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Streszczenie

Abstract

Cel: Celem pracy bylo zbadanie czynnikéw ryzyka, protokoléw postepowania oraz wynikow leczenia pacjentek ze zmianami
sromu, ze szczegolnym uwzglednieniem raka sromu. Material i metodyka: Zastosowano retrospektywne badanie
obserwacyjne. Analiza materiatu klinicznego objeta 86 pacjentek operowanych w latach 2010-2016 z powodu guzéw i zmian
wystepujacych na sromie w Klinice Ginekologii Operacyjnej i Onkologicznej Uniwersytetu Medycznego w Lodzi. Dziewigé
z nich po operacji zostato wykluczonych z dalszej analizy z powodu braku kluczowych danych. Dane analizowano
statystycznie w grupie z tagodnymi (B) i ztosliwymi (M) zmianami za pomocg programu Statistica 13. Zastosowano analize
wariancji dla poréwnan miedzy grupami, a zalezno$¢ miedzy dwiema zmiennymi ciaglymi oceniono za pomoca
wspotczynnika korelacji Pearsona. Wyniki: U 33 pacjentek z 77 analizowanych stwierdzono zmiany zlosliwe (42,86%).
Pacjentki w grupie M byly istotnie starsze (60,12 vs 70,6 roku; p < 0,001), nie bylo natomiast istotnej roznicy, jesli chodzi
o wskaznik masy ciala, liczbe cigz (p = 0,9), tryb porodu (p = 0,26), czas wystgpienia menopauzy i palenie tytoniu migdzy
grupa M i B. Wewnatrznablonkowa neoplazja sromu byla znacznie czeéciej rozpoznawana w grupie B (30% pacjentek
w poréwnaniu z 3% w grupie M; p < 0,01). Nie stwierdzono korelacji pomiedzy wiekiem w chwili rozpoznania a wielkoscig
guza sromu. Odnotowano natomiast stabg dodatnig korelacje miedzy wiekiem a dtugoécia hospitalizacji z powodu operacji.
W badaniu dtugofalowym follow-up odpowiedz uzyskano u 32% pacjentek z grupy M. Przezycie pigcioletnie stwierdzono
u 67% chorych kobiet — wszystkie leczone byly we wczesnym stadium choroby. Wnioski: Czestos¢ wystepowania raka sromu
jest istotnie wyzsza u kobiet po menopauzie niz przed menopauzg. Wspélistnienie wewnatrznabtonkowej neoplazji sromu
i raka sromu nie zostalo udowodnione w analizowanej grupie. Leczenie chirurgiczne, bedace najlepszym wyborem we
wczesnym stadium choroby (stadium I'i IT), zapewnia wysoki odsetek przezycia nastepnych pigciu lat.

Stowa kluczowe: rak sromu, VIN, dysplazja sromu

Aim: The objective of the study was to analyze risk factors, treatment protocols and outcomes in patients with vulvar tumor,
vulvar cancer in particular. Material and methods: This was a retrospective observational study; a total of 86 patients
receiving surgical treatment due to vulvar tumors in the Clinic of Gynecological Surgery and Oncology of the Medical
University of Lodz between 2010 and 2016 were included in the study. Nine patients were excluded from the study due to the
lack of key data. The data were analyzed statistically using Statistica 13 in two groups - a group with benign lesions (B) and
a group with malignancies (M). Analysis of variance was used for intergroup comparisons, and Pearson correlation coefficient
was used to measure the correlation between continuous variables. Results: Out of 77 patients, 33 were diagnosed with
malignant tumors (42.86%). The patients in the M group were statistically significantly older (60.12 vs. 70.6, p > 0.001), while
no significant differences regarding body mass index, parity (p = 0.9), mode of delivery (p = 0.26), the time of menopause
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onset and smoking tobacco were found between the two groups. Vulvar intraepithelial neoplasia was statistically significantly

more common in group B (30% vs. 3% in group M; p < 0.01). No correlation was found between the age at diagnosis and the
size of vulvar tumor. A weak positive relationship was observed between age and the length of postoperative hospitalization.
A long-term follow-up response was obtained in 32% of patients from the M group. Five-year survival was observed in 67%
of women - all patients received surgical treatment in the early stage of the disease. Conclusions: The incidence of vulvar

cancer was significantly higher among postmenopausal vs. premenopausal patients. The coexistence of vulvar intraepithelial

neoplasia and vulvar cancer was not reported in the analyzed group. Surgical treatment, which is the best choice in the early

stage of the disease, ensures high rates of 5-year survival.

