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Spostovana bralka, cenjeni bralec

Sedmié je pred vami zbornik referatov onkolokega vikenda. Ne gre za zbornik
povzetkov: gre za kratka, vendar izérpna sporodila z dolocenih podrodij
obravnavane snovi, ki jih ni lanko najti, vsaj ne tako zbranih.

Za snov sedmega onkolo$kega vikenda je bil izbran rak glave in vratu. Bolezni
te vrste niso tako redke, da se ne bi srecal z njimi vsak zdravnik splosne prakse,
ki se seveda mora prav zato dokopati do dologenih izkudenj s tega podrocja,
vendar ne zlahka. Zato se je prirediteljem zdelo prav, zapolniti to vrzel v branju
in znanju. To je uspelo, ker so priskogili na pomo¢ strokovnjaki
Otorinolaringologke in Kancerologke sekcije Slovenskega zdravniskega drustva.
Le-ti namred vzgledno sodelujejo pri zdravljenju bolnikov z rakom vratu in grla,
izpovedujo& s tem prepri¢anje, da je za bolnika najbolje, Ce je zdravijen
“multidisciplinarno”.

Ne morem mimo nikoli glasno izre¢enih pomislekov, ¢eé da onkoloski vikendi
ne dosegajo dovolj visoke znanstvene ravni. Res je ne, saj to ni Zelja
prirediteljev. Dosegajo pa zavidljivo visoko strokovno raven kot Sola, ki lahko
omogoéi koristnej$o skrb (“cura” - je $e vspominuMEDICUS CURAT, NATURA
SANAT?) za bolnega. Saj je to resniéno poslanstvo zdravnika, kajne? Odtod
torej take namere prirediteljev!

Z zahvalo predavateljem za trud pri pisanju referatov,
pokroviteljem za gmotno podporo in
udelezencem za zanimanje ter
z upanjem, da bo predstavljeno znanje s prireditvijo vred ostalo v spominu

v imenu prirediteljev

V Smarjeskih Toplicah v marcu 1995 Jurij Lindtner
Kanceroloska sekcija SZD






RAK GLAVE IN VRATU

L. Smid, H. Lesnicar

Uvod

Pojem “rak glave in vratu” predstavlja heterogeno skupino malignih tumorjev,
ki so v najvedji meri domena otorinolaringologije. Mednje uvr§éamo malignome
nosu in obnosnih votlin, ustne votline, Zrela, grla, Zlez slinavk, bezgavk navratu
ter koze omenjenenega podrogja. Ti tumorji se med seboj razlikujejo ne le po
mestu,od koder izvirajo, temveé tudi po bolezenskih znamenjih, histoloski sliki,
nadinu in pogostnosti metastaziranja, hitrosti napredovanja ter ne nazadnje
tudi po naginu zdravljenja in izidu bolezni. Resno ogroZajo bolnikovo Zivijenje,
hkrati pa prizadenejo del telesa z izredno pomembnimi fiziologkimi funkcijami,
ki so bistvenega pomena v ¢lovekovem psihi¢nem, emocionialnemin socialnem
Zivljenju.

Pogostnost

Ob spreminjanju slovenske nacionaine patologije je v podrogju, kiga obravnava
otorinolaringologija, v zadnjih desetletjih najbolj opazen prav izrazit porast
incidence raka zgornijih dihalnih in prebavnih poti. Posebno v ustni votlini, zrelu
in grlu nara$éa incidenca raka bistveno hitreje od tiste pri vecini drugih
lokalizacij in je pri mogkih srednjih let po pogostnosti takoj za pljuénim rakom
na drugem mestu (1). Zaradi strmega nara¢anja incidence (3,2% letno) se je
vsakoletno Stevilo novo odkritih bolnikov z rakom teh podrocij v zadnjih
dvajsetih letih podvojilo. Obstaja verjetnost, da bo za to vrsto raka v Sloveniji
zbolel vsak dvajseti moski in vsaka dvestota Zenska.

Vzroki

Najpomembneijsa etiolodka dejavnika, ki sodelujeta pri nastanku raka ustne
votline, #rela in supraglotisnega dela grla sta kajenje in soc¢asno pretirano
uzivanje alkoholnih pijag, kajenje samo pa je najpomembnejSe pri nastanku
karcinoma glotisa (2). lzpostavijenost nekaterim kemicnim sredstvom na
delovnem mestu (katran, bitumen, azbest) lahko skupaj z zgoraj nastetimi
vzorénimi dejavniki $e pospesi razvoj rakave bolezni. Vzniku malignoma zelo
verjetno botruje tudi kakovostno slab$a prehranain pomanikljiva ustna higiena.
Ker omenjeni dejavniki pripomorejo tudi k nastanku karcinoma v drugih -
organih, se neredko pojavi priistem bolniku. karcinomna vedihrazliénih mestih,
bodisi hkrati, ali v ¢asovnem razmaku. Govorimo o multiplih sinhronih oziroma -
metahronih tumotjih



Histolo$ka slika

Najpogostejs$i maligni tumorji glave in vratu so karcinomi. Med njimi je najved
ploscatoceliénih, manj od desetine pa adenokarcinomov.Ostale vrste
malignomov (limfomi, maligni melanomi, tumorji mehkih tkiv in drugi) so
redkejsi(4). Natanéno kiini¢no oceno planocelularnega karcinoma (lokalizacija,
razsirjenost, oblika tumorja) dopolni patolog z mikroskopsko oceno stopnje
diferenciacije tumorja (gradus I-11l), ki je pomembna za prognozo bolezni. Iz
izkusenj vemo, da je podrogno in oddaljeno metastaziranje pri slabo
diferenciranem karcinomu pogostej$e kot pri dobro diferenciranem, kar je
pomembno pri nadrtovanju zdravijenja (5).

Naravni potek bolezni

Pri bolniku s karcinomom glave in vratu je potek bolezni odvisen od &tevilnih
dejavnikov; med njimi so najpomembnej$i mesto izvora tumorja, nagin njegove
rasti in razsirjenost ob ¢asu diagnoze, histologka slika ter splodno bolnikovo
stanje. Karcinom nekaterih podrogij (epifarinks, koren jezika, supraglotis
sorazmerno zgodaj metastazira v vratne bezgavke. Enako velja za vegino
napredovalih in slabo diferenciranih tumorjev (6). Do nedavna je za malignome
glave in vratu veljalo, da se &irijo predvsem lokoregionalno in da ne zasevajo
v oddaljene organe. Ker so bolnike z mo&no napredovalimi karcinomi zdravili
le paliativno, so ti ve¢inoma umirali zaradi lokalnih oziroma podrognih tezav
(krvavitev, zapora dihalnih poti ter onemogoceno prehranjevanje). Z
agresivnejsimi nacini zdravljenja v zadnjih desetletjih, ko uspemo ozdraviti
primarnitumor in podroéne metastaze tudi pri napredovalih tumotijih, opazamo,
da kljub izginotju primarnega tumoria tem bolnikom dostikrat ne moremo
bistveno podalj$ati preZivetja. Umirajo namred zaradi oddaljenih metastaz, za
katere pri tej vrsti malignomov e ne poznamo uspesne sistemske terapije (7).
Naravni razvoj bolezni poteka torej tudi pri malignomih glave in vratu podobno
kot pri ostalih karcinomih, le da zaradibliZine vitalnih organov prineozdravljienih
tumorjih smrt nastopi Ze pred pojavom oddaljenih metastaz.

Razvrstitev

Po mednarodnem dogovoru razvr§damo tudi tumorje glave in vratu po
posameznih lokalizacijah v skupine glede na razsirjenost primarnega tumotja
(T), steviloin velikost vratnih bezgavk (N) ter prisotnost ali odsotnost oddaljenih.
metastaz (M) (8).Le na ta nagin je namre& mozno posamicno obolenje uvrstiti
vdologen bolezenskistadij, kar olaj$a nadrtovanje zdravljenjain delno nakazuje
prognozo, obenem pa omogoéa primerjavo rezultatov zdravljenja v posameznih
onkoloskih centrih.

Pri ugotavljanju razsirjenosti tumorja pred zdravljenjem se poleg klini¢nega
pregleda posluzujemo tudi drugih diagnostiénih moznosti.
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Nadin razvrééanja tumorjev v skupine velja pri malignomih glave in vratu le za
karcinome. Pri uvrdéanju primarnih tumorjev uporabljamo v glavnem dva
nacina:

a) po velikosti tumorja lahko klasificiramo merljive oz. za meritev dosegljive
tumorje: karcinom ustnice, ustne votline, ustnega Zrela, Zlez slinavk in koze.
Tako velja, n. pr., za karcinom ustne votline:

T1= <2cm
T2 = 2-4cm
T3 = >4cm

T4 = invazija v globoke strukture

b) glede na zajetost vnaprej doloCenih predelov organa (velja za larinks in
hipofarinks). Pri tem nacinu klasifikacije razdelimo organ na posamezna
anatomska podrodjain podpodrodja. Grlo kot organ sestavljajo n.pr. trianatomska
podrodja: supraglotis, glotis in subglotis. Posamezna podrocja so sestavljena
iz ve¢ podpodrocij. Obseznost tumorja v tem primeru dolo¢ata Stevilo in
gibljivost zajetih podpodrogij. Za grlo n.pr. velja:

T1 = zajema eno podpodrocje

T2 = zajema veé podpodrocij brez fiksacije pripadajoCe polovice grla

T3 = pripadajo¢a polovica grla je fiksirana

T4 = prodor v okolna tkiva vratu

Pri ugotavljanju razseZnosti tumorjev nosnega Zrela in maksilarnega sinusa
upostevamo le zajetost posameznih podpodrodij (ocena gibljivosti tu namre¢ ni
smiselna).

Pri tumorjih glave in vratu ocenjujemo prizadetost vratnin bezgavk enotno za
vse karcinome z merjenjem njihove velikosti in Stevila ter z opisom tiste strani
vratu, na kateri se pojavljajo. ’

No = bezgavk ni tipati

N1 = tipljiva je ena bezgavka, ki leZi na isti strani vratu kot tumor in ni vecja od
3cm

N2a =tipljiva je ena bezgavka na isti strani vratu, ki je vecja od 3 cm in manj8a
od 6cm

N2b =tipljivih je ve¢ bezgavk na isti strani vrratu, vendar nobena ni vecja od 6
cm

N2c¢ =bezgavke je tipati na obeh straneh ali na nasprotni strani vratu, vendar
nobena ni vecja od 6 cm

N3 = bezgavka na vratu meri ve¢ kot 6 cm

Za ocenjenjevanje oddaljenih metastaz pa uporabljamo:
Mo = brez metastaz

M1 = prisotne so oddaljene metastaze



Obravnava bolnikov

Dobro poznavanje najvaznejSih bolezenskih znamenj in natancen pregled
lahko zdravniku v veliki meri olajSata hitro razpoznavo malignoma v podrogju
glave in vratu, kar je bistvenega pomena za bolnikovo nadaljnjo usodo. Na
zgodnji stopnji razvoja so ti tumorji namre¢ veéinoma zelo dobro ozdravljivi, v
napredovalem stadiju bolezni pa so uspehi, tako z onkoloSkega kot tudi s
funkcionalnega in estetskega stali8¢a,mnogo slabsi. Kakor za vegino
malignomov je tudi za tumorje glave in vratu znacilno, da se izrazitejSa
znamenja bolezni kazejo Sele v napredovali fazi. Zaradi tega odsotnost
bolezenskih znakov, kot so bole€ina, krvavitve ali tezave z dihanjem ter
poziranjem, §e ne pomeni, da tumorja ni. Ze laZje motnje pri zvedenju, govoru
in poziranju, oblutek tujka ali hripavost naj pomenijo zadosten razlog za
podroben pregled. K sploSnemo zdravniSkemu pregledu spada poleg vedno
omenjenega rektalnega pregleda vsekakor tudi otorinolaringoloski pregled.
Veliko vecino tumorjev glave in vratu lahko odkrijemo Ze s prostim ogesom ali
palpacijo, ko ti e ne povzro€ajo izrazitejSih tezav. Zavedati se moramo, da je
usoda bolnika z rakom v podro¢ju glave in vratu velikokrat odvisna prav od
prvega obiska pri zdravniku in njegova naloga je, da takega bolnika skrbno
preisce, priGemer ponavadine gre brez temeljite otorinolaringolo$ke preiskave
z uporabo zrcalca (9).

Kadar zdravnik splo$ne medicine posumi na moznost malignega obolenja v
podrocju glave in vratu, je najbolje, da bolnika nemudoma predstavi specialistu.
Stemse najlaze izognemo nepotrebnim zapletom, predvsem izgubidragocenega
¢asa, pa tudi podvajanju preiskav. Za stopenjsko diagnostiko, t.j: za vrstni red
in Stevilo potrebnih preiskav, so pri bolnikih z malignomi v podrogju glave in
vratu odgovorni predvsem specialisti onkologi in kirurgi otorinolaringolo$ke
stroke. Da bi tudi na specialistitnem nivoju ¢imbolj skraj$ali ¢as do zaCetka
zdravljenja, smo se v Sloveniji dogovorili, da bolnike, pri katerih specialist
otorinolaringolog ob pregledu Zze na osnovi same klini¢ne slike utemeljeno
posumi, da gre za malignom v podrodju glave in vratu, neposredno napoti na
Kliniko za otorinolaringologijo in cervikofacialno kirurgijo v Ljubljani. To velja za
vse otorinolaringolodke oddelke v Sloveniji, razen za oddelek v Mariboru.

Vse bolnike, pri katerih smo malignom v podro¢ju glave in vratu histolosko
potrdili ter natanéno ocenili obseg bolezni, pred pricetkom zdravijenja
predstavimo na konziliju, kjer poleg otorinolaringologa ter radioterapevta
sodelujejo pogosto 8e patohistolog, internisticni onkolog, rentgenolog ter
Stevilni drugi. Dobro se namre¢ zavedamo, da je za uspedno zdravljenje raka
v podrodju glave in vratu potrebna timska obravnava, saj dandanes noben
strokovnjak nima ve¢ vsega potrebnega znanja in sposobnosti, da bi sam
zmogel obvladati to zahrbtno bolezen.

