekrivene hiperemi¢nom koZzom. Straznja tvorba djelomicno je
pacijentici stvaraju prvenstveno estetski problem. egzulcerirana.
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Slika 3. PET/CT pokazuje patolosko nakupljanje samo u podrucju lijeve strane vrata, dok se ono ne vidi u ostalim
dijelovima tijela.
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podrucju pseudocisticne tvorbe na lijevoj strani
vrata, dok u ostalim dijelovima tijela nije registri-
rano patolosko nakupljanje (slika 3).

U opcoj endotrahealnoj anesteziji u¢injena je Si-
roka ekscizija tumora uz enblock posterolateral-
nu disekciju vrata te rekonstrukciju novonastalog
defekta lokalnim koZnim rotacijskim reznjem. De-
finitivni patohistoloski nalaz ustvrdio je da se radi
o malignom ekrinom spiradenomu s metastazom
u jednom limfnom ¢&voru (slika 4). U istom prepa-
ratu je bilo prisutno i tkivo benignog spiradeno-
ma. Pacijenticu je konzilijarno pregledao onkolog
te je ordinirana ambulantna adjuvantna radioke-
moterapija u trajanju od 6 tjedana.

Na redovitom klinickom pregledu 6 mjeseci nakon
operacije pacijentica se zalila na opcu slabost, ma-
laksavost, febrilitet koji ne regredira na antibiotsku
terapiju. Lokoregionalni nalaz bio je uredan (slika
5). Ambulantno ucinjenim preglednim radiogra-
mom grudnih organa uocene su brojne okrugle
nodozne sjene suspektne na metastatske promje-
ne. MSCT vratnih i grudnih organa, UZV i MSCT ab-
domena potvrdili su metastaze pluéa, pleure, me-
dijastinuma i jetre. Pod kontrolom MSCT-a
ucinjena je transtorakalna biopsija, Ciji je nalaz po-
tvrdio metastazu malignog ekrinog spiradenoma.
Pacijentica je upuéena na daljnje onkolosko lijece-
nje, no unato¢ poduzetim mjerama lijecenja smrt-
ni ishod nastupio je 3 mjeseca kasnije.

RASPRAVA

Maligni tumori Zzlijezda znojnica vrlo su rijetki te

¢ine 0,005 % svih koznih tumora®. Maligni ekrini
spiradenom rijetko nastaje de novo. U vecini slu-
Cajeva nastaje malignom transformacijom vec
postojeceg benignog spiradenoma koji se veci-
nom javlja u dobi izmedu 15. i 30. godine Zivota,
a maligni ekrini spiradenom oko pedesete. Nasoj
pacijentici je tumor dijagnosticiran u 46. godini
Zivota, s time da je vise od 20 godina primjecivala
promjenu na lijevoj strani vrata.

Dijagnoza se mora temeljiti na patohistoloskom
nalazu koji obuhvaca atipi¢ne stanice s hiperkro-
matskim jezgrama, povecan broj mitoza, nuklear-
ni pleomorfizam, gubitak tipicne dvojne popula-
cije stanica rasporedenih u niti, podrucja nekroze,
fokalnu skvamoznu diferencijaciju, invaziju okol-
nog tkiva te povecdanu vaskularizaciju tumora®. U
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Slika 5. Uredan poslijeoperacijski lokoregionalni nalaz.

preparatu se obi¢no uvijek nadu podrucja beni-
gnog spiradenoma. Diferencijalno dijagnosticki
vazno je razlikovati benigni od malignog ekrinog
spiradenoma. Imunohistokemijski spiradenokar-
cinom pozitivan je na vecinu citokeratina, CEA,
EMA, S100, pokazuje pojacanu ekspresiju p53
gena®. U malighom tumoru zabiljeZene su TP53
mutacije, dok nisu prisutne kod benignog spira-
denoma.

Bududi da je pojavnost ovog tumora vrlo rijetka te
da u literaturi ne postoji velik broj prikazanih sluca-
jeva, nema jasnog stava vezanog uz prognozu?. Iz-
ljecenje se moZze postici kada je bolest lokalizirana,
tj. kada nisu prisutne regionalne i udaljene meta-
staze. U vrijeme definitivne patohistoloske dija-
gnoze nasa pacijentica imala je zahvaéen regional-

http://hrcak.srce.hr/medicina
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Slika 4. U bloku je odstranjen kozni tumor s limfnim ¢vorovima Il., lIl., IV.,
V. i nuhalne regije vrata.
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ni limfni ¢vor, sto se pokazalo kao lo$ prognosticki
parametar. Siroka kirurska ekscizija tumora jedini
je ucinkovit nacin lije¢enja’. Ovom se metodom
kod lokaliziranih slucajeva postize visoka stopa iz-
lieenja®. Disekcija vrata indicirana je kod klinicki
pozitivnih limfnih ¢vorova vrata. Uloga profilaktic-
ke elektivne disekcije regionalnih limfnih ¢vorova
josS nije razjasnjena. Lijeenje radiokemoterapijom
dosada je neuspjesno®.

Maligni ekrini spiradenom ima velik maligni po-
tencijal s ucestalim lokalnim recidivima, metasta-

LijeCenje malignog ekrinog spiradenoma iskljucivo je ki-
rursko, dok radioterapija i kemoterapija nemaju ucinka.
Prognoza bolesti je loSa zbog visoke ucestalosti regio-
nalnih i udaljenih metastaza.
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zama u regionalnim limfnim ¢vorovima (32 -
58 %) te udaljenim metastazama koje najéesce
zahvadaju limfne ¢vorove (35 — 44 %), kosti i plu-
¢a”*!, Lokalni recidiv je najé¢esce posljedica pozi-
tivnog, nedovoljno Sirokog kirurSkog ruba, odno-
sno zahvacenosti dubljih struktura (npr. periosta).
Potrebno je dugotrajno postoperativno pracenje
da bi se sprijecio lokalni, regionalni i udaljeni re-
cidiv bolesti. Prognoza je losa. Meyer i suradnici
su opisali stopu smrtnosti od 22 % u razdoblju od
36 mjeseci nakon postavljene dijagnoze, Herz-
berg i suradnici stopu smrtnosti od 20 %”*2.

Izjava o sukobu interesa: autori izjavljuju da ne postoji
sukob interesa.

ZAKLJUCAK

Svaka novonastala koZna promjena koja nije ja-
sno definirana zahtijeva minimalno biopsiju i
patohistolosku verifikaciju, s obzirom na to da
postoji moguénost maligne alteracije. Sto se dija-
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gnoza ranije postavi, veca je vjerojatnost da ¢e li-
jecenje biti uspjesno, bududi da je bolest u pocet-
noj fazi, tj. lokalizirana. Kod nasSe pacijentica
dijagnoza je, nazalost, postavljena prekrasno (25
godina praéena je samo na osnovi klinickog pre-
gleda) te je lijeCenje zapoceto kod regionalno
uznapredovale bolesti, sto se pokazalo kao lo$
prognosticki faktor. Stacionarna kozna promjena
koja se naglo pocinje mijenjati mora pobuditi
sumnju i na maligni ekrini spiradenom, neovisno
o vrlo rijetkoj pojavnosti ove bolesti.
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