Keywords: vulvar cancer, vulvar intrapepithelial neoplasia (VIN), vulvar dysplasia

WSTEP

ak sromu jest rzadko wystepujacym nowotworem
zosliwym, jednak w ostatnim czasie zauwaza si¢
tendencje wzrostowq zachorowar. W Polsce w ostat-
niej dekadzie u dorostych mlodych kobiet (20-44 lata)
i kobiet w $rednim wieku zachorowalno$¢ utrzymuje sie na
stalym poziomie. W latach 1999-2012 liczba zdiagnozo-
wanych przypadkow raka sromu w Polsce wynosita 5958,
a czesto$¢ wystepowania wahata sie od 0,99 do 1,18 ASR
(age-standardized rate, wspotczynniki standaryzowane
wzgledem wieku), przy czym odnotowano istotng tenden-
cje do spadku czestosci zachorowan™®. U starszych kobiet
obserwuje si¢ nieznaczny spadek zachorowalno$ci®. Szczyt
zachorowan na raka sromu przypada na 65.-70. rok zycia®®.
Pierwotnego raka sromu poprzedza zwykle wystapienie
nieinwazyjnego stanu przedrakowego, np. liszaja twardzi-
nowego, ktory poprzedza rozwdj raka rogowaciejacego, lub
neoplazji wewnatrznabtonkowej sromu (vulvar intraepi-
thelial neoplasia, VIN), poprzedzajacej rozwoj raka plasko-
nablonkowego™.
Stany przedrakowe pojawiaja si¢ przewaznie wieloogni-
skowo, jednak moga niestety by¢ niewidoczne w badaniu
pod kontrolg wzroku.
Wsrod czynnikow ryzyka wystapienia raka sromu wymie-
ni¢ nalezy:
o liszaj twardzinowy sromu;
« VIN;
o duzg liczbe partneréw seksualnych;
o wczesénie rozpoczete wspolzycie plciowe;
« zakazenie HPV lub HIV;
« palenie tytoniu;
« niski status socjoekonomiczny®.
Nowotwory ztosliwe sromu kategoryzuje sie wedtug klasyfi-
kacji Miedzynarodowej Federacji Ginekologii i Poloznictwa
(International Federation of Gynecology and Obstetrics,
FIGO) z 2009 roku, w powigzaniu z systemem TNM opra-
cowanym przez Miedzynarodowg Uni¢ Walki z Rakiem
(Union for International Cancer Control, UICC), ktéry
obowigzuje od 2010 roku. Wyrézniamy cztery stopnie kla-
syfikacji: od IA - kiedy mamy do czynienia ze zmianami
o $rednicy mniejszej badz réwnej 2 cm i nacieku podscie-
liska mniejszym badz réwnym 1 mm, bez przerzutéw do
weztéw chlonnych - az do stopnia IV, w ktérym wystepuja
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INTRODUCTION

Ithough vulvar cancer is a rare malignancy, a grow-

ing tendency in its incidence has been recently

observed. In Poland, the incidence of vulvar cancer

among young adult (20-44 years) and middle-aged women
remains stable. There were 5,958 diagnosed cases in Poland
between 1999 and 2012, with age-standardized rate (ASR)
ranging between 0.99 and 1.18, and with a decreasing ten-
dency in the incidence ™. Also, a slight decrease in the inci-
dence is seen among older women®. Peak incidence of
vulvar cancer is observed in women aged between 65 and
70 years®. Primary vulvar cancer is usually preceded by
a non-invasive precancerous condition, e.g. lichen sclero-
sus preceding keratinizing squamous carcinoma or vulvar
intraepithelial neoplasia (VIN) preceding squamous cell
carcinoma®.
Precancerous conditions are usually multifocal, but may be
undetectable by visual inspection.
Risk factors for vulvar cancer include:
o vulvar lichen sclerosus;
o« VIN;
« multiple sexual partners;
« early onset of sexual intercourse;
o HPV or HIV infection;
« smoking tobacco;
o low socioeconomic status®.
Vulvar malignancies are classified according to the 2009
FIGO (International Federation of Gynecology and Obstet-
rics) staging system in conjunction with the 2010 TNM
classification system, which was developed by the Union
for International Cancer Control (UICC). Four stages have
been distinguished: from stage IA - lesions <2 cm in diam-
eter and stromal invasion < 1 mm, with no lymph node
involvement, to stage IV — with distant metastases, includ-
ing pelvic lymph nodes®. There are two types of squamous
cell carcinoma (SCC) of the vulva, which differ in their
etiology, epidemiology, pathogenesis and morphological/
clinical picture:

o SCC-HPV-linked - vulvar SCC associated with human
papilloma virus (HPV) infection; develops as a result of
VIN progression (vulvar intraepithelial neoplasia undif-
ferential form of VIN); the risk of undifferented VIN pro-
gression into invasive vulvar SCC is estimated at 3-4%;
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przerzuty odlegle, whaczajac w to wezly chtonne miednicy®.

Aktualnie wyrdznia si¢ dwie grupy raka ptaskonabtonko-

wego sromu (squamous cell carcinoma, SCC), rozniace sie

pod wzgledem etiologii, charakterystyki epidemiologicznej,
patogenezy i obrazu morfologiczno-klinicznego:

o SCC-HPV-linked - rak sromu zwigzany z infekcjg wiru-
sem brodawczaka ludzkiego (human papilloma virus,
HPV); powstaje w wyniku progresji srédnabtonko-
wej neoplazji sromu - VIN niezréznicowanego (vulvar
intraepithelial neoplasia undifferential form of VIN); praw-
dopodobienstwo progresji niezréznicowanego VIN do
inwazyjnego raka sromu SCC wynosi 3-4%;

o SCC-non-HPV-linked - rak sromu niezwigzany z infekcja
wirusem brodawczaka ludzkiego; powstaje w wyniku pro-
gresji VIN zréznicowanego (differentiated form of VIN)?.