Po zaklju¢enem zdravljenju se neredko soodamo tudi z zapleti. Zgodnje
komplikacije so praviloma lazje obvladljive od kasnih, saj smo z bolnikom med
zdravljenjem v stalnem stiku in mu tudi laZze svetujemo, kako tezave premagati.
Teze je bolniku tedaj, ko se pri¢ne polno soocati z dokonénimi posledicami
zdravljenja V tem obdobju mu ob kontrolnih pregledih ustrezno svetujemo ter
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ga hrabrimo, mu omogo&amo nabavo potrebnih zdravil in pripomockov, ga po
moznosti napotimo v specializirana zdravili$¢a in mu tako pomagamo prestati
tiste najtezje trenutke, ko se pocuti osamljenega in drugacnega. Mnogokrat se
bolniki ele po daljfem &asu, ko se resni¢no Cutijo ozdravljene, pritnejo
ponovno normalno vkljudevati v okolje,svojo hudo izkudnjo pa potisnejo v
podzavest.

Poseben problem predstavija kroniéna huda boledina v operiranem oz.
obsevanem podrogju. V mnogih sploénih bolni§nicah Ze delujejo specialisti¢ne
analgetske sluzbe, ki takemu bolniku lahko nudijo strokovno pomoé. NajteZji
problem vsekakor predstavljajo neozdravljeni bolniki, ki potrebujejo stalno
nego in podporno terapijo. Tibolniki so najbolj odvisni od zavzetosti podrocnega
zdravnika, saj potrebujejo predvsem ustrezno simptomatsko zdravljenje in
prijazno besedo.
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EPIDEMIOLOSKE ZNACILNOSTI RAKA GLAVE IN VRATU
V SLOVENIJI

V. Pompe-Kirn

Uvod

Raka glave in vratu, ki bo obravnavan v sklopu 7.onkoloskega vikenda, je bilo
leta 1991 v Sloveniji, vkljuéno s koZnim rakom glave in vratu in z rakom ustnice,
19% vsega raka pri moskih in 9% pri Zenskah (1 ).

V primerjavi z drugimi evropskimi drzavami je raka glave in vratu v Sloveniji pri
moskih tako veliko predvsem na racun pivskih in kadilskih rakov: raka jezika,
ustne votline, Zrelain grla. V Sloveniji smo glede zbolevanjain rasto¢ega trenda
zbolevanja za temi raki pri moskih med prvimi v Evropi. Na lestvici 22 izbranih
evropskih drzav in regij smo bili s podatki za leta 1983-87 po pojavljanju raka
ustne votline in Zrela uvrs€eni na tretje mesto takoj za francoskim okrozjem Bas
Rhin in §vicarskim kantonom Zenevo, pri raku grla pa na deseto mesto (2,3).
V prispevku navajamo incidenco za vse posamezne lokalizacije, razen za
koznega raka. Koznega raka smo obravnavali Ze na 3.onkoloskem vikendu.
Podrobneje pa razélenjujemo trende incidence raka ustne votline, Zrela in grla,
pojav drugih rakov in prezivetje pri bolnikih s temi raki.

Gradivo in metode

Gradivo so objavljeni in neobjavljeni podatki Registra raka za Slovenijo. Zadnji
s0 na voljo za leto 1991 (1).

Posamezne lokalizacije raka opisujemo v skladu s Siframi 8. revizije Mednarodne
klasitikacije bolezni, poSkodb in vzrokov smrti (4). V analizo so zajete vse
histoloske vrste. Zanesljivost podatkov je zadovoljiva: 94% registriranih primerov
je bilo v letih 1961-65 in 99% v letih 1986-90 mikroskopsko potrjenih in le 3%
registriranih samo iz zdravniSkih porodil o vzroku smiti. Uporabljene so
standardne incidencne mere: groba mera je Stevilo novih primerov bolezni na
100.000 oseb, starostno specifiéna mera pove to relativno Stevilo v posamezni
petletni starostni skupini, kumulativna mera do 74.leta starosti pa pove,
kolikSna je verjetnost pri novorojencku, da bo zbolel do vkljuéno 74. leta
starosti. Navedene mere so racunane za eno leto ali pa kot povprecne letne za
petletna obdobja.

S kohortno analizo opazujemo trend starostno specifi¢ne incidence po
posameznih rojstnih kohortah (generacijah, rojenih v razli¢nih ¢asovnih obdobijih),
da bi ugotovili, ali so razli¢ne generacije razli¢no ogrozene.
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Izsledki

Obravnavani raki so tudi v Sloveniji predvsem bolezen moskih. V letih 1971-90
je bila npr. incidenca raka ust in Zrela pri moskih 10 krat vecja kot pri Zenskah,
incidenca raka grla pa 15 krat vecja.

Incidenco rakov glave in vratu lahko spremljamo v Sloveniji od leta 1950, od
priGetka registracije raka v Sloveniji. V letih 1961-65 je znasala pri mogkih groba
incidenca raka ustnice 5,1/100.000, raka jezika 2/100.000, raka ustne votline
1,5/100.000, raka mezo- in hipofarinksa (zrelo) 3/100.000, raka epifarinksa 0,4/
100.000, raka nosu in obnosnih votlin 0,9/100.000 in raka grla 4,3/100.000. V
letih 1986-90 pa so bile pri mosgkih grobe mere: 2,3/100.000 za rak ustnice, 3,9/
100.000 za rak jezika, 5,8/100.000 za rak ustne votline, 12,2/100.000 za rak
Zrela, 0,6/100.000 za rak epifarinksa, 1,1/100.000 za rak nosu in nosne votline
ter 10,0/100.000 za rak grla. Povprecni letni porast grobe incidenéne mere je
bil najbolj strm priraku Zrela, in to predvsem v Sestdesetih in sedemdesetih letih,
v sedemdesetih in v prvi polovici osemdesetih je strmo porasel rak ustne
vatline, v Sestdesetih pa rak gria. Incidenca raka ustnic je upadia.

Glede na starost je bil porast razlicen. Ocenjevali smo ga samo pri odraslih za
leta 1961-90, po petletnih starostnih skupinah, za Sest zaporednih petletnih
obdobij. Incidenca rakov ustne votline in Zrela je naradcala v vseh starostnih
skupinah, vendar pri miajsih hitreje kot pri starej$ih. V vseh starostnih skupinah
so bile mlajée generacije bolj obremenjene kot starejSe. Porast je bil najbolj strm
v starosti 45-59 let. Pri raku ustne votline se je porast umiril v drugim polovici
osemdesetih let, pri raku Zrela pa ne. Tudi incidenca raka grla je naradcala v
vseh starostnih skupinah do 74.leta starosti, vendar manj strmo. Za generacije,
rojene okoli leta 1936 in kasneje, pa lahko re¢emo, da incidenca ni vec
naraséala.

V Zemljevidih incidence raka v Sloveniji 1978-1987 (5) smo objavili zemljevid
pojavljanja raka grla, Zrela in ustne votline skupaj. Kasneje smo si podrobneje
ogledali enako porazdelitev posebej za rak grla in skupaj za rake Zrela in ustne
votline za dalje 20-letno obdobje, 1971-90 (6). Za raka ust in Zrela je bila
incidenca vi§ja od slovenskega povprecja (18/100.000) v vseh vinorodnih
obmodjih Slovenije (v primorskih in obalnih obcinah, v Beli Krajini, na Stajerskem),
poleg tega pa $e v rudarskem obmodju Trbovelj in Hrastnika ter v Idriji. Za rak
grla pa je bila incidenca visja od slovenskega povprecja (9/100.000) v 12
obginah Primorske in Stajerske, ki so bile bolj obremenjene tudi Ze z raki ust in
Zrela, poleg tega pa $e v Mariboru z Radljami in Lenartom ter v Celju, Litiji in
Tolminu.

Bolnike z raki glave in vratu diagnosticirajo po vseh bolnidnicah Slovenije. V
letih 1988-91 so v lokaliziranem stadiju odkrili le 21% raka jezika, 27% raka
ustne votline, 15% raka mezofarinksa in 8% raka hipofarinksa. V zgodnejsi fazi
bolezni so odkrili rak grla: v 82% rak glasik in v 28% rak v ostalih delih grla.
Najve¢ primerov raka ustne votline in Zrela je bilo odkritih z ze prizadetimi
regionalnimi bezgavkami: 51-76% pri raku ustne votline in Zrela.

13



Za bolnike, ki zbole za pivskimi raki, je znadilen tudi pogost pojav drugih
primarnih rakov, za katere so ugotovljeni podobni nevarnostni in zagditni
dejavniki. Tako smo v analizi pojava drugih primarnih rakov po prvem raku v
ustni votlini in Zrelu skupaj s Skoti in deZelo New South Wales v Avstraliji
ugotovili, da je pribolnikih, kiso zboleli za rakom ustne votline ali Zrela tveganje,
da zbole 8e za drugim primarnim rakom, zelo veliko (7). V Sloveniji je bilo to
tveganje pri bolnikih trikrat vedje kot tveganje v zdravi populaciji, za tiste pa, ki
so zboleli pred 50.letom starosti, je bilo tveganje celo sedemkrat veéje. 15%tch
drugih primarnih rakov se je pojavilo v ustni votlini in 60% v zgornjem delu
prebavil in dihal. Relativno tveganje je bilo najvedje za raka ustne votline in
poZiralnika, okoli 10 kratno, za rak grla in pljué pa 2-4 kratno.

Podatki o prezivetju bolnikov z raki ustne votline, zrela in grla bodo objavljeni
vletu 1995 v posebni knjigi: Trendi prezivetja rakavih bolnikov v Sloveniji 1963-
90. Ugodni so le za bolnike z rakom grla (petletno prezivetje za leta 1983-87 je
znadalo 42%), za bolnike z rakom ustne votline in jezika je znasalo 20%, za tiste
z rakom Zrela pa 13%.

Razprava

V 8loveniji incidenca vseh rakov, za katere je dokazana vzroéna zveza s
pretiranim pitiem alkoholnih pijag, $e vedno naragéa. Naga analiza je pokazala,
da med njimi najbolj strmo nara$ca incidenca rakov 2rela in ustne votline, za
katere je dokazan izredno velik sinergistic¢ni ucinek kajenja in prekomernega
pitja. Ob visokih odmerkih enega in drugega dejavnika se relativno tveganje
poveca vec kot 100 krat (8). Hrana, bogata z rumenozeleno zelenjavo, se je v
vec epidemiolo$kih Studijah izkazala kot za&citna ( 9 ).

Kot nam je znano iz ankete javnega mnenja leta 1990, je v Sloveniji $e vedno
najbolj razsirjena alkoholna pijaca vino ( 10). Kot navaja Primic-Zakljeva, jebilo
med anketiranimi 16,4% rednih pivcev vina in 64,4% ob&asnih. Rednih dnevnih
pivcev je bilo najve¢ med nizje izobraZenimi, §e posebej med kmeti in delavci
in med tistimi iz vaskih krajevnih skupnosti. Vinorodna obmocdja so v Sloveniji
tudi najbolj prizadeta s pivskimi raki. Dodaten vpliv kajenja, ki ima vegji vpliv na
zbolevanje za rakom grla, je oéitno vedji vindustrijskih srediséih, kot sta Maribor
in Celie. V rudarskih revirjih Trbovelj, Hrastnika in Idrije vpliva na visoko
zbolevnost verjetno tudibiolo$ko nepolnovredna prehrana. Na rastoéo incidenco
pivskih in kadilskih rakov s podrogja glave in vratu smo opozorili Ze leta 1992
v Zdravstvenem vestniku (11). Prav tako smo opozorili na visok deleZ
napredovalih stadijev, zlasti rakov ustne votline in Zrela. Podatki o stadijih, ki
smo jih v navedenem Clanku objavili za leta 1977-86, so se v zadnjem
Stiriletnem obdobju malenkostno izbolj$ali (za 2 - 7%). V tem prispevku pa smo
hoteli 8e posebej opozoriti na 3 do 7 krat vedje tveganije pri bolnikih z rakom
ustne votline in Zrela, da zbole Se za drugim primarnim rakom v podrodju
zgornjih prebavil in dihal, kot tudi na to, da se ¢as petletnega preZivetja pri njih
ne podaljSuje.

14



Za najvedji odstotek rakov glave in vratu so dejavniki tveganja znani: pretirano
pitje katerekoli alkcholne pijace, kajenje in biolodko nepolnovredna prehrana.
Ker so ti dejavniki znani, je primarna preventiva mozna, ¢eprav je ob tezkem
gospodarskem poloZaju in visokem odstotku brezposelnosti tezko izvedljiva.
Zgodnje odkrivanje, sekundarna preventiva je prav tako mozna, saj je rizicna
skupina potencialnih bolnikov dobro znana. Primarnain sekundarna preventiva
je v rokah zdravnikov in zobozdravnikov v osnovnem zdravstvu.
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BOLNIK Z RAKOM V PODROCJU GLAVE IN VRATU V
AMBULANTI SPLOSNE MEDICINE

J. Smid

Kljuc¢ne besede

Karcinomi ORL podrocja, odkrivanje, preventiva, nadzor, paliativhi ukrepi.

Izviecek

Odkrivanje karcinomov glave in vratu (ORL podrocja) in prepreCevanje le-teh
(preventiva) sta poglavitni nalogi zdravnika splo$ne in druzinske medicine ter
medicine dela. Pri zdravljenju ni pri¢akovati bistvenega napredka, saj dosega
zadovoljivo raven. Pri odkrivanju ORL karcinomov je potrebno skrbno iskati
rizi€ne bolnike, pri klini€nem pregledu pa uvajati v ambulantno delo tudi zadnjo
rinoskopijo in posredno laringoskopijo ter iskati prekanceroze in suspekten
epitel ORL podrogja. Pri kroniénem karcinomskem bolniku, kjer vectirno
vzro&no zdravljenje ni ve€ uspesno, pricnemo z laj$alnimi, paliativnimi ukrepi.