Rak sromu SCC-HPV-linked dotyczy gtéwnie mtodych

kobiet i odpowiada za okolo 30% przypadkéw — w postaci

ostro odgraniczonych grudek i plam wystepujacych ponad
poziom skoéry niezmienionej. Brak jest zwiekszonej eks-
presji p53.

Natomiast rak sromu SCC-non-HPV-linked dotyczy gtow-

nie kobiet starszych. Jest to typ histopatologiczny rogowa-

ciejacy, ktory wystepuje w postaci pojedynczych duzych
ognisk, wykazujacych znaczng ekspresje p53 i aneuploidie

DNA. Prawdopodobienstwo progresji zréznicowanego

VIN do inwazyjnego raka sromu wynosi 10-40%, przy

czym nie do konca poznany jest udzial egzo- i endogen-

nych karcynogenow.

SCC zwiazane z infekcja HPV maja korzystniejsze roko-

wanie w poréwnaniu z SCC niezwigzanymi z infekcja

HPV®,

Celem prezentowanej pracy jest przeanalizowanie czyn-

nikow ryzyka raka sromu w grupie kobiet operowanych

z powodu zmian wystepujacych na sromie oraz ocena

okresu pooperacyjnego oraz przezy¢ w grupie kobiet

z rakiem sromu.

MATERIAL | METODA

Metodyke pracy oparto na retrospektywnym badaniu
obserwacyjnym poszerzonym o prospektywna ocene prze-
zy¢ pacjentek po leczeniu. Analiza materialu klinicznego
objela 86 pacjentek operowanych wlatach 2010-2016 w Kli-
nice Ginekologii Operacyjnej i Onkologicznej Uniwersytetu
Medycznego w Lodzi z powodu guzéw i zmian wystepuja-
cych na sromie. Badano czynniki ryzyka raka sromu - wiek,
palenie tytoniu, choroby dodatkowe, z uwzglednieniem
chordb z autoagresji, liczbe cigz i sposob ich rozwigzania,
warunki socjodemograficzne. Analizie poddano réwniez
dtugosé¢ trwania objawdw choroby oraz zaleznos¢ czasu ich
wystapienia od wielkosci zmiany. Oceniono wplyw wieku
pacjentek na dtugos¢ hospitalizacji.

Badane kobiety podzielono w zaleznosci od uzyskanego
wyniku histopatologicznego - na grupe ze zmianami fagod-
nymi (B) i ztodliwymi (M). Dane dotyczace terapii naste-
powej i przezy¢ pacjentek zebrano dla grupy M w trakcie

DOI: 10.15557/(60.2018.0024

o SCC-non-HPV-linked - vulvar SCC not associated with
HPYV infection; develops as a result of differentiated VIN
progression”.

The SCC-HPV-linked is more common among young wom-
en, accounting for about 30% of cases — in the form of sharp-
ly demarcated papule and spots rising slightly above the level
of unchanged skin. No increased p53 expression is observed.
The SCC-non-HPV-linked in more frequent in older
women. This is a keratinizing histological type occurring
in the form of large single focal lesions with significant p53
expression and DNA aneuploidy. The risk of undifferen-
tiated VIN progression into invasive vulvar cancer is esti-
mated at 10-40%. However, the involvement of exo- and
endogenous carcinogens is not fully understood.

HPV-related SCCs have better prognosis compared to

HPV-unrelated SCCs®.

The aim of the paper was to analyze risk factors for vulvar

cancer in women receiving surgical treatment due to vulvar

tumors as well as to assess the postoperative period and sur-
vival rates in this group of patients.

MATERIAL AND METHODS

This was a retrospective observational study extended to
include a prospective analysis of post-treatment survival
rates. A total of 86 patients receiving surgical treatment in
the Clinic of Gynecological Surgery and Oncology of the
Medical University of Lodz between 2010 and 2016 due to
vulvar tumors and lesions were included in the study. Risk
factors for vulvar cancer, such as age, smoking tobacco,
comorbidities (including autoaggressive diseases), parity
and mode of delivery as well as sociodemographic factors,
were analyzed. Also, symptom duration and a relationship
between symptom onset and the size of lesions were evalu-
ated. The correlation between patient age and the length of
hospital stay was also analyzed.

The patients were divided into two groups, depending on
their histopathological findings: group B (benign lesions)
and group M (malignant lesions). Data on adjuvant ther-
apy and survival rates were collected only for the M group,
using a telephone questionnaire. The study was approved
by the Bioethics Committee of the Medical University of
Lodz. The data were analyzed statistically using the Statis-
tica 13 PL. Intergroup comparisons were performed using
the analysis of variance; the hypothesis of variance homo-
geneity was verified using the Levenes test. The relationship
between two continuous variables was evaluated using the
Pearson correlation coefficient. p < 0.05 was considered sta-
tistically significant.

RESULTS

From the 86 patients diagnosed due to vulvar tumors,
9 were excluded due to the lack of key data (incomplete
diagnosis). A total of 77 patients with histopathological
diagnosis were included in the study.

CURR GYNECOL ONCOL 2018, 16 (4), p. 208—215
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ankiet telefonicznych. Na badanie uzyskano zgode Komi-
sji Bioetycznej przy Uniwersytecie Medycznym w Lodzi.
Zebrane dane poddano analizie statystycznej w programie
Statistica 13 PL. Poréwnanie miedzygrupowe przeprowa-
dzono za pomocg analizy wariancji; hipoteze o jednorod-
noéci wariancji weryfikowano za pomoca testu Levene’a.
Zaleznos¢ miedzy dwiema zmiennymi cigglymi oceniono
za pomocg wspdlczynnika korelacji Pearsona. Za wynik
istotny statystycznie uznano p < 0,05.

WYNIKI

Z grupy 86 chorych diagnozowanych z powodu guzéw
sromu wylaczono 9 pacjentek z powodu braku kluczowych
danych (niepelne rozpoznanie). W badaniu uwzgledniono
wiec 77 pacjentek z rozpoznaniem histopatologicznym.

U 57,14%, tj. 44 pacjentek, stwierdzono zmiane tagodna,
natomiast u 42,86%, tj. 33 pacjentek — zmiane zlosliwa, przy
czym u 66,67% pacjentek ze zmiang zlosliwa (tj. 22 0sob)
guz mial §rednice wieksza niz 2 cm.

Poddajac weryfikacji wskaznik masy ciata (body mass index,
BMI), wykazano, iz w analizowanej populacji sredni BMI
przewyzszal norme i wynidst 27,91 — wedlug podstawo-
wej klasyfikacji BMI 225 wskazuje na nadwage. Mimo
to przewazaly osoby o mniejszej od $redniej masie ciala
dla calej badanej populacji (38,64% dla osob ze zmia-
nami fagodnymi, 57,58% dla 0s6b ze zmianami zlosli-
wymi). Po doktadnej analizie zapiséw okazalo sie, ze wérod
pacjentek byla osoba o skrajnie wysokim poziomie wskaz-
nika BMI - 66,89, co wedtug poszerzonej klasyfikacji wska-
zuje na III stopien otylosci. Jednak nawet po wyelimino-
waniu wynikow tej osoby $rednie BMI obnizylo si¢ tylko
nieznacznie — do poziomu 27,26. Moze to wigc potwier-
dza¢, iz poziom wskaznika BMI nie wplywa istotnie na
ryzyko wystagpienia zmian nowotworowych w obrebie
sromu (tab. 1).

Wsrdd czynnikow ryzyka wystapienia guza sromu wymie-
nia si¢ palenie tytoniu - w analizowanej populacji czyn-
nik ten nie odgrywa jednak istotnego znaczenia. Zaréwno
wsérod kobiet ze zmiang tagodna, jak i tych ze zmiang
ztosliwg przewaza odsetek niepalgcych - odpowiednio
56,82% i 69,70% (p = 0,26).

Kolejne wymieniane w literaturze czynniki ryzyka — takie
jak wystepowanie dysplazji, liszaja twardzinowego sromu
czy zakazenia wirusem HPV - w badanej grupie pacjen-
tek rowniez nie byly istotnymi determinantami nowotworu
sromu. Nalezy doprecyzowac, ze analizowano wystepo-
wanie HPV na podstawie cech histopatologicznych, a nie
badania molekularnego.

Wiskaznik, ktory takze uwzgledniono podczas analizy prze-
prowadzonej na wybranej grupie chorych, stanowita histo-
ria cigz — 79,22% kobiet przebylo cigze, przy czym wigk-
sz08¢, tj. 64,94%, dwa lub wigcej razy. Podobnie sytuacja sie
przedstawiala, jesli chodzi o liczbe porodow: 57,14%
chorych rodzito dwa i wiecej razy — blisko 67% tych ze
stwierdzong zmiang ztosliwg i 50% ze zmiang tagodna.

CURR GYNECOL ONCOL 2018, 16 (4), p. 208—215

Benign lesions were diagnosed in 57.14% (44), and malig-
nancies were diagnosed with 42.86% (33) of patients,
including 66.67% (22) of patients with malignant tumors
greater than 2 cm in diameter.

Body mass index (BMI) analysis showed that the mean BMI
in the study population was higher than normal, i.e. 27.91
(BMI 225 indicates overweight). However, patients with
lower mean body weight dominated in the study pop-
ulation (38.64% of patients with benign lesions, and
57.58% of patients with malignancies). A detailed analy-
sis of medical records showed that one of the patients had
an extremely high BMI of 66.89, which indicates grade III
obesity. However, elimination of this BMI value resulted in
only slight mean MBI decrease (27.26). This may confirm
that BMI has no significant impact on the risk of vulvar
neoplasms (Tab. 1).