Uvod

|1z literature je znano, da se je Stevilo rakavih obolenj ORL podrocja v Sloveniji
in v Evropi v zadnjih 30 letih podvojilo. Rak ORL podroéja je rak starejsih ljudi,
ki ga pogosto ugotovimo Sele v napredovali fazi, ko je indicirano le e paliativno
zdravijenje. Najvec bolnikov je mo8kega spola, v starosti med 55. in '70. leti.
Znani so tudi rizi¢ni faktotji; med njimi sta na prvem mestu kajenje in uzivanje
alkoholnih pijag. Pretirano uzivanje alkohola, skupaj s kajenjem Se bolj poveca
tveganje. Profesionalna izpostavljenost prahu in dimu v industriji ter izparinam
ali hlapom v metalurgiji in gradbeni$tvu je redkejsi, vendar pa ne nepomemben
dejavnik tveganja. Diagnostika ORL karcinomov je v praksi razmeroma pozna,
saj preteCe po prvih znamenjih bolezni do njene potrditve ve¢ kot 6 - 12
mesecev; zato je tudi odstotek 5-letnega prezivetja majhen. Ce izhajamo iz
omenjenih ugotovitev, je jasno, da se edino s preventivo in zgodnjim odkrivanjem
raka ORL podrodja da napraviti kaj veé in da je naloga splo$nega zdravnika, da
odkriva obolenje v tistem razvojnem stadiju, ko je e mogoCe upati na
ozdravitev oziroma na zadovoljiv uspeh zdravljenja, ter da ljudem predodi
veliko nevarnost kajenja in éezmernega pitja alkoholnih, zlasti zganih pijag.

Odkrivanje in prepredevanje

Zgodnje odkrivanje in prepre€evanje raka ORL podrodja sta torej pomembni
nalogi splodnega zdravnika, druzinskega zdravnika in zdravnika medicine
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dela. Temeljit klinicen ORZ pregled, ki naj vkljucuje tudi orientacijsko zadnjo
rinoskopijo in posredno laringoskopijo, naj bi sistematsko opravijali pti rizi€nih
skupinah vsake dve do tri leta ali ob priliki nakljuénega obiska v ambulanti.
Simptomi, kot so disfonija, disfagija, epistakse, intermitentna enocstranska
otalgija, suborbitalna bolecina ali povedane lokoregionalne bezgavke, so
znaki, ki terjajo natanéen pregled in takoj$njo napotitev k specialistu. Prav tako
je potrebno vsako sumljivo spremembo na sluznici ORL podro¢ja skrbno oceniti
in poslati v specialisti¢cno obravnavno.

Obravnava in nadzor bolnika po zdravljenju v bolni$nici

Bolnika, ki je po konéanem ustreznem spacialistichem zdravijenju v bolnignici
poslan domov, sprejme v nadaljnjo oskrbo splo$ni oziroma druzinski zdravnik.
Ta na podlagi specialistove dokumentacije in klinicnega pregleda zacrta potek
nadaljnjega zdravljenja. Njegova prva naloga je iskanje morebitnega
lokoregionalnega recidiva ali metastaz in ugotavljanje komplikacij zaradi
zdravljenja. Naj$tevilnejge so komplikacije po radioterapiji. To so spremembe
pigmentacije koze, izguba las in dlak in skleroza podkoznega tkiva, ki jih
tretiramo z ustreznimi za&ditnimi kremami. Bolniku odsvetujemo soncenje,
brivske vodice in alkalno milo; predlagamo mu britje z elektri¢nim brivnikom.
Zaradi obsevanja zobovija in Zlez slinavk se kmalu pojavi hiposalivacija; slina
postane kisla in gosta, ni ve¢ baktericidna ter izgubi fermentacijsko aktivnost.
Zobje se kmalu obarvajo érnorjavo, priéne se lusciti sklenina, pojavlja se
pospe$ena gniloba zobnega vratu in pretirana abrazija griznih ploskev. Cim
prej uvedemo jemanje preparatov Na-fluorida v obliki zelejev, izpiranje zob z
raztopinami, ki vsebujejo Na-fluorid, ter strogo ustno higieno. Zobna gniloba se
po obsevanju razvije povpreéno v 3 do 6 mesecih. Po obsevanju nazofarinksa
se pogosto pojavi tudi kr& Zvekalnih misic. Posebna komplikacija obsevanja je
Se radionekroza spodnje &eljusti, ki se kaze z razgaljenjem sluznice. Majave
zobe in apikalna zari$¢a odstranimo, v prehrani pa odsvetujemo slascice in
sokove. Do izdelave zobnih protez je potrebno poc¢akati vsaj eno leto, ko se v
glavnem kondajo procesi reparacije dlesni. Ob&asno se zaradi tubotimpanicnega
katarja pojavijo tudi hipakuza ali kohlearne lezije po obsevanju. Redka, a
nevarna komplikacija po obsevanju je e edem larinksa, ki povzroca glasovne
ali celo dihalne motnje. Terapevtsko prihaja v postev dajanje velikih doz
kortikosteroidov in antibiotikov, v teZjih primerih pacelo traheotomija. Bolnik naj
se izogiba drazed¢im dejavnikom v okolju. Opisane so tudi nekroze hrustanca
epiglotisa in poobsevalni ezofagitis. Zaradi omenjenih komplikacij bolniki
pogosto potrebujejo tekoco ali kagasto hrano, pred obrokom jim damo lidokain
gel. Zaradi hiposalivacije in kseroze predpisujemo preparate za uravnavanje
slinjenja in nadomestke sline.

Paliativni ukrepi

Paliativno, blaZilno zdravljenje je pri kroniénem rakavem bolniku v konéni,
“terminalni” fazi bolezni nehvaleZna, a &astna naloga sploSnega oziroma
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druzinskega zdravnika; usmerjenc naj bo v lajanje bolecine in v ohranjanje
“kakovosti Zivljenja”, brez vecjih posegov, ki bi povzrogali invalidnost. Oskrba
bolnika na domu je $e vedno najboljsa reditev, dobro pa bi bilo, Ce bi obstajale
tudi posebne specializirane bolnidni¢ne enote za paliativno zdravljenje. Ob
“koncu Zivljenja” priblizno 70 % rakavih bolnikov trpi fizi€no bolecino, strah in
depresija pa pojadujeta fizi€no bolefino v zaaranem krogu. Tako lahko
govorimo o “totalni” boleédiniin o krizi bolnika, kije hkratikompleksna, psiholoska,
socialna in duhovna. Bolnik izgublja svojo poklicno in socialno vlogo, naraséa
brezbriznost, upanje upada, njegov telesni “image” je preoblikovan. Konkretni
paliativni ukrepi so torej: v prvi vrsti lajSanje boleCine z analgetiki 1., 1. oziroma
HI. reda, pri hujSih nevralgijah in pleksalgijah pa blokade ZzivEnih spletov in
transkutana nevrostimulacija. Za zmanj$anje edema pri kompresijskih procesih
uspesdno uporabljamo glukokortikosteroide v visokih dozah. Trankvilizante,
antidepresivne, antikonvulzivne in miorelaksantne preparate predpisujemo po
potrebi, to je, po oceni njihovega ucinka.

Paliativno zdravljenje bolnika v zakljuénem obdobju Zivijenja je izredno vazen
del dejavnosti sploSnega zdravnika. Paliativna medicina ni obup in malodusnost,
ni malosrénost, ampak vse tisto, kar lahko zdravnik svojemu pacientu $e nudi
pred blizajo¢o se smrtjo.
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DIAGNOSTICNE PREISKAVE IN POSEGI PRI TUMORJIH
NA PODROCJU USES, NOSU, ZRELA, GRLA, OBRAZA IN
VRATU

B. Lavrencak

Uvod

Onkologki bolnik z boleznijo na podrodju uses, nosu, Zrela, grla, obrazain vratu
(ORL podrogje) opravi najpogosteje prvi pregled v ambulanti sploShe medicine
zaradi bolj ali manj izraZzenih bolezenskih znamenj obolelega organa. Bolezen
navadno prepoznamo z otorinolaringoloSkim pregledom, ki je za strokovnjaka
rutinska preiskava. Neve&éega zdravnika, ki po bolezenskih znamenijih ne
prepozna bolezni niti ne posumi vanjo, pa lahko napacna presoja zavede, da
bolnika neustrezno zdravi. Ko je bolezen prepoznana, pricnemo s strokovno
timsko obravnavo bolnika, opredelimo vrsto in raz8irjenost tumorja in pricnemo
ustrezno zdraviti.

Anamneza je zacetek zdravnikovega diagnostiénega dela (1). Bolnika na
zacetku pregleda vprasamo po tezavah, zaradi katerih i8¢e zdravnikovo
pomo¢. Pregled nadaljujemo s socialno in druzinsko anamnezo. Bolnika
povprasamo o morebitnih zlocestih obolenjih v krvnem sorodstvu. Pri splosni
anamnezinas zanimajo kroni¢ne bolezni, ki lahko pomembno vplivajo na potek
in na¢rtovanje zdravljenja. Pri otorinolaringoloSki anamnezi so vprasanja bolj
ciljana.

Bolnika, ki tozi o tezavah v uSesih, bomo vpra$ali, ali ima bolecine, kakéne
narave so, ali so trajne ali obgasne, kje jih uti. VpraSali ga bomo po izcedku
iz sluhovoda, kako dolgo traja in kakSen je, ter o tem ali spremlja izcedek tudi
izguba sluha in vrtoglavica z bruhanjem ali slabostjo.

Pri bolniku, ki pride zaradi teZzav v nosu, bomo pozvedeli, ali teZko diha skozi
nos, koliko ¢asa, ali so teZave obcasne ali trajne. Vpra8ali ga bomo po izcedku
" iz ene ali obeh nosnic in kak$en je: gnojen, krvav, sluzav. Vprasajmo, aliima
bolecdine, teZzave z govorom, poZiranjem, s sluhom in vohom.

Pritumorijih ustne votline, zrela in grla nas zanima, ¢e bolnik kadi, pije alkoholne
pijace, predvsem zgane, kaj je po poklicu. Ima boleéine, tezave s poziranjem,
je hripav, koliko izpljuje, kakSen je izpljunek: krvav, gnojen ali morda zaudarja.
Vpra$ajmo tudi, kako je z dihanjem in ali je na vratu opazil kakdno oteklino.

Nadaljujemo z otorinolaringolo$kim pregledom, ki obsega: pregled uses,
nosnega preddvora in nosne votline, ustne votline in srednjega dela Zrela, grla,
skupaj s spodnjim Zrelom, in nosnega Zrela. Pregled konamo z otipanjem
vratu. Ko prepoznamo bolezenska znamenja, na¢rtujemo nadaljnje preiskave.
Diagnozo tumorja lahko potrdi le patolog ali citolog. Zato moramo &im hitreje
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odvzeti material za preiskavo. Obi¢ajno nimamo tezav pri biopsijah na podrocju
zunanjega sluhovoda, srednjega udesa, nosne votline, ustne votline in ustnega
Zrela. Za natanénejS$o zamejitev tumorja in zaradi potrebe odvzema materiala
za histolosko preiskavo iz obnosnih votlin, nosnega zrela, spodnjega Zrela in
grla pa so potrebne $e te preiskave: endoskopija nosne votline s sinusoskopijo
in epifaringoskopijo, direktoskopija in laringomikroskopija. Neposredni pregled
zrelain grla opravimo praviloma v sploéni anesteziji, kar nam omogoci temeljito
iztipanje tumorja in njegove okolice. Pri istem pregledu otipamo tudi vrat. Po
vsem tem razvrstimo tumor po TNM sistemu.

Tako opravljen pregled pa vselej ne zado3¢a za oceno raz8irjenosti tumorja in
za opredelitev o njegovi operabilnosti. Za take primere so nam na voljo Stevilne
druge preiskave. Prihajamo v obdobje skokovitega razvoja racunalnistva, ki
omogoca prehod od konvencionalne projekcijske radiografije h kvantificirani
digitalni sliki (2). Konvencionalna preiskava ostaja tako le zaCetna, diagnosti¢na.
Za natanéno razvrstitev tumorja po TNM sistemu vse pogosteje uporabljamo
te preiskave:

raéunalnigko tomografijo (CT) , ki pokaZe dobro lego, velikost, raz$irjenost
tumorja v okolna tkiva, predvsem pa kostno destrukcijo. Uporaba kontrastnega
sredstva tumor $e jasneje zameji. To preiskavo najpogosteje uporabljamo pri
oceni sprememb kostnih struktur (3).

magnetno resonanco (MR), ki dobro pokaZe mehke dele, brez ionizirajocega
zaréenja. Visoka mehkotkivna kontrastna locljivost je bolj8a kot pri CT. Pri vrsti
bolezenskih stanj mehkotkivnih struktur zagotavlja ob visoki ob&utljivosti, kot jo
imajo nekatere radionuklidne preiskave, $e visoko specifi¢nost. Pri slikanju z
MR ni artefaktov, ki jih sicer pri CT povzroca gosta kostnina ali zobne zalivke
(4). Pomanjkljivost MR je slabsi prikaz infiltracije v kosti, zato preiskavo
dopolnimo s CT. Obe preiskavi lahko napravimo v poljubnih plasteh, ki jih med
seboj poljubno sestavljamo in dobimo tako zadovoljiv prostorski prikaz tumorja
(5).

Ultrazvoénadiagnostika (UZ) je prikaz preiskovanega podrocja z ultrazvokom.
V primerjavi s prej opisanima preiskavama je cenejSa in jo lahko veckrat
ponovimo, brez nevarnosti, ki jih ima sevanje. Vedno pogosteje jo uporabljamo
pri preiskavah oteklin na vratu in ustnem dnu. Dopolnjena s tanko igelno
aspiracijsko biopsijo (FNAC) lahko nadomesti prej$nji preiskavi in v rokah
izkuenega preiskovalca zmanj$a Stevilo napacno po TNM razvrécenih bolnikov
(6,7). Dobro sluzi tudi pri UZ konirolah bezgavk na vratu po zdravljenju s
kemoterapevtiki in obsevanju. Z uporabo endoskopskih sond lahko prikazemo
tudi globlje lezeCe spremembe v spodnjem Zrelu in medpljucju. Z UZ lahko
ocenimo tudi invazijo tumorja v arterialne stene.

Angiografija in digitalna subtrakcijska angiografija prikaZeta Zilne tumorje.
Scintigrafija sluzi za ugotavljanje narave otekline in morebitne razsirjenosti
zasevkov. Obe sta le dopolnilo CT preiskavi.

Po opraviljenih preiskavah bolnika skupaj pregledata otorinolaringolog in
onkolog, ki se na podiagi predloZene dokumentacije odlodita za najbolj ustrezno
obliko zdravljenja.
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POMEN CITOLOGIJE V DIAGNOSTIKI TUMORJEV GLAVE
IN VRATU

L. Ruparcic-Oblak

V sodobni diagnostiki je citologija, tako aspiracijska biopsija kakor tudi
eksfoliativna citologija, metoda izbora. Zaradi mnogih prednosti (ambulantni
poseg, neinvazivna metoda, hitra diagnoza, visoka stopnja zanesljivosti, nizka
cena itd.) jo v predoperativni diagnostiki izvajamo rutinsko. Uporabimo jo tudi
v primerih, ko kirurske biopsije ni mogode izvesti zaradi slabega bolnikovega
stanja, pri ze zdravljenih bolnikih, kjer sumimo na ponovitev bolezni, ali pri
bolnikih, pri katerih zaradi narave procesa kirurski poseg ni priporodljiv (npr. pri
anaplasti¢nemu karcinomu $¢itnice).

Ker so tumorji v podrogju glave in vratu histogenetsko izredno razliéni, sta od
hitrosti njihove prepoznave in analize vzroka njihove pojavnosti v veliki meri
odvisni u€inkovitost zdravljenja in prognoza obolenja.

Uvod

Patologki procesiso v podrodju glave in vratu $tevilni, etiopatogenetsko razliéni
in makroskopsko podobni. Pojavijajo se kot otekline (tumorji) ali razjede na
sluznicah in koZi. Najpogosteje jih najdemo v vratnih bezgavkah, ustni votlini,
8¢itnici, Zlezah slinavkah, koZi, zgornjih dihalih, redkeje v kasteh, ocesni votlini
in drugod. Za opredelitev teh procesov imamo poleg anamneze in klinisnega
pregleda na voljo razli¢ne diagnostiéne postopke (laboratorijske teste,
scintigrafijo, ultrazvok - UZ, rentgen, aspiracijsko in kirursko biopsijo). Med
najbolj zanesljive preglede Stejemo mikroskopsko preiskavo tkiva oziroma
celitnega vzorca. Celi¢ni vzorec dobimo iz tumorja z aspiracijsko biopsijo s
tanko iglo (AB), iz razjedene povrsine tumorja pa lahko tudi s skarifikatom.
Tkivni vzorec dobimo s kirur§ko biopsijo. Za razliko od kirur§ke biopsije je AB
hiter, enostaven innenevaren poseg, ki ga opravimo ambulantno, brez anestezije
{leizjemoma npr. pribolegih tumorjih v ustni votlini uporabimo lokalni anestetik).
Poseg lahko ponovimo. Za ugotovitev razéirjenosti bolezni izvedemo AB iz ved
razlinih mest telesa. Globlje leZede, slabo tipne ali kostne lezije punktiramo
pod rentgensko ali ultrazvo¢no kontrolo.

Komplikacije so izredno redke, zaznamo jih kot krvavitve na vbodnem mestu
ali v punktiranem organu; opisana so tudi vnetja ter prodor z iglo v sapnik in
pnevmotoraks. Stevilo vse teh komplikacij pa je v primerjavi s &tevilom
opravljenih AB izredno majhno. Prakti¢no lahko AB izvajamo na vseh organih,
nekatetri avtorji odsvetujejo le AB pigmentiranih lezij in previdno uporabo AB pri
bolnikih s hemoragko diatezo. Pri AB dobljeni material razmazemo na stekelca,
del teh posusimo na zraku, druge pa takoj fiksiramo v fiksativu. S hitro metodo
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barvanjains pregledom pod svetlobnim mikroskopom takoj ugotovimo primernost
materiala za preiskavo. Del vzorca lahko porabimo tudi za mikrobioloske,
imunocitokemi¢ne in elektronsko mikroskopske preiskave ter meritve DNA.

Citopatologka preiskava temelji na opazovanju celiéne sestave in morfologije
ter na strukturnem medsebojnem odnosu celic. S pomodjo ABin citomorfologije
lo¢imo benigne procese (kongenitaine lezije, vnetja, degenerativne procese
itd.), lo&imo benigne tumorje od malignih, maligne opredelimo v epitelijske in
neepitelijske (karcinom, sarkom, limfom, maligni melanom) in nekatere od teh
e nadalje klasificiramo. Prav tako, eprav ne v vseh primerih, ugotovimo, ali
gre za primarni tumor ali za zasevek, za ostanek, ponovitev ali razsiritev
bolezni, in ne nazadnje lahko ocenjujemo ucinek zdravljenja. V¢asih smo pri
diagnosticiranju nemogni in lahko le posumimo na doloceno obolenje, v
nekaterih primerih pa diagnoza ni mozna. Odstotek pravilno pozitivnih in
negativnih diagnoz ter suspektnih, neopredeljenih in neuspelih AB je razlicen.
Odvisen je od vrste tumorja, od njegove diferenciacije in pogostnosti, od
primernosti in zadostnosti vzorca, od vpliva zdravljenja ter od izkusenosti in
znanja citologa. Ker interpretacija vzorcev v dolo¢enih primerih predstavija
problem, je pri kliniénem sumu na malignom in prinegativnem citoloskem izvidu
nujno potrebno AB ponoviti ali razjasniti sum s kirursko biopsijo. Zaradi vseh
nastetih vzrokov je pri doloéenih tumorjih diagnosti¢na zanesljivost izredno
velika (n.pr. pri plog&atoceliénih karcinomih vec kot 90 %, po nekaterih avtorjih
celo do 100 %), pri drugih vrstah tumorjev pa manj$a (kostni tumorji, tumorii
mehkih tkiv in e drugi). Zelo tezko je oceniti zanesljivost citodiagnostike pri
tumorjih z nizko incidenco.

Pogostnost pojavljanja tumotjev glave in vratu je razli¢na. Najpogostejsi so v
teh organih:

Bezgavke

so najpogostej$a lokalizacija patoloskih procesov. Povecanje bezgavk
povzrodajo vnetja, primami tumorji in zasevki, bodisi iz primamih tumorjev
glave in vratu ali iz oddaljenih organov. Vnetje je najpogoste;jsi vzrok povedanih
bezgavk. Te so lahko na otip &vrste in vzbujajo sum na malignom. Praviloma
velja, da je vsako povedanje bezgavke v vratnem in supraklavikularnem
podorgju, ki se po zdravljenju ne zmanjéa, indikacija za AB. Povzroditelji (virusi,
bakterije, tuberkuloza, toksoplazmoza itd.) v prizadeti bezgavki obi¢ajno ne
“naredijo” znadiine morfologke slike, vendar jih lahko lo¢imo od zasevkov. Teze
je nekatere reaktivne limfadenitise lo¢iti od primarnih tumorjev bezgavke. Tako
moramo n. pr. paziti, da ne zamenjamo reaktivnega limfadenitisa pri
toksoplazmozi z malignim ne-Hodgkinovim limfomom.

Primarni tumorji bezgavk so Hodgkinova bolezen in ne-Hodgkinovi (NHL)
limfomi. Brez znadilnih Reed-Sternbergovih velikank Hodgkinove bolezni v
vzorcih AB ni mogo&e diferencirati. Njihovo $tevilo je v razli¢nih tipih te bolezni
(limfocitna predominanca, mesano celiéni tip, nodularna skleroza in limfocitna
deplecija) razligno. Pri obliki nodulame skleroze véasih zaradi prisotnega
obilnega veziva teZe dobimo zadovoljive vzorce. Citodiagnostika NHL je
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tezavna in zahteva izku$enega citologa ter pogoie za izvedbo citokemi¢nih in
imunoloskih preiskav. Po Kielski klasifikaciji so ti imfomi razvr§&eni v NHL celic
Bin T. Obe skupini pa se po stopnji malignosti delita v limfome nizke in visoke
stopnje malignosti. V celi¢nih vzorcih ni mogode doloéiti, ali gre za nodularmo
alidifuzno obliko, lahko pa po znadilnivrstiin zastopanosti celic limforetikularnega
sistema spoznamo vrsto limfoma. Pomembno je tudi to, da lahko s to metodo
ugotavljamo ponovitev bolezni oziroma se odlo¢amo, katera bezgavka bi bila
najprimernej$a za histolosko klasifikacijo bolezni. Pomembna je tudi pri bolnikih,
pti katerih ni mozen kirurski poseg, potrebna pa je klasifikacija NHL za
usmeritev zdravljenja.

Metastati¢ni tumorji po nekaterih avtorjih predstavijajo dve tretjini vseh aspiratov
v bezgavki. Najpogosteje zasevata ploscatoceliéni in adenokarcinom.
Ploscatocelicni karcinom ustne votline, Zrela, grla in koZe pogosteje zaseva v
vratne, plogéatoceli¢ni karcinom plju¢ in Zenskih genitalov pa v supraklavikularne
bezgavke. Ta karcinom pogosto povzroa nekroze, vendar pa vzorci AB
obi¢ajno vsebujejo dovolj znagilnih skvamoznih celic za postavitev diagnoze.
Pridobro diferenciranih karcinomih te vrste, z obilico zrelih keratocitov v vzorcu,
je v diferencialni diagnozi predvsem pri miaj$ih bolnikih treba misliti tudi na
branhiogeno cisto. Pazljivost je na mestu tudi pri inkluzijski epidermalni cisti.
Obojestransko poveéane bezgavke véasih povzroda nazofaringealni karcinom
(Schmincke-jev tumor ali tudi limfoepiteliom). Ta zaseva zelo zgodaj, ko je
sorazmerno $e majhen in gaje teze odkriti. V celi¢énem vzorcu ga spoznamo ali
vsaj pomislimo nanj, ko opazimo gosto zbite skupine nediferenciranih celic, s
piclo citoplazmo in obilo limfocitov.

Adenokarcinom zaseva v bezgavke iz Stevilnih organov. Obigajno na osnovi
morfologije celic v metastazi ne moremo sklepati na njegov primarni izvor, s
tumorskimi oznadevalci pa za sedaj lahko doka¥emo le izvor iz &éitnice in
prostate. V vratne bezgavke pogosteje zaseva adenokarcinom iz &éitnice, Zlez
slinavk in koznih Zlez. Kadar dobimo vzorec adenokarcinoma v
submandibularnem podrogju, ne moremo na osnovi AB ugotoviti, ali gre za
primarni adenokarcinom salivarne Zleze ali za zasevek v bezgavki, kadar jeta
popolnoma preragcena s tumorskimi celicami. V supraklavikularne bezgavke
pogosto zasevajo adenokarcinomi plju¢, dojke, Zelodca, jajénika in prostate,
redkeje drugi organi. Zasevki drobnoceli¢nega anaplastiénega karcinoma pljué
v€asih predstavljajo diagnostini problem. Drobne, okrogle celice, skoraj brez
citoplazme, so v€asih podobne limfomu, zato so tumorski oznadevalci tu v
veliko pomog.

Maligni melanom je v klasi¢ni obliki lahko prepoznati. Vzorci so celularni, celice
in jedra kaZejo pleomorfizem. Kadar v citoplazmi dobimo $e pigment, je
citoloska diagnoza lahka. Znano pa je, da ta tumor rad posnema sliko slabo
diferenciranega karcinoma ali limfoma in ¢e nimamo podatkov o primarnem
tumorju, so potrebne za razjasnitev dodatne preiskave (citokemijske, imunologke
ali celo EM).

Diagnosti¢na zanesljivost metastatskih procesov je velika, tudi do 97 %,
napacno negativne diagnoze so mozZne v primerih mikrometastaz.
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Ustna votlina

je mesto Stevilnih patoloskih procesov, predvsem vnetne narave. Za citopatologa
so pomembne predvsem zato, ker posnemajo prekanceroze. “Bele lezije”
(levkoplakije) povzroc¢ajo najrazliénejsi faktorji, od mehanskih poskodb do
kemiénih snovi. V celiéni sliki keratoz je vidna proliferacija epitela, celice so po
obliki in velikosti razliéne, veliko je lusk in tudi neporoZenevajocih celic. Kadar
S0V razmazu prisotne take celice, je potrebno opraviti biopsijo. Za diagnostiko
plitkih lezij na ustnisluznici AB ni primerna, tu je primeren odvzem s skarifikatom,
obigajno pa se v detekciji teh lezij citoloSke preiskave pri nas bolj malo
uporabljajo.

Od benignih lezij v ustni votlini najdemo periferni gigantocelularni granulom, ki
je tipiéna reakcija na poskodbo, v morfoloki sliki pa najdemo Stevilne vecjedme
celice velikanke, proliferacijo endotelnih celic, lahko tudi histiocite, epitelijske
celice in vnetnice.

Ameloblastom je prav tako benigen tumor. Je agresiven in ga tezko spoznamo.
Celice so nekoliko podobne cilindrié¢nim celicam dihalnih potov, le da nimajo cilij
interminalne plog¢e. V ustni votlini so prisotne tudi $tevilne male Zleze slinavke,
v njih vznikajo benigni in maligni tumorii, ki so znadilni za velike Zleze slinavke
(pleomorfni adenom, monomorfni adenomi in karcinomi vseh vrst).

Maligni tumorji v ustni votlini so epitelijski in neepitelijski. Najvecji delez
malignih tumorjev predstavlja plod&atocelicni karcinom, ki vznikne kjerkoli na
sluznici. Kadar je dobro diferenciran, ga je le na osnovi celiénega vzorca tezko
loéiti od normalne sluznice oziroma od keratotic¢nih sprememb. Dobro diferenciran
je obigajno na ustnici. V zgodniji fazi je prekrit z debelo keratinsko plastjo. V tej
fazi ga na osnovi morfoloske preiskave ni mogoce spoznati, v fazi razjede pa
je diagnoza neproblematicna.

Povedane tonzile so lahko primarno mesto malignega limfoma. AB tonzile ni
nikakréen problem, diferenciramo pa limfom po enakih kriterijih kot v bezgavki.
V ustni votlini dobimo tumorje tudi iz ostalih tkiv, v njene organe pa zasevajo tudi
tumorii iz oddaljenih organov.

Citologka preiskava v ustni votlini je pomembnatudi v diagnosticiranju recidivov,
ker je s ponovno kirurgko biopsijo tezko posegati v fibrozirana podrocja. Iglo je
laze usmetjati v razliéna podrodja, in ¢e ne dobimo ustreznega vzorca, AB brez
gkode ponovimo. Interpretacija celic iz obsevanih podrocij je najtezja, ker so
tudi normalne celice poSkodovane.