Although smoking tobacco is considered one of the risk fac-
tors for vulvar tumor, it seems that this factor does not play
a significant role in the study population. The percentage of
smokers among women with benign and malignant lesions
was 56.82% and 69.70%, respectively (p = 0.26).

Similarly, other risk factors mentioned in the literature,
such as dysplasia, lichen sclerosus of the vulva or HPV
infection, were not significant determinants of vulvar can-
cer in the study population. It should be clarified that HPV
infection was analyzed based on histopathological features
rather than molecular testing.

Parity was another analyzed factor. A total of 79.22% of
patients had a history of pregnancy, with majority (64.94%)
of patients reporting two or more pregnancies. A similar
situation was observed for the number of births: 57.14%
of patients had two or more childbirths, including almost
67% of patients with malignancy and 50% of patients with
benign lesions. A vast majority of patients had a vaginal
delivery, i.e. 63.64% of patients with benign lesions and
60.61% with malignancies. It may be therefore concluded
that there is no statistically significant correlation between
the type of vulvar lesion and the number of pregnancies,
miscarriages, or vaginal deliveries.

Mean age at which the last menstrual period occurred was
48.55 years in group B, and it was similar to the age reported
in the M group. Correlation coefficient between patient age
and mean tumor size was R = —0.032; p = 0.84 - poor, sta-
tistically insignificant correlation. Therefore, no correlation
was observed between age at which cancer developed and
tumor diameter.

The correlation coefficient between patient age and the length
of hospital stay was R = 0.25, p = 0.037 — a weak positive sta-
tistically significant correlation. The mean length of hospital
stay was 11.18 days. Uneventful postoperative period was
reported for 96.10% of patients. Complications reported in
the study group included wound healing through granula-
tion tissue, right inguinal lymph accumulation and throm-
bosis of the lower limb. In the F-test: F = 0.85, p = 0.49 -
the differences in the length of hospital stay between
comorbidity groups were not statistically significant.
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Liczha Odchylenie i
obserwagji Minimum Maksimum Q1 Mediana 3 standardowe Srednia
Number of Min Max Median Standard Mean
observations deviation
Wiek pacjentki
Patient age 75 23 89 59,00 64,00 73,50 13,21 64,49
Imiana fagodna
Benign Zy] 23 82 51,75 63,00 70,50 13,52 60,12
Imiana ztosliwa
Malgnant 33 56 89 63,00 67,00 77,00 10,16 70,06
Wzrost
Height 62 145 178 154 160 164 6,54 159,15
Imiana fagodna
Benign 34 152 178 158 160 164 5,50 160,94
Imiana ztosliwa
Malignant 28 145 170 151,5 154,5 164 6,91 156,96
Waga 61 49 167 60,00 67,00 76,00 17,08 70,72
Weight
Imiana fagodna
Benign 34 52 167 64,25 73,00 78,75 19,01 73,71
Imiana ztosliwa
Malgnant 27 49 106 59,00 64,00 71,50 13,38 66,96
BMI 61 19 66,9 24,56 26,49 29,75 6,40 27,91
Imiana fagodna
Benign 34 19 66,9 24,85 28,22 30,58 7,66 28,53
Imiana ztosliwa
Malignant 27 20,44 36,69 24,62 26,29 29,00 3,99 27,12

Tab. 1. Analiza wieku i BMI w badanej grupie
Tab. 1. Age and BMI analysis in the study group

U przewazajacej liczby pacjentek wszystkie porody
odbyly sie sitami natury - 63,64% tych ze zmiang tagodna
1 60,61% chorych ze zmiang zloéliwa. Podsumowujac, nie
stwierdza sie istotnej statystycznie zalezno$ci miedzy rodza-
jem zmiany na sromie a liczbg cigz, poronien czy porodéw
sifami natury.

Sredni wiek, w ktérym wystapita ostatnia miesigczka
u pacjentek w grupie B, wyniost 48,55 roku i nie roznit sie
istotnie od czasu wystapienia menopauzy w grupie M.
Wspélczynnik korelacji miedzy wiekiem pacjentki a $red-
nica guza wyniost R = —0,032; p = 0,84 - korelacja nikla,
nieistotna statystycznie. Nie stwierdza si¢ zatem zalezno-
$ci miedzy wiekiem, w ktérym wystapit nowotwdr, a $red-
nica guza.

Wspdlczynnik korelacji migdzy wiekiem pacjentek a cza-
sem trwania hospitalizacji wyniost R = 0,25, p = 0,037 -
wystepuje tu zatem staba, dodatnia oraz istotna statystycz-
nie korelacja. Sredni czas hospitalizacji wyni6st 11,18 dnia.
U 96,10% pacjentek przebieg pooperacyjny byt niepowi-
ktany. Wéréd powiklan w opisywanej grupie wystapily:
gojenie sie rany przez ziarninowanie, gromadzenie si¢
chtonki w pachwinie prawej, zakrzepica koficzyny dolne;j.
W tescie F: F = 0,85, p = 0,49 - rdznice w czasie trwania
hospitalizacji miedzy grupami wyznaczonymi przez liczbe
chordéb towarzyszacych nie byly istotne statystycznie.
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Therefore, no relationship was found between comorbidi-
ties and the length of hospital stay.