S¢itnica
je mesto Stevilnih bolezni, ki povzro¢ajo njeno povecanje.

Povedanije je lahko difuzno ali solitarno. Difuzno povecanje se obicajno pojavi
pri vnetjih ali funkcionalnih motnjah, solitarni nodusi pa so lahko gol8e in
neoplazme. Tumorji so obi¢ajno prisotni v solitarnih, povecini hladnih nodusih.
Akutno in subakutno vnetje v §&itnici se izrazata z boledino in ne vzbujata suma
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na maligno obolenje, kroni¢ni tiroiditis tipa Hashimoto pa je lahko kliniéno
sumljiv, ker je 8€itnica prinjem ¢vrstain nebole¢a. Hashimoto lahko prepoznamo
v vzorcu AB, vedeti pa moramo, da lahko v njem vznikne tudi maligni limfom.
Nenadno povecanje, obicajno enostransko, je pri tej bolezni vedno sumljiv
znak. Neneoplastiéne gol$e predstavljajo v AB heterogeno celi¢no populacijo,
obiCajno s precej koloida, degenerativne celi¢ne spremembe in dokajunimorfen
tip tirocitov. Vedina avtorjev je danes mnenja, da je z AB skoraj nemogoce loditi
folikularno neoplazmo od dobro diferenciranega folikularnega karcinoma,
véasih pa tudi od neneoplasti¢ne golSe. Enak problem predstavija tumor iz
Harthlovih celic. Vsaka &Citnicna neoplazma, z izjemo anaplastiénega in
medularnega karcinoma, lahko cisti¢no degenerira. V vzorcu najdemo §tevilne
siderofage in histiocitom podobne degenetirane tirocite. Ce v sedimentu niso
prisotne druge celice, je lahko nevarno oceniti proces kot benigen. Praviloma
svetujejo, naj bi cisti¢no lezijo izpraznili do konca in nato po moZznosti ponovili
AB iz te lezije. V cisti¢nih podrocjih se lahko skriva papilarni karcinom, vendar
pa v vecini primerov dobimo ciste v navadni gol$i. Pri cisti¢nih lezijah je treba
misliti tudi na ostanek tiroglosalnega duktusa, zlasti e je lezija locirana v
medialni liniji na vratu.

Karcinomi &¢itnice so morfolosko in biolosko razli¢ni. Folikularni in papilarni
karcinom vznikata iz folikularnega epitela, medularni iz parafolikularnih C celic,
anaplasticni pa iz vseh treh oblik diferenciranega karcinoma. Zanesljivost
prepoznavanja karcinomov je v vzorcih AB dokaj velika (preko 90 %), ¢e
izvzamemo primere dobro diferenciranega folikularnega karcinoma, ki
predstavlja diferencialno diagnosti¢en problem s folikularno neoplazmo ter
primere vretenastoceli€énega medularnega karcinoma, ki ga lahko zamenjamo
za tumor mehkih tkiv ali pa pleomorfni tip iste vrste karcinoma za anaplasti¢ni
karcinom. Ker je prognoza anaplasti¢nega karcinoma izredno slaba, je nujno,
da ga hitro prepoznamo in zaénemo zdraviti. Tu primarno ni indicirana kirurska
biopsija, ampak AB, ker te bolnike najprej zdravimo s kemoterapevtiki in Sele
po regresu bolezni operiramo. Anaplasti¢ni karcinom lahko vznikne tudi iz prej
obstojete golSe, zato je indikacija za AB vsak nenaden porast predhodno
mirujoCe golSe.

V &¢&itnici, Ceprav redko, vznikne tudi primarni limfom, obi¢ajno moéno maligen.
Ker je v &Citnici prisotno limfatiéno tkivo, je diferencialna diagnoza tezavna.
Poleg primarnih tumorjev pa v &¢itnici dobimo tudi zasevke drugih malignomov,
predvsem zasevajo v 8€itnico karcinomi ledvic, dojke, plju¢, pa tudi maligni
melanom.

Zleze slinavke

(obe parotidniin submandibularni Zlezi, sublingvalna Zleza) predstavljajo velike
Zleze slinavke. Te Zleze so obi¢ajno trd oreh za diagnosticiranje. Njihovo
povecanje povecini povzrocajo neneoplastiéni procesi, kot sta akutno in
kroni¢no vnetje. V takih primerih AB ni potrebna. Kronino vnetje pa véasih le
povzro€a Cvrst infiltrat, ki lahko posnema benigni ali maligni tumor. V takem
vzorcu obi€ajno dobimo ve¢ duktalnega epitelija, limfocite in vezivo.
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Neoplasti¢ni procesi v zlezah slinavkah so benigniin maligni tumorji, ki vznikajo
iz epitelijskih, mioepitelijskih in drugih struktur v Zlezi. Od benignih tumorjev je
najpogostejsi pleomorini adenom, imenovan tudi me§ani tumor (tumor mixtus).
Sestavijajo ga mioepitelijske celice, malo$teviine duktalne celice in obilna
miksoidna hrustanéevinasta stroma. Obi¢ajno ga najdemo le na eni strani,
lahko pa vznikne tudi na obeh straneh. Pogosteje ga zasledimo v parotidnem
predelu. Raste podasi in je &vrst, toda kljub temu z AB dobimo dovolj ustreznih
celic za diagnozo. Ta tumor lahko preide v maligno obliko. Morfologka slika
v&asih izraza velik pleomorfizem tudi pri benigni obliki, vendar pa pri maligni
obliki obi¢ajno ni prisotnih stromalnih elementov. Monomorfni adenomi so
redkejsi, $e najveckrat se pojavlija adenolimfom (Warthinov tumor). To je
papilarni cistadenom, ki vsebuje veliko onkocitnih celic, obi¢ajno v plazah, in
Stevilne limfocite. Ker v&asih pri aspiraciji tega tumorja dobimo samo tekocino,
ga lahko zamenjamo za cisto benigne limfoepitelijske lezije.

Primarni maligni tumorji zlez slinavk so: adenoidnocisti¢ni karcinom,
mukoepidermoidni karcinom, “acinic cell” karcinom, duktalni adenokarcinom,
nediferencirani karcinom, redkej$a pa sta v slinavkah plos¢atoceli¢ni karcinom
in limfom. Kadar diagnosticiramo plo$&atoceli¢ni karcinom v slinavki, moramo
prej radunati s tem, da gre morda za ekspanzijo ploS€atocelicnega karcinoma
iz Zrela ali za metastazo iz koze ali drugih organov. Karcinomi Zlez slinavk se
morfolodko razlikujejo, vendar pa so véasih podobni benignim tumorjem. Ker
so vzorci AB tako iz benignih kot iz malignih tumorjev mocno celularni, nam
ugotovijena celularnost pri odlodititvi ne pomaga kaj dosti. Zaradi specifitne
vedkomponentne zgradbe tumorjev, ki ni zastopana proporcialno v vseh
vzorcih, je diagnosti¢na zanesljivost pri ugotavijanju teh tumorjev nekoliko
manij8a kot pri drugih karcinomih, vendar $e vedno tolikdna, da opravicuje
indikacijo za AB.

V podrodju slinavk lahko vznikne tudi limfom. Mnenja o tem, ali izhaja iz
bezgavk, ki so v tem podrogju, ali iz limfati¢nega tkiva v sami zlezi, so deljena.
V Zlezo pa zasevajo tudi karcinomi iz pljuc in ledvic, redkeje karcinomiiz drugih
organov.

Koza

je organ, ki je v predelu obraza in watu moéno izpostavljen vremenskim
vplivom. V koZzi, predvsem pri starejsih in pri ljudeh, ki veliko delajo na soncu,
se pojavljajo tevilne keratotiéne spremembe. Te so lahko benigne narave
(seboroi¢na keratoza), lahko so prekanceroze (solarna keratoza), ali pa se pod
njimi skriva karcinom (bazalnoceli¢ni, plos¢atoceli¢ni, bazoskvamozni). Prednost
AB ali odvzema s skarifikatom je v takih primerih o¢itna, saj je vse tevilne lezije
tezko preveriti s kirurgkimi biopsijami. Bazalnoceli¢ni karcinom je vcasih
pigmentiran in je treba paziti, da ga ne zamenjamo z mnogo nevarnejSim
malignim melanomom. Primarnih malignih melanomov obi¢ajno ne preverjamo
z AB. Pri otrocih in odraslih se v podrocju glave in vratu pojavlja pilomatriksom,
benigen tumor iz epitelija lasnega mesitka. Nanj je treba pomisliti, kadar
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naletimo natumoréek v podkoZju, ki modrikasto prosevain je Svrste konsistence.
Kadar nanj naletimo pri bolniku, ki Ze ima kak drug primarni malignom, je treba
biti previden, ker ga zaradiizredne celularnostilahko zamenjamo za metastazo.
V koZi se pojavljajo tudi benigni in maligni tumorji drugih koznih priveskov
(lojnic, znojnic itd).

Diferenciacija koznih sprememb je v vzorcih aspiracijske biopsije in skarifikatov
teZzavna, ker so obicajno prisotni tudi §tevilni vnetni elementi, bakterije in glivice
in je teZzko presoditi ali gre neizrazita atipija epitelija na racun vnetja ali
neoplasti¢nih sprememb. V takih primerih ostanemo le pri sumljivem izvidu.
Obi¢ajno pa so koznikarcinomi spoznavni, le diferenciacija medbazocelufarnim
in plo$¢atoceli¢nim nam véasih dela preglavice. Ker bazalnoceli¢ni karcinom
ne zaseva, ali vsaj redko, plos¢atocelini pa, je v primerih negotove diagnoze
primerneje histologko preveriti proces. V kozo lahko zasevajo tudi karcinomi iz
drugih delov telesa, tako pri priblizno 3 % rakavih bolnikov opazajo kozne
metastaze.

Mehka tkiva in kosti

s0 mesta, kjer vznikajo tumoriji, kiizvirajo iz vseh tkivmezodermalnega porekla.
Katerikoli od teh tumorjev, benigne ali maligne narave, se lahko pojavi v
podroéju glave in vratu. Benigni tumorijiiz teh tkiv (vezivno, miSi¢no, mas&obno,
Zivéno, Zilje itd.) so obicajno &vrsti, dobro omejeni, v aspiratih maloceli¢ni.
Pomembni so dobri anamnestiéni podatki, ker jih kliniéno lahko zamenjamo z
nekaterimi procesi, ki nastanejo ob poskodbi (hematom, misi¢ni regenerat,
mas&obna nekroza itd.), ne da pa se jih zamenjati pri citoloSkem pregledu, s
katerim jih zanesljivo opredelimo. Posebno poglavje so lipomi, ki so dokaj
Stevilni v podrodju vratu in supraklavikularnega podroc¢ja. Aspirati iz njih so
povsem podobni aspiratom iz podkoznega mascevja, zato v citoloSkem vzorcu
nimogoce postaviti diagnoze lipom. Ti aspiratinam zviSujejo delez neuporabnih
biopsij, vendar pa je klinik zadovoljen s tako opredelitvijo, ker mu tak izvid
vseeno pove, da ne gre za tumor druge vrste. V tem podrodju so prisotni tudi
schwannomi, prav tako pa amputacijski nevrom v pooperativni brazgotini. AB
teh tumorjev je boleda, v morfoloski sliki pa dobimo vretenasto oblikovane
celice. Teh ne smemo zamenjati z granulacijskim tkivom pri Sivnem granulomu
ali z nodularnim fasciitisom. Maligni tumorji mehkih tkiv so v aspiratih bolj
celularni in maligne znacilnosti celic bolj izrazene. Od malignih tumorjev je pri
otrocih pri¢akovati v tem podrocju rabdomiosarkom in nevroblastom, pri
odraslih pa se v tem podroc¢ju lahko nahajajo vse vrste tumorjev mehkih tkiv.
Vselej ni mogoce lociti malignega mezenhimskega tumorja od slabo
diferenciranega karcinoma, malignega melanoma ali visoko malignegalimfoma.
V takih primerih z dolo¢enimi tumorskimi oznacevalci poskusimo razjasniti
primer. V kosteh so pogostejSi benigni kot maligni procesi. Kostne ciste,
benigne kostne tumorije, kot osteoklastom, gigantocelularnigranulom in maligne
primarne tumorje in zasevke je primerneje punktirati s pomocjo UZ-a ali
rentgena, kot pa na slepo. Za diferenciacijo teh procesov je poleg morfolodke
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slike vzorca potrebna tudi rentgenska slika lezije in Sele s kombinacijo obeh
metod je mozno natanéneje opredeliti naravo lezije. Eozinofilni granulom in
meningeom sta entiteti, ki jih tudi sreGamo v kosteh glave; v obnosnih sinusih
pa moramo misliti tudi na primarni plo§¢atoceliéni karcinom in na olfaktorni
nevroblastom.

Odesna votlina, oko

je zaradi svoje anatomske lege posebno podrogje. Vecino tumorjev alitumoroznih
sprememb v tem podrogju punktira oftaimolog. Citopatologi smo lahko v pomo¢
le v diagnostiki teh procesov ali tedaj, ko ti tumorii prerastejo okolico in jih lahko
na slepo punktiramo. Glede na razli¢ne strukture tega podrocja vznikajo tu tako
epitelijski kot neepitelijski tumorii. Pri otrocih je v tem podrocju treba misliti na
retinoblastom, nevroblastom in rabdomiosarkom, pri odraslih na maligni
melanom, adenoidnocistiéni karcinom solzne Zleze, na metastati¢ne procese
(dojka, prostata) pa tudi nalimfom, kipa gaje treba razlikovati od psevdolimfoma.

V podroc¢ju glave in vratu ne smemo pozabiti na male paratiroidne Zleze.
Adenomi teh Zlez so podobni folikularnemu adenomu 8&itnice. V tem podrocju
se nahajajo tudi tumoriji karotidnega telesca, paragangliomi in drugi tumorji.

Sklep

Vrednost citopatoloke preiskave v diagnostiki tumorjev glave in vratu je
predvsem v hitri razpoznavnosti tumorjev in v visoki stopnji zanesljivosti. Kljub
omeijitvam je, v primerjavi s histologijo, ta metoda uporabna v vseh primerih, kjer
je kirurska biopsija kontraindicirana. Zaradi razvoja citologije in uvajanja novih
diagnostiénih postopkov lahko upamo, da bo v prihodnosti metoda uspesna
tudi na tistih podrogjih, kjer so njene moznosti danes $e omejene.
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KIRURSKO ZDRAVIJENJE RAKA GLAVE IN VRATU

M. Zargi

Uvod

Kirurgija in radioterapija sta $e vedno edina uspesna in splo8no priznana
nadina zdravljenja raka glave in vratu. Kemoterapija se je dosedaj uporabljala
le v smislu adjuvantnega ali paliativnega zdravljenja. Vprasljivo je, ali podalj§a
prezivetje, Seprav, po drugi strani, randomizirane prospektivne Studije kaZejo,
da se po vsej verjetnosti izboljSa kakovost prezivetja.

Namen zdravljenja je korenita odstranitev malignega tumorija, pri Cemer naj bi
v &im vedji meri ohranili funkcijo prizadetega organa. Zdravljenje rie sme
presedi meje, ki bi onemogodala celovito rehabilitacijo,tako z medicinskega kot
delovnega ter oZjega in SirSega socialnega vidika. Pri napredovalih karcinomih
je potrebno presojati v prvi vrsti napovedne dejavnike in izbirati vrsto in obseg
terapeviskih postopkov predvsem z gledi$¢a kakovosti pricakovanega prezivetja
bolnikov.

Izbira prvega nacina zdravljenja véasih nilahka. Odlo¢itev za primarno kirursko
terapijo (in izbira operacije) ali primarno radioterapijo ali celo, pri inoperabilnih
bolnikih, za obsevalno in kemoterapijo, mora biti v rokah tima izkuSenih kirurgov
in usmerjenih radioterapevtov. Onkoloski konzilij za podroéje raka glave in
vratu (na Kliniki za otorinolaringologijo in cervikofacialno kirurgijo deluje Ze
dolgo vrsto let) mora odlocati ne samo o izbiri prvega nadina zdravijenja,
temved spremljati bolnika in sodelovati pri odlogitvah o vrsti in obsegu
dopolnilnega zdravljenja.

Priizbiri prvega in dopolnilnega zdravljenja moramo upoStevati dejavnike, ki so
povezani s samim tumorjem, z bolnikom in s posebnostmi terapevtske metode.

Tumorski dejavniki so: mesto karcinoma in njegov obseg, tako lokalni kot
regionalni, ter vrsta in histoloske znacilnosti karcinoma (predvsem stopnja
diferenciacije). Za oceno teh moramo pred izbiro zdravljenja uporabiti vse
sodobne diagnostitne metode. V primerih, ko gre za primarno kirur§ko
zdravljenje,pa o dopolnilnem zdravljenju odioéajo klini¢na, predvsem pa
histopatologka razsirjenost malignoma oziroma ocena korenitosti operacije.

Dejavniki, ki zadevajo bolnika, so: starost, spol, splo$no zdravstveno stanje,
kajenje cigaret, alkoholizem, poklic, psihosocialne okolié¢ine, zmoZnost
sodelovanja in motivacija za rehabilitacijo. Ne nazadnje moramo pri izbiri
zdravljenja upostevati tudi bolnikovo odlocitev; ta mora biti seznanjen z nacini
in uspednostjo posameznih terapeviskih postopkov. Odgovornost za konéni
izid zdravljenja je torej do neke mere deljena.

Dejavniki, povezani z nacinom zdravijenjaso predvsem ucinkovitost posamezne
metode, stranski uc¢inki, pogostnostkomplikacij, obseg pohabljenostiin moznosti
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rekonstrukcije in ohranitve funkcije posameznih organov ter trajanje in strodki
zdravljenja.

Pomembno je, da izberemo vrstni red zdravljenja za vsakega bolnika posebe;j,
pri Cemer je treba upostevati vse omenjene dejavnike.

Nacela sodobne kirurgije karcinomov glave in vratu

Kirursko zdravljenje raka glave in vratu je bila prva in temeljna terapeviska
metoda in to tudi $e vedno ostaja. Kirurgija in radioterapija nista konkurencéna
nadina zdravljenja, temve¢ se med seboj uspesno dopolnjujeta. Prednost
primarnega operativhega zdravljenja je predvsem v tem, da se med samim
posegom seznanimo z naravo in raz8irjenostjo bolezniin glede na to uskladimo
vrsto in obseg operacije. V primerih, ko nam histopatoloSka preiskava po
operaciji pokaze morebiten mikroskopski ostanek lokalnega tumorja ali vedjo
podroéno razsirjenost v vratnih bezgavkah, kot smo jo med operacijo ugotovili,
je radioterapija uspesna dopolnilna terapeviska metoda.

Spekter kirurskih posegov zaradi karcinomov glave in vratu je zelo Sirok. Po eni
strani je pri zacetnih, zamejenih karcinomih ekscizija hkrati tudi dokonéno
zdravljenje, po drugi pa gre za obsezne, mutilirajode operacije, kier so potrebni
rekonstruktivni posegi. Podrodje glave in vratu je s kirurskega glediS¢a dokaj
specifiéno. V &im vedji meri moramo ohraniti ali obnoviti funkcije prizadetih
organov in tudi estetski izgled bolnika mora ostati v mejah sprejemljivega.
Radikalnost operacije je temeljno onkolosko nacelo, smiselnost kirurSkega
zdravljenja ob upostevanju celovite prognoze in kakovosti prezivetja pa meja,
ki jo kirurg tudi ob sodobnih tehniénih moznostih ne sme prestopiti.

Histoloska diagnostika “ex tempore” je pri vseh operacijah karcinomov klju¢nega
pomena, $e posebej je odlodilna, ko gre za operacije, kjer skusamo v vecji meri
ohraniti funkcijo organov. Znacilen primer so parcialne laringektomije pri
karcinomih grla, ko se bolezen $iri k mejam anatomsko fizioloSkih struktur, ki
pogojujejo moznost in uspeSnost posameznih ohranitvenih posegov, in
intraoperativna preiskava vratnih bezgavk, kjer nam histolo8ki izvid narekuje
obsegin vrsto disekcije vratu. UspeSnost uporabe zaledenelih rezov je odvisna
od tesnhega sodelovanja med operaterjem in izkuSenim patologom ter od dobre
organizacije dela, kar pomeniv dolo¢enih primerih tudi neposredno sodelovanje
ob operacijski mizi. Metoda zaledenelega rezaje zanesljivain analiza rezultatov
na Inétitutu za patologijo Medicinske fakuliete v Ljubljani je pokazala 97%
ujemanje z dokoncéno diagnozo po pregledu parafinskih preparatov, kar se
ujema tudi s poro¢ili iz literature (1, 2). Onkolog - kirurg torej mora preverjati
radikalnost operacije z metodo “ex tempore” ali obrnjeno, kjer ni moznosti za
zanesljivo intraoperativno histologko diagnostiko, tam tudi ni mesta za onkoloSke
operacije.

Onkoloska kirur§ka tehnika v podrocju glave in vratu je v zadnjih desetletjih
napredovala predvsem zaradi kombiniranih pristopov (sodelovanje kirurgov
raznih specialnosti), bolj§ih tehniénih moznosti za rekonstrukcijo in s tem tudi
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moznosti za vedji obseg tumorske resekcije. Vse SirSe je tudi upostevanje
funkcionalnih nacel - ohranjanja delovanja organov ob doslednem upostevanju
onkoloske korenitosti.

Primera za kombinirani pristop sta kraniofacialna kirurgija pri tumorjih cbnosnih
votlin (sodelovanje otorinolaringologa z nevrokirurgom) in operacije pri
karcinomih hipofarinksa, ki se $irijo tudi v zacetni del poZiralnika (sodelovanje
laringologa s torakalnim ali po potrebi tudi z mikrovaskularnim kirurgom).

Kraniofacialni pristop je v 60-tih letih populariziral predvsem ameriski kirurg
Ketcham s sodelavci. Omogoda resekcijo tumorjev, ki se §irijo na lobanjsko
bazo ali skozi njo, operacijo “v bloku”, ki edina ustreza onkologki radikalnosti
(3). Sodelovanije rinokirurga in nevrokirurga omogoca Ze v prvi stopnji operacije
pregled in oceno razsirjenosti tumorja v endokraniju, torej tam, kjer so bile
zaradi slab&e preglednosti v &asih, ko se je operiralo zgolj po rinokirurski poti,
meje operabilnosti.

Obnovitev zrela in vratnega dela pozirainika je problem, ki so ga skugali
regevati na najrazliénej8e nacine. Rekonstrukcija s koZnimi reznji, v€asih
pecliatimi, danes zvegine prostimi, mikrovaskularnimi, je upravi¢enav primerih,
ko gre za vegje defekte v podro¢ju srednjega dela Zrela. Ko se odlodamo za
faringektomijo (praviloma s sogasno laringektomijo) pri razsirjenih karcinomih
hipofarinksa, pa prav Sirjenje malignoma v ustje poziralnika ali celo v njegov
zgornji dellahko ogrozi korenitost operacije, ¢e ne odstranimo tudi proksimalnega
dela poziralnika. Poskus obnovitve z reznji danes v teh primerih ni primeren. Ze
v 60. letih je bila uvedena metoda transpozicije Zelodca (4), predvsem v
zadnjem desetletju pa se Gedalje bolj uveljavlja, tudi pri nas, rekonstrukcija s
prostim mikrovaskularnim prenosom jejunalnega segmenta (5, 6).

Mikrovaskularni prosti reznji nam nudijo nove moZznosti za uspes$no rekonstrukcijo
v podrodju glave in vratu. Uspesno zdravljenje napredovalih karcinomov glave
in vratu je v veliki meri odvisno od obsega ekscizije,z ustreznimi varnostnimi
robovi, kar je,seveda, po drugi strani omejenc z moznostmi sprejemijive
rekonstrukcije, tako s funkcionalnega kot estetskega vidika. |dealna metoda
obnovitve mora biti zanesljiva in dokon¢na in prav mikrovaskularni prenos
reznjev v najvedji meri ustreza omenjenima zahtevama. Po letu 1973, ko sta
Taylor in Daniel prva porodala o uspe$nem mikrovaskularnem prenosu prostih
reznjev (7), je tovrstno kirurgijo v Ljubljani uvedel leta 1975 Godina. (8). Na
Kliniki za otorinolaringologijo in cervikofacialno kirurgijo v Ljubljani smo v
zadnjem desetletju v sodelovanju z mikrovaskularnimi kirurgi ze v ve¢ kot 50-
tih primerih za rekonstrukeijo uporabili mikrovaskularne reznje. Izbira reZnja je
odvisna od tega,ali je potrebno obnoviti zgolj sluznico, ali vecji manjek tkiva, ali
pa obenem tudi manjkajoGo kost. Najveckrat je bil uporabljen prosti rezenj s
podiahti, ki ga mikrovaskularni kirurgi cenijo predvsem zaradi njegove zaneslji-
vosti. Za rekonstrukcijo spodnje éeljusti se odlogamo v primerih, ko je potrebno
odstraniti spredniji del, saj smo mnenja, da resekcija stranskega dela spodnje
eljustnice ne pugta nesprejemljivih funkcionalnih in estetskih posledic (9).

Klasiéen primer funkcionaine, ohranitvene kirurSke tehnike je konservirajoca
kirurgija pri karcinomih grla, ki ob doslednem upoétevanju nacela onkoloske
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korenitostiomogoca obnovitev laringalne funkcije. Spekter funkcionalnih operacij
je zelo 8irok: od odstranitve glasilke (hordektomije)pri karcinomih glotisa v T1
stopnji preko vertikalnih in horizontalnih hemilaringektomij, pa do subtotalnih
rekonstruktivnih laringektomij (10). Ce kje, potem se mora prav pri tovrstnih
kirurgkih posegih operater odloCati na temelju celovite presoje stanja, nc samo
lokalne raz8irjenosti tumorja. UpoStevati mora razseZnost morebitnega
podroénega metastatskega procesa (s tem tudi celovito prognozo), bolnikovo
splodno stanje in njegovo pripravijenost za sodelovanije pri rehabilitaciji.

Z uvedbo CO2 laserja na podrocje laringalne kirurgije se pojavlja tudi Cedalje
ve¢ zagovornikov “laserske kirurgije” karcinomov grla (11). Intako, kot velja, da
so mnenja o primernosti endoskopske tehnike za operativno zdravljenje
karcinomov grla deljena,veljato tudi za laringoskopski laserski pristop. Temeljni
pomisleki so tezavnost preverjanja radikalnosti ekscizije, nedoredenost
profilakticngea, elektivnega odkrivanja zasevkov v vratnih bezgavkah in, po
drugi strani, tudi razmeroma ugodni izidi obsevalnega zdravljenja predvsem
zgodnijih glotisnih karcinomov (12 ).

Napoved bolezni pri bolnikih s karcinomom v podrodju glave in vratu je mnogo
0Zzje povezana s prisotnostjo zasevkov kot pa z velikostjo,obliko in histologko
sliko primarnega tumorja. PreZivetje bolnikov s karcinomom grla, pri katerih so
Ze prisotni zasevki v vratnih bezgavkah, je do 40% niZje v primerjavi z onimi,
kjer zasevkov e ni (13). Mnogo teZe je tudi obvladati regionalne metastaze kot
pa primarni karcinom. Skoraj praviloma umirajo vsi bolniki, pri katerih se
pojavijo metastaze na vratu po prvem zdravljenju. Za prvo zdravljenje moramo
torej izbrati metodo, ki je najbolj u¢inkovita in varna (14).