Survival data were collected in the M group only — 32% of
patients answered telephone questionnaires (1 = 9). A total
of 67% (n = 6) of patients after surgical treatment were free
of disease (early vulvar cancer at baseline). According to
our knowledge, 33% of patients died (n = 3; all patients with
lymph node metastases, 2 patients received adjuvant ther-
apy for lymph nodes; 1 patient received no further treat-
ment due to comorbidities).

DISCUSSION

Vulvar cancer accounts for 3-8% of all gynaecological malig-
nancies and 1% of all female malignancies. It should be added
that statistics refer jointly to vulvar and vaginal malignancies.
Mean age of developing vulvar malignancy in the study
group was similar to that in the European population®.
It should be noted, however, that this risk factor is signifi-
cantly modified by other risk factors, including HIV-related
immunosuppression. Screening for vulvar cancer is cur-
rently of no use. It is difficult to verify whether vaccina-
tion for the prevention of cervical intraepithelial neoplasia
(CIN 2+) due to oncogenic HPV types has any effects on
the incidence of SCC.
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Nie stwierdza si¢ zatem zwigzku miedzy wystepowaniem
choroéb towarzyszacych a dlugoscia hospitalizacji.

Dane dotyczace przezycia zebrano w grupie M - na
ankiety telefoniczne odpowiedziato 32% pacjentek (n = 9).
Wolnych od choroby (wyjsciowo rak sromu wczesny) jest
67% (n = 6) pacjentek po operacji. Zmarlo 33% pacjentek,
na ktorych temat uzyskalismy informacje (n = 3; wszyst-
kie pacjentki z chorobg przerzutowa do weztéw pachwino-
wych, u 2 pacjentek zastosowano adiuwantows radiotera-
pie na obszar weztéw chlonnych; 1 pacjentka pozostata bez
dalszego leczenia ze wzgledu na choroby towarzyszace).

OMOWIENIE

Rak sromu stanowi 3-8% wszystkich nowotworéw ztosli-
wych zenskich narzadéw plciowych i okoto 1% zachorowan
na wszystkie nowotwory zlosliwe u kobiet. Nalezy doda¢, ze
statystyki uwzgledniaja zazwyczaj facznie zachorowania na
nowotwory ztoéliwe sromu i pochwy.

Sredni wiek zachorowania na nowotwor zlogliwy w bada-
nej populacji kobiet jest zbiezny z tym podawanym dla raka
sromu w populacji europejskiej®. Nalezy jednak pamie-
ta¢ o tym, ze obecnos¢ innych czynnikéw ryzyka - w tym
immunosupresji wskutek zakazenia HIV - znaczaco mody-
fikuje ten czynnik ryzyka. Aktualnie nie maja zastosowania
badania przesiewowe w kierunku raka sromu. Trudno tez
jest ocenic, czy szczepienia profilaktyczne przeciwko nasilo-
nej dysplazji szyjki macicy (cervical intraepithelial neoplasia,
CIN 2+) wywotlanej onkogennymi wirusami HPV maja
wplyw na zachorowalnos$¢ na SCC.

Zazwyczaj po wykonaniu badania ginekologicznego, per rec-
tum oraz palpacyjnej oceny wezléw chlonnych mozliwe jest
ustalenie stopnia zaawansowania zmian u danej pacjentki,
a takze planu leczenia. Po wykryciu zmiany w diagnostyce
réznicowej powinno sie uwzgledni¢ mozliwo$¢ wystapienia
réwniez innych zmian nowotworowych, a spo$réd choréb
nienowotworowych sromu - liszaja twardzinowego, VIN
i hiperplazji komoérek nablonkowych. W analizowanym
latach 2010-2016 w prezentowanym materiale znalazty sie
pacjentki zardwno z czerniakiem ztosliwym, jak i z choroba
Pageta. Rak sromu nie posiada konkretnych i specyficznych
dla siebie markeréw. Niespecyficznym markerem moze by¢
podjednostka -hCG, jednak nie okreslono jej roli w przy-
padkach wystapienia tego nowotworu?. Mimo to wyka-
zano, ze w inwazyjnych przypadkach raka sromu podwyz-
szony jest poziom SCC-Ag!'V.