Pri kliniéno prisotnih (tipljivin) metastazah ploséatocelicnega karcinoma v
vratnih bezgavkah ne moremo od obsevalnega zdravljenja, pa tudi ne od
kombiniranega zdravljenja z obsevanjemin kemoterapijo, pricakovati konénega
uspeha. Celo v 40% karcinomov glave in vratu, predvsem ustne votline, Zrela
in supraglotisa, pa gre za okultno metastaziranje, torej za zasevke, ki jih z
otipanjem vratu ne odkrijemo. Metoda “Gakaj in glej* je nezanesljiva.Ce
dovolimo, da se metastaze na vratu razvijejo, tvegamo tudi veéjo verjetnost
oddaljenega metastaziranja. Med radioterapevti je po svetu 8e vedno veliko
pristadev elektivenga obsevanja vratu po operacijah karcinomov v No stadiju;
vtem stadiju najbibila radioterapija tudi enakovredna elektivnim (profilakti¢nim)
operacijam (14). Tako ravnanje je s stali8¢a kirurga glave in vratu pravzaprav
nelogiéno. Ce %e operiramo na vratu, je vsekakor smiselno, da se ne omejimo
samo na prizadeti organ,ampak izvedemo tudi kirur§ko eksploracijo oziroma
disekcijo rizi¢nega podrodja vratnih bezgavk. Stalisée Klinike za
otorinolaringologijo in cervikofacialno kirurgijo v Ljubljanije, da je prikarcinomih
glave in vratu, kjer vsaj v 25% primerov lahko pri¢akujemo okuline metastaze,
indicirana elektivna (profilakti¢na) disekcija vratu na eni ali obeh straneh,
odvisno od lege primarnega tumorja.

Za elektivno, eksplorativno disekcijo uporabljamo modificirane disekcije vratu
(prednjo vratno disekcijo, supraomohioidno disekcijo). Potrebno je poudariti,
da so omenjene operacije v prvi vrsti “staging” kirurski postopek. Z metodo
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zaledenelega reza moramo preverjati patolodkiN stadij. V primerih, ko dokazemo
metastaze v obodnem podrodju disekcije, moramo zamejeno, modifirirano
disekcijo razsiriti v klasi¢no funkcionalno disekcijo vratu, operacijo, ki jo je Zze
1963. leta uvedel juznoameridki otorinolaringolog Suarez, v naslednjem
desetletju pa so jo popularizirali predvsem italijanski otorinolaringologi.
Funkcionalno, eksplorativho metodo v primerih, ko nam histopatolo$ka preiskava
preparata po operaciji pokaze metastaze v obodnem podrodju resekcije ali celo
malignomsko preraséanje bezgavéne ovojnice, dopolnimo s pooperativnim
obsevanjem.

Klasi¢na radikalna disekcija vratu (radical neck dissection - RND), operacija, ki
jo je Ze leta 1906 uvedel ameriski kirurg Crile, je danes pri nas rezervirana zgolj
za N3 stadijin za kirur§ko zdravljenje ponovljenega podro¢nega metastatskega
procesa.

Zakljucek

Kiruréko zdravijenje raka glave in vratu je §e vedno temeljna terapeviska
metoda. O izbiri vrste prvega zdravljenja, o spremljanju bolnika in o dopolnilni
terapiji naj vselej odlod¢a tim strokovnjakov s tega podrodja; potrebno je torej
sodelovanje specializiranih kirurgov in radioterapevtov, po potrebi tudi
kemoterapevtov. KirurSke metode morajo v &im vediji meri ohranjati funkcijo ob
doslednem spostovanju onkoloskih nacel korenitosti; to dosegamo ze s samo
operacijsko tehniko ali s so¢asno obnovitvijo prizadetih organov.

Rekonstruktivni posegi morajo biti enostopenijski, v podroju glave naj zagotovijo
tudi sprejemljiv estetski izgled. Naértovanje kirurSkega zdravljenja mora biti
celovito. Ob upostevanju napovedi bolezni naj bo pri razSirjenih tumorjih
predvsem kakovost preZivetja tista meja, ki jo kirurg tudi ob sodobnih tehnic¢nih
moznostih ne sme prestopiti.
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OBSEVANJE KARCINOMA GLAVE IN VRATU

M. Budihna

Med tumorje v podrogju glave in vratu $tejemo karcinom na ustnicah, v ustni
votlini, zrelu, griu, nosu in obnosnih votlinah in v slinavkah. Zdravimo jih z
operacijo, obsevanjemins kemoterapevtiki. Cilj zdravijenja je uni¢enje oziroma
odstranitev tumorskih celic, tako da ponovno vzpostavimo oziroma v ¢im vedji
meri ohranimo funkcijo organa. Pri tem je obsevanje zelo pomembno.

Obsevanje z ionizirajogimi zarki je lahko samostojno zdravljenje, lahko pa ga
kombiniramo z operacijo ali s kemoterapijo ali pa tudi z obema. Izvor zarkov je
tahko zunaj bolnikovega telesa (perkutano obsevanje), lahko pa ga vlozimo
(implantiramo) v tumor (intersticialno absevanje) v obliki Zic ali zrnc.

Obsevanje kot samostojno zdravljenje

Cilj kurativnega obsevanja je ozdravljenje bolnika. Obsevalna doza znasa
okrog 70 Gy. Zgornjo mejo doze nam doloca toleranca normalnega tkiva.
Prednost obsevanja pred operacijo je v tem, da skoro v celoti ohrani funkcijo
organa, medtem ko bi operacija lahko povzrogila vecjo mutilacijo in izgubo
funkcije organa. Slaba stran absevanja je v tem, da véasih povzro€i hude
komplikacije, vendarpasote nasre¢oredke. S kurativnim namenom obsevamo
navadno bolnike v zgodnijih Stadijih, pa tudi bolnike s tehni¢no neoperabilnimi
(zaradi razseznosti ali anatomske lokalizacije), povrsinsko rastodimi tumoriji.
Tudite tumorje lahko velikokrat ozdravimo. Prikurativnem obsevanju praviloma
zajamemo v obsevalno polje primarni tumor, kliniéno prizadete bezgavke in
sosednja podro¢ja bezgavk, ki klinicno e niso prizadete (pravimo, da te
bezgavke obsevamo elektivno ali adjuvantno). Obsevalna doza zataneprizadeta
podrodja je manj$a kot za tumorsko maso (50 Gy).

Cilj paliativnega obsevanja je zmanj$ati ali celo povsem odstraniti tezave, ki
jih povzroga tumor. Navadno je obsevalna doza pri tem nekoliko niZja kot pri
kurativnem obsevanju (40 Gy - 60 Gy), saj se pri paliaciji poskugamo v ¢im vedji
meri izogniti iradiacijskim poskodbam. Bolnik naj ne bi imel od zdravljenja ve¢
tezav kot pa koristi.

Rezultati. Ge so tumorji v zgodnijih $tadijih, ozdravimo 50%-90% bolnikov. Ce
je bolezen napredovala, ozdravljivost tumorjev kmalu pade na 40% in manj. S
paliativnim obsevanjem v vecini primerov dose¥emo bistveno zmanjSanje
tezav, ki jih povzroda tumor (boleéine, krvavitve, okuzbe itd).

Kombinacja obsevanja in kemoterapije

Kemoterapevtiki uniGujejo tumorske celice, tako v primarnem tumorju kot tudi
v zasevkih, bodisi podro&nilh ali oddaljenih. Kemoterapija je lahko neoadjuvantna,
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¢e jo apliciramo pred kirurskim zdravljenjem ali obsevanjem, sodasna ali
konkomitantna, kadar dajemo kemoterapevtike hkrati z obsevanjem ali
adjuvantna, kadar jilh dajemo po operaciji, kadar ni makroskopskega ali ni najti
mikroskopskega ostanka bolezni. Pri¢akovatije, da bodo citostatikiv kombinaciji
z obsevanjem bodisi izbolj8ati ozdravljivost tumorjev, ali zmanjgali potrebo po
obsevanju z visoko dozo. Najveckrat pa citostatiki pogkodujejo tudi normalno
tkivo, posebno kadar jih dajemo sotasno z obsevanjem, tako da moramo
znizati celotno tumorsko dozo. S tem pa se po drugi strani zmanj$a verjetnost
popolnega uni¢enja tumorja. Zaradi tega je potrebno izbratl citostatike tako, da
je konéni ucinek kemoterapije in obsevanja bolj izraZen na tumorju kot na
normainem tkivu. V Onkoloskem inétitutu v Ljubljani uporabliamo od citostatikov
najveckrat Methotrexate, Bleomycin ali Mitomycin C.

Rezultati. |z literature lahko povzamemo, da je s kombinacijo kemoterapije in
obsevanja zvedine mogoce doseci bolj§e uspehe pri zdravijenju napredovalih
tumorjev kot pa samo z obsevanjem. Ni pa $e povsem jasno, kolikéna je
prednost pri posameznih vrstah tumorjev, pa tudi ne katere citostatike kaze
rutinsko uporabljati. Pri nas smo s kombinacijo obsevanja in kemoterapije pri
napredovalih karcinomih arofarinksa uspeli dosedi bistveno boljge rezultate kot
pri samo obsevanih bolnikih, medtem ko nam pri drugih lokalizacijah to ni
uspelo.

Kombinacija obsevanja in kirur§kega zdravljenja

Ciljtakega zdravljenja je, uni¢iti z obsevanjem tiste tumorske celice, ki skalpelu
niso dosegliive. Z operacijo odstranimo tumorsko maso. Z obsevanjem pa je
magoce uniciti celice v podalj$kih iz tumorja in majhne metastaze v limfnih Zilah
ali bezgavkah, iz katerih bi se sicer razvil recidiv. V nagelu je mozno obsevati
pred operacjo ali po njej. V uspesnosti med tema dvema nadinoma ni bistvene
razlike. Pri nas je bolj v navadi obsevanje po operaciji. Prednost tega nacina
zdravijenja je v tem, da podrogja, ki ga zajame operacija, e nismo poskodovali
z obsevanjem. Operater ima bolj§o preglednost v operacijskem podrocju ter
laZe in natancneje izvede operacijo. Od tega ima korist tudi radiaterapevt: od
operaterja dobi pred obsevanjem veé podatkov o razsirjenosti obolenja in zato
lahko bolj usmerjeno obseva. Indikacije za pooperativno obsevanje so: velik
primami tumor, pozitivne bezgavke, invazija v limfne Zile, visok histologki
gradus ali pa seveda makroskopski ali mikroskopski ostanki tumorja po
operaciji. Kadar po operaciji ni ostankov tumoria, je obsevanje adjuvantno
oziroma elektivho. Za preoperativno obsevanje se odlogamo bolj poredko,
zvecine takrat, kadar je operabilnost primarnega tumorja dvomiljiva, oziroma
kadar so bezgavke prirasle na podiago.

Kadar je pooperativno obsevanje le elektivno ali adjuvantno, je obsevalnadoza
manj$a, 50 Gy - 60 Gy. Podrodja v katerih so mikroskopski ali makroskopski
ostanki tumorja pa obsevamo z vigjo dozo, saj obsevanje v takem podrodju ni
ved adjuvantno, marved kurativno.

Rezultati. S kombinacijo operacije in obsevanja tumorjev je pogostnost
recidiviranja bolezni lokalno ali regionalno manjga kot samo z operacijo. Stevilo
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regionalnih recidivov je lahko 4 krat in veckrat manje, kadar so bezgavke
negativne ali majhne, in za priblizno polovico manjse pri obsezZnih metastazah
v bezgavkah.

Akutne posledice obsevanja

Ustna votlina, Zrelo in grlo

Najpogostejsa akutna posledica obsevanja je vnetje sluznice (radiomukozitis)
v obsevanem podrogju in, pri obsevanju ustne votline ali zrela, spremlja vnetje
tudi zmerna ali huda disfagija. To privede véasih do podhranjenosti, ki lahko
bolnika Zivljenjsko ogrozi. V&asih je zato potrebno uvesti hranilno zondo. Velike
probleme s prehranjevanjem je pri¢akovati v 5% - 10% primerov. Ce obsevamo
grlo, se vnamejo glasilke in nastopi hripavost, bolnika véasih drazi na kaselj,
oteZzkoceno pa je tudi poziranje.

Vnetje se razvije proti koncu drugega tedna obsevanja, mine pav 2 - 4 tednih
po kondanem obsevanju. Kadar zajamemoav obsevanje slinavke, se izloCanje
sline kmalu po zagetku obsevanja precej zmanj$a in pade po 60 Gy na priblizno
5%. Bolnik zaradi pomanjkanja sline izgubi okus in velikokrat tudi zeljo po hrani.
Med akutne posledice soditudivnetje koze (radiodermatitis), ki pa priobsevanju
s kobaltom ali pospe&evalnikom navadno ni zelo moéno. Koza ostaja navadno
suha, ne vlaZi in ne povzroéa vedjih problemov. Dlake ali lasje na obsevani kozi
izpadejo, a ¢e doza ni preveé visoka, kasneje spet zrastejo.

Obnosni sinusi in nos

Vnamejo se vse obsevane sluznice. Ce je zajeto v obsevanje tudi oko (pri
prodoru tumorja v orbito), nastane blefarokonjunktivitis, véasih z okvaro
roZenice; trepalnice izpadejo.

Nega akutnih posledic obsevanja

Na vnete sluzice dajemo blage antiseptike, da preprecimo superinfekcijo.
Véasih uporabliamo anestezinski pradek ali Xylocain zato, da bolniki laze
zauZijejo hrano. V primeru superinfekcije uporabimo ustrezne antibiotike
lokalno ali sistemsko. Pri vnetem grlu pomagajo inhalacije kamiliéne pare ali
pare slane vode. Vneto koZo, ¢e je suha, posipamo z tizevim ali otroskim
pudrom, na vlazno pa dajemo kamiliéne obkladke.

Kroni¢ne posledice obsevanja

Ustna votlina, Zrelo in grlo

Suhost v ustih traja e leta po radikalnem obsevanju, ¢eprav se s ¢asom
nekoliko omili. Pri nizjih dozah se izlo¢anje sline ne zmanj$a do take stopnje kot
pri kancericidnih dozah, zato lahko slinavke okrevajo prej in v vecji meri. Nekaj
mesecev po obsevanju, lahko pa tudi kasneje, se zacnejo kvariti zobje, in Ce
jih sproti ne papravljamo, lahko vsi propadejo; ostanejo samo $e korenine. V
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priblizno 5% - 15% se pojavija osteonekroza mandibule, ker jo obsevanje
devitalizira. Pogostnost osteonekroze je odvisna od tumorskega Stadija, visine
doze na mandibulo, od tehnike obsevanja ter od nege zob med obsevanjem in
po njem. Fluorizacija bistveno zmanj$a pogostnost kariesa. Implantacja tumorjev
z radioaktivnim iridijem, ki le2i blizu mandibule, zviSuje verjetnost za nastanek
osteonekroze. V&asih se ta kost “ogoli” in del mandibule nived pokrit s sluznico.
Velikost eksponiranega podrocja mandibule je razli¢na, najveckrat po nekajcm
vnajdalj$em premeru. Osteoradionekrozo mandibule sproZimo lahko z izdrtjem
zoba ali zobnih korenin, lahko pa tudi tako, da se bolnik rani s skorjo trdega
kruha ali s ¢im podobnim. Glas po obsevanju je pogosto nekoliko bolj “kosmat”
kot je bil pred obolenjem. Huj$a posledica je nekroza hrustanca, k sredi zelo
redek pojav, ¢e ni v zvezi z neozdravljenim tumorjem.