Leczenie operacyjne raka sromu, ktore jest metoda
z wyboru, to miejscowe wycigcie zmiany lub radykalne
usuniecie sromu w celu uzyskania adekwatnego margi-
nesu tkanek zdrowych. Rodzaj postepowania chirurgicz-
nego zalezy od lokalizacji i stopnia zaawansowania nowo-
tworu, wplywu operacji na funkcje seksualne, ale przede
wszystkim od ogolnego stanu chorej. Tradycyjng operacje
blokowa z cigciem skory w ksztalcie motyla wykonuje sie
tylko wowczas, gdy guz jest zlokalizowany blisko okolicy
pachwinowej'?. Wspolcze$nie w leczeniu operacyjnym
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Usually, it is possible to determine the stage of disease and
plan treatment strategy based on gynecological and rectal
examination as well as lymph node palpation. The detected
lesion should be differentiated from other neoplasms and
non-neoplastic vulvar conditions, such as lichen sclerosus,
VIN and epithelial hyperplasia. The analyzed 2010-2016
material included patients with malignant melanoma and
Paget’s disease. There are no specific markers for vulvar
cancer. The B-hCG subunit might be a non-specific marker;
however, its role in vulvar cancer has not been defined
so far”. On the other hand, it was demonstrated that the
levels of SCC-Ag are increased in invasive vulvar cancer?.
Surgical treatment of vulvar cancer is the treatment of
choice and involves local resection of the lesion or radical
vulvectomy to achieve an adequate healthy tissue margin.
Surgical approach depends on tumor location and stage as
well as the impact of surgery on sexual functions and, most
of all, the general health status of the patient. Traditional
surgery with a butterfly-shaped skin incision is performed
only if the tumor is located near the inguinal region?.
Surgical treatment of vulvar cancer is currently most often
performed by the triple incision technique, i.e. removal of
vulva with the tumor or local resection of the tumor com-
bined with inguinal-femoral lymphadenectomy through
separate incisions in the inguinal region. This technique
is used in our facility (Clinic of Gynecological Surgery
and Oncology, Medical University of Lodz) to treat vulvar
cancer; malignancies are resected locally.

Combination of two or more therapeutic approaches is nec-
essary in advanced vulvar cancer. The recommended con-
tribution of surgery, chemotherapy and radiation therapy in
the treatment of primary vulvar cancer is 89.3%, 6.4% and
39%, respectively!'?).

Unfortunately, up to 30% of patients experience recur-
rence, including almost 80% of patients with recurrent
cancer within 2 years of treatment completion. Caspase-3
expression (more precisely the lack of expression correlates
with poor prognosis) as well as cyclooxygenase-2 expres-
sion (overexpression correlates with worse prognosis) may
be prognostic markers in vulvar cancer®?.

Risk assessment for recurrence should consider resec-
tion margins, which should be determined macroscopi-
cally (1-2 cm) provided that the lesion is well-delineated®.
All patients had disease-free margins. It was found that
healthy tissue margin estimated macroscopically as 1 cm
turns out to be 8 mm in microscopic evaluation, which
may result in more common recurrences'?. We obtained
data on survival from 32% of patients in the M group who
received surgical treatment by the triple incision technique,
including 67% of patients still in remission.

Therefore, a macroscopic margin of 2 cm should be used
by modifications in the anal, uretheral and clitorid-
ean region. A deep margin should reach the deep fascia.
For lesions located near the anus, the recommended mar-
gin of resection and effects on fecal incontinence should
be considered.
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raka sromu dominuje technika tzw. trzech cig¢, polegajaca
na usunigciu sromu wraz z guzem lub na lokalnym wycie-
ciu guza polaczonym z limfadenektomia pachwinowo-
-udowa z osobnych cie¢ w okolicy pachwinowej. Jest to
technika stosowana w naszym os$rodku (w Klinice Gineko-
logii Operacyjnej i Onkologicznej Uniwersytetu Medycz-
nego w Lodzi) w leczeniu raka sromu; zmiany nieztosliwe
wycinane sg miejscowo.

W zaawansowanym raku sromu konieczne jest skojarzenie
dwoch lub trzech metod leczenia. Rekomendowany udziat
chirurgii, chemioterapii oraz radioterapii w procesie lecze-
nia pierwotnego raka sromu wynosi odpowiednio 89,3%,
6,4% 139%13).

Niestety nawet u 30% pacjentek nastepuje nawrot procesu
nowotworowego, a u prawie 80% z nich pojawia si¢ juz pod-
czas dwoch lat od zakonczenia procesu leczenia. Markerami
prognostycznymi raka sromu moga by¢ ekspresja kaspazy-3
(dokladniej brak ekspresji koreluje ze zlym rokowaniem),
a takze ekspresja cyklooksygenazy-2 (tu nadekspresja kore-
luje z gorszym rokowaniem)?.

W ocenie ryzyka wznowienia choroby wazne sa wolne
marginesy resekcji, ktorych szerokos¢ ustalona makro-
skopowo powinna wynosi¢ 1-2 cm - pod warunkiem ze
zmiana na sromie ma wyrazne granice®. U wszystkich
operowanych pacjentek marginesy spelnialy kryterium
»wolnych od choroby”. Jak stwierdzono, margines zdro-
wych tkanek okreslony makroskopowo na 1 cm w bada-
niu mikroskopowym okazuje si¢ mie¢ 8 mm lub mniej,
co moze skutkowaé czestszym wystepowaniem wznow!?.
W analizowanym przez nas materiale dotyczacym prze-
zycia pacjentek z grupy M zoperowanych technika ,,trzech
cie¢” uzyskano dane od 32% pacjentek, za$ 67% z nich
pozostaje w remisji.

Nalezy wiec dazy¢ do uzyskania makroskopowego margi-
nesu o szerokosci 2 cm, modyfikujac go w poblizu odbytu,
cewki moczowej i techtaczki. Margines gleboki powi-
nien siega¢ do powiezi glebokiej. W razie zmian zlokalizo-
wanych w poblizu odbytu nalezy uwzglednic zalecany mar-
gines resekcji oraz wplyw na trzymanie stolca.

Rak sromu od kilku lat jest rowniez kolejnym nowotwo-
rem, w ktorego leczeniu znaczenia nabiera biopsja tzw.
wezla wartowniczego. Definiuje sie go jako pierwszy wezet
lezacy na drodze miedzy guzem nowotworowym a regio-
nalnymi weztami chlonnymi®®. Jego oznaczenie zmniejsza
czestos¢ powiklan pooperacyjnych i niepotrzebnego usu-
wania wezlow chlonnych. W przypadku guzéw o wielko-
$ci do 4 cm jest metodg z wyboru, zastepujaca aktualnie
limfadenektomie¢. Pozwala ona na ograniczenie rozleglych
resekeji wezlowych. Wedtug Europejskiego Towarzystwa
Onkologii Ginekologicznej (European Society of Gynaeco-
logical Oncology, ESGO) zastosowanie znacznika radioak-
tywnego jest obowigzkowe, natomiast uzycie niebieskiego
barwnika - opcjonalne. Limfoscyntygram powinien
umozliwia¢ przedoperacyjng identyfikacje, lokalizacje
oraz okreslenie liczby wartowniczych weztéw chtonnych.
Je$li nie uda sie ich wykry¢, zaleca si¢ przeprowadzenie
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Vulvar cancer has recently become another neoplasm, in
the treatment of which the assessment of the sentinel lymph
node has become increasingly important. Sentinel lymph
node is the first lymph node lying between the tumor and
regional lymph nodes"®. Its biopsy allows for reduced post-
operative complication rates and for avoiding unnecessary
lymphadenectomy. In the case of tumors up to 4 cm in
size, it is a method of choice to replace lymphadenectomy.
It allows limiting extensive lymph node resections. Accord-
ing to the European Society of Gynaecological Oncology
(ESGO), the use of radioactive tracer is mandatory, while
the use of blue dye is optional. Lymphoscintigraphy should
allow preoperative identification, location and determina-
tion of the number of sentinel lymph nodes. If their detec-
tion is unsuccessful, inguinal-femoral lymphadenectomy
is recommended. In the case of tumors involving the mid-
line, bilateral sentinel lymph node identification is man-
datory. Their pathological evaluation should include serial
sectioning at levels of at least every 200 pum. For negative
H&E sections, immunohistochemical assays should be per-
formed. Depending on the clinical circumstances, system-
atic or selective inguinal-femoral lymphadenectomy may be
needed"”.

In the case of vulvar cancer resection in older patients,
it should be remembered that age is an independent risk
factor for prolonged length of hospital stay. Such data were
also obtained in our study population. Therefore, attempts
should be made to reduce the postoperative trauma in older
patients.

CONCLUSIONS

It may be concluded based on the above literature review
and experiences from our clinical practice that this rare
gynecological neoplasm should be treated by a multidisci-
plinary team of gynecological oncologists in facilities where
appropriate medical equipment is available.
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limfadenektomii pachwinowo-udowej. W przypadku
nowotwordw obejmujacych linie¢ posrodkowa obowigz-
kowe jest obustronne wykrywanie wezléw wartow-
niczych. Ich ocena patologiczna powinna obejmowac cie-
cie seryjne na poziomie co najmniej 200 pum. Jesli sekcje
H&E s3 ujemne, nalezy wykona¢ odczyny immunohisto-
chemiczne. W zaleznosci od sytuacji klinicznej konieczne
moze by¢ rowniez przeprowadzenie systematycznej lub
selektywnej limfadenektomii pachwinowo-udowej!”.
Operujac raka sromu u starszych pacjentek, nalezy pamie-
ta¢ o tym, ze to wlasnie wiek jest niezaleznym czynnikiem
ryzyka wydtuzajacym czas hospitalizacji. Takie dane uzy-
skali$my réwniez w naszej populacji. Majac to na uwadze,
nalezy dazy¢ do ograniczenia urazu operacyjnego u pacjen-
tek w starszym wieku.

WNIOSKI

Analiza literatury przedstawionej w powyzszym artykule
oraz doswiadczenia z praktyki wlasnej pozwalaja wniosko-
wacé o koniecznosci prowadzenia leczenia tego rzadkiego
nowotworu zenskiego narzadu rodnego przez wielodyscy-
plinarny zespo6l onkologii ginekologicznej, w o$rodkach
dysponujacych odpowiednim sprzetem.
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