Pri obsevanju tumorjev ustne votline in Zrela moramo ve&krat obsevati tudi
vratno hrbtenjaco. Paziti moramo, da ne presezemo toleranéne doze, ki je
precej nizja od tumorske. Ce bi jo preseqgli, bi lahko prislo do transverzalnega
mielitisa. Ta se pojavi navadno nekaj mesecev po kondanem obsevanju, pa tudi
po ve¢ kot enem letu. V hudi obliki je Zivljenjsko nevaren.

Obnosni sinusi in nos

Redke komplikacije obsevanja obnosnih in nosnih votlin so poskodba cetralnega
Zivénega sistema, enostranska ali obojestranska slepota, serozno vnetje
srednjega ugesa in kroniéni sinusitis. Ce je potrebno zajeti v obsevanje oko,
lahko pride do kroni¢nega eritema, depigmentacije, atrofije, teleangiektazij,
uvihanja in izgube vek. Na roZenici se véasih stvorijo keratoticne obloge, ki
lahko privedejo do abrazije. Lea je zelo obéutljiva za obsevanje. Pri preveliki
dozi(zadostuje Ze manj kot 10 Gy) nastane katarakta, ponavadi nekaj mesecev
do nekaj let po obsevanju. Prevelika doza namreZnico in zilnico poskoduije ¥ilje,
kar vodi do infarktov, hemoragij, tvorbe eksudatov. Zaradi pogkodbe mreZnice
in atrofije optikusa oslabi vid. Obsevanje solzne Zleze privede do zmanj$anega
izloGanja solz, kar lako vodi do kseroftalmije in nepopravljivith spremenmb na
rozenici.

Nega kroni¢énih posledic obsevanja

Proti suhosti ust se je tezko boriti. Najbolje je, da si bolnik mog&i usta veckrat
dnevno. Obstajajo nadomestki za slino v posebnih razprsilcih. Bolnikom véasih
dobro dene mazanje ustne votline z boraks-glicerinom. Zelo vazna je nega zob
po vsaki jedi in pred spanjem, po moznosti fluorizacija. S tem zavremo
nastajanje kariesa. Karies je treba takoj zdraviti, sicer zobovije hitro propade.
Puljenje zob je nevarno, posebno v prvih 6 mesecih po obsevanju. Ce je
potrebno zob izpuliti, je to potrebno narediti pod zadgito antibiotikov, nato pa
zgladiti robove ekstrakcijske votline v kosti in rano zagiti. Ce tega ne naredimo,
pogosto nastane na ranjeni kosti dolgotrajno gnojno vnetje, ki lahko zajame
velik del mandibule. V takih primerih je pogosto potrebno narediti
mandibulektomijo.

Zdravljenje poznih posledic na oesu prepustimo okulistu. Katarakto je moZno
zdraviti operativno.
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Zakljudek

Obsevanje je zelo uginkovit nadin zdravljenja raka, bodisi kot samostojno
zdravljenje ali v kombinaciji s kirurskim zdravljenjem, s kemoterapijo ali z
obojim. Zgodnje tumorje je mogoce ozdraviti samo z obsevanjem. Kombinacija
obsevanija in operacije pribolj napredovalih tumorjih je uspesnejsa kot operacija
brez obsevanja. Kemoterapija morda lahko stopnjuje u€inek obsevanja. Akutne
in kroniéne posledice obsevanja so lahko za bolnika zelo neprijetne, vendar jih
fahko znatno omilimo. Z ustrezno nego in skrbnostjo pri zdravljenju zobovja
najveckrat uspemo preprediti huje komplikacije.
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KEMOTERAPIJA PRI KARCINOMU GLAVE IN VRATU

B. Zakotnik

Namen tega prispevka je navesti standardne indikacije za kemoterapijo pri
bolnikih s karcinomom glave in vratu.

Incidenca karcinoma glave in vratu je po svetu in pri nas v porastu. 1zbima
metoda zdravljenja te bolezni bi bila preventiva, saj je veéina teh malignomov
povezana z alkoholom in kajenjem. Zal je videti, data, na prvipogled enostaven
terapevtski preventivni ukrep ni izvedljiv, saj celo zgodnja diagnoza pri teh
bolnikih ni mozna. Pri ve¢ kot dveh tretjinah obolelih ugotovimo bolezen 2e v
Il. ali 1V, stadiju. Kljub najboljemu moznemu lokalnemu zdravljenju se pri 50-
60% pojavi lokalni recidiv in pri okoli 30% oddaljeni zasevki. PrezZivetje
bolnikov, ki jih lahko radikalno operiramo, je okoli 40%. Bolnike, pri katerih
radikalen kirurski poseg ni mozen, zdravimo z obsevanjem; njihovo prezivetje
jepod20%. Polegtega se pribolnikih, kijih pozdravimo, pojavljajo novi primarni
tumorji v 10-40% (glava in vrat, poziralnik, plju¢a, mehur). Na osnovi vseh teh
dejstev lahko povzamemo, da so pri zdravljenju teh bolnikov potrebni Se
dodatni ukrepi: primarna preventiva (?), dodatno in sistemsko zdravljenje z
zdravili, preventiva sekundarnih tumorjev (zdravila, nagin zivljenja).

Citostatiki, ki so pri karcinomu glave in vratu uéinkoviti tako posami¢no kot v
raznih kombinacijah, so: metotreksat, cisplatin, fluorouracil, bleomicin, vindesin,
hidroksiurea, vincristin, mitomicin C, ciklofosfamid, karboplatin, doksorubicin,
paclitaxel.

KliniCne raziskave so pokazale, da je uéinkovitost citostatikov zelo razliéna.
Predvsem je odvisna od tega, kje je primarni tumor lokaliziran (epifatinks,
orofarinks, hipofarinks, grlo, ustna votlina, obnosne votline). Zelo dober odziv
na kemoterapijo dosezemo pri tumorjih grla, oro in epifarinksa.

Namen kemoterapije je podalj8ati ¢as prezivetja teh bolnikov, poleg tega pa se
Z njo izognemo radikalnej$em nacinom zdravljenja, ki povzro¢ajo hujse oblike
invalidnosti (npr. izguba glasu).

Nagini uporabe kemoterapije so:

A. ADJUVANTNA (DOPOLNILNA) KEMOTERAPIJA

B. KEMOTERAPIJA RECIDIVA IN/ALI RAZSEJANE BOLEZNI

Ad A: ADJUVANTNA (DOPOLNILNA) KEMOTERAPIJA

Klasi¢na adjuvantna (dopolnilna) kemoterapija je zdravljenje, katerega namen
je uniciti §e mikroskopski ostanek bolezni po radikalnem lokalnem zdravijenju
(kirurS8kem in/ali obsevalnem) in s tem zmanjgati pojav lokalnih recidivov in/ali
metastaz.
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V predelu glave in vratu se adjuvantna kemoterapija uporablja na tri nacine:
1. kot samostojna (neoadjuvantna) kemoterapija pred drugiminacini zdravljenja
2. soCasno z obsevanjem

3. kot vdrzevalno zdravljenje po radikalnem kirurSkem posegu in/ali obsevanju.

Ad 1.: Rezultati klini¢nih raziskav z neoadjuvantno kemoterapije kazejo:

* da je odstotek odgovorov (okoli 70-90%) natako zdravljenje (v priblizno 40%
tumor popolnoma izgine) zelo visok

* da s to vrsto kemoterapije kljub temu niso uspeli izboljSati prezivetja

* da ima lahko pomembno vliogo pri ohranitvi organov (grla)

Ad 2.: 1zku$enj s soCasnim zdravljenjem s kemoterapevtiki in obsevanjem je

najmanj. Objavljene klini¢ne raziskave s to vrsto zdravljenja:

* ugotavljajo visok odstotek popolnih odgovorov (>60%) in

* ugotavljajo manjSo smrtnost zaradi raka.

* Raziskave, kibodo dolodile vrednost te vrste zdravljenja pri ohranitvi organov,
Se tedejo.

Ad 3.. Kemoterapija po radikalnem lokalnem zdravijenju:

* sama kemoterapija po radikalni kirurSki operaciji ali obsevanju ni uspesna

* v kombinaciji z obsevanjem se je izkazala uspesno pri radikalno operiranih
bolnikih s slabimi prognosti¢nimi kazalci.

Sklepamo torej lahko, da je pri karcinomih glave in vratu so€asno zdravljenje
s kemoterapevtiki in z obsevanjem standardno zdravijenje pri:

* inoperabilnih karcinomih in

* verjetno pri karcinomih, ki so bili radikalno opetirani, vendar imajo glede na
patoloska merila slabo prognozo.

* Kemoterapija utegne koristiti pri prizadevanju za ohranitev grla.

Povsem svetu, tudiprinas, so v teku raziskave, kibodo krog teh indikacij morda
Se razsirile.

Ad B: KEMOTERAPIJA PONOVLJENE IN/ALI RAZSEJANE BOLEZNI

S citostatiki, ki so nam danes na voljo, bolnikov s ponovljeno ali razsejano
boleznijo ne moremo pozdraviti. Najbolj$i odgovor (zmanjSanje tumorja)
doseZzemo s kombinacijo ve¢ citostatikov (npr. cisplatin in fluorouracil). V
klini¢nih Studijah pa kljub temu $e ni bilo dokazano, da bi tem bolnikom s
kemoterapijo lahko podalj$ali prezivetje. Zato dajemo tem bolnikom
kemoterapevtike le za blazitev tezav; to je tako imenovano paliativho zdravljenje.
Ko se odlo¢amo za zdravljenje, moramo imeti v mislih predvsem sopojave, ki
jih bomo s kemoterapijo izzvali in tako poslabsali kakovost bolnikovega
zivljenja. Morda prav zato velja metotreksat v monokemoterapiji za zdravilo
izbora, saj je bilo dokazano, da kombinacije drugih citostatikov povzrocajo
obcéutno ved sopojavov.
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Preprecevanje novih primarnih malignomov

Da bi v &im veéji meri preprecili nastanek novih primarnih malignomov v
podrodju glave in vratu, priporoéamo predvsem Zivlienje brez cigaret in
alkohola, veliko pa si obetamo tudi od zdravljenja s cis-retinoi¢no kislino.

Stranski udéinki citostatikov

Citostatiki, ki jih uporabljamo pri zdravljenju raka glave in vratu povzrocajo
poleg Ze znanih sopojavov pri hkratnem zdravljenju z obsevanjem e mo¢no
izrazen mukozitis, ki lahko privede do hudih okuzb, tezav pri hranjenju, do
huj$anjainstem do zmanj$ane odpornosti ze tako imunsko prizadetih bolnikov.
Zato je tem bolnikom treba nuditi vso mozno podporno terapijo (antibiotiki,
antimikotiki, infuzije, nazogastri¢éna sonda, pravilna prehrana, analgetiki, nega
ust).
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REHABILITACIJA BOLNIKOV PO OPERACIJ1 RAKA V
ORL PODROCJU

|. Hodevar - BolteZar, Z. RadSel

Izvledek

Stevilo bolnikov z rakom v ORL podrodju naraséa. Velikokrat je potrebno
kirurgko zdravljenje, posledica tega pa so lahko motnje v Stevilnih boinikovih
funkcijah: grizenju, Zvedenju, poziranju, govoru, dihalnih funkcijah, splosnih
telesnih sposobnostih itd. Bolnika moramo &im prej po operaciji aktivno vkljuciti
v rehabilitacijo vseh okrnjenih funkcij, pri tem pa mora sodelovati skupina
ustreznih strokovnjakov. Le tako bomo bolniku lahko omogodili kakovostno
Zivijenje tudi po zdravljenju osnovne maligne bolezni.

1. Uvod

Incidenca raka v ORL podrogju pri mogkih nara§éa v zadnjih letih precej hitreje
kot incidenca raka v drugih podrogjih (1). Pri velikem $tevilu bolnikov je
potrebno kirursko zdraviljenje, ki ga pogosto dopolnjuje Se pooperativha
radioterapija. Bolniki se morajo torej sooditi ne le z rakavo boleznijo samo, pa¢
pa tudi s posledicami zdravljenja, ki vplivajo na Stevilne bolnikove funkcije
(dihanje, kadljanje, grizenje, Zvedenje, poZziranje, govor, sposobnosttelesnega
dela itd), pogosto pa tudi na njegov zunanji videz.

2. Vpliv kirurskega zdravljenja na funkcijo organa ali
organskega sistema

Maligni tumotiji v ustni votlini, srednjemter spodnjem zreluin grluso najpogostejsi
med malignomi v ORL podrogju, zato se bomo osredotocili prav na posledice
kirurskega zdravljenja le-teh.

Po operaciji malignih tumorjev v ustni votlini so lahko moteni grizenje, zvecenje,
slinjenje, poziranje in govor. Ob operaciji je neredko potrebna ekstrakcija zob.
Ge se tumor &iri na spodnjo Geljust ter na misice, ki jo dvigujejo in spuséajo ter
pomikajo navzpred, nazaj in lateraino, je za radikalno odstranitev malignoma
potrebna resekcija le-teh. Ce je kontinuiteta spodnje ¢eljusti prekinjena, se
porusi usklajen motoriéni program za grizenje, Zvecenje ter praviino oblikovanje
glasov. Bolnik si mora ustvariti nov motori¢ni vzorec za te funkcije v novih
okrnjenih anatomskih razmerah. Skoraj vedno je po operaciji gibljivost spodnje
éeljusti zmanjSana.
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Vsaka resekcija mobilnega dela jezika ter z njo vred dela usinega dna
predstavija vzrok za kasnej$e motnje v artikulaciji, pa tudi grizenju in zve&enju
(2). Jezikusmerja Se neprezvedeno hrano lateralno na grizne ploskve koénikov,
iz prezvecene hrane oblikuje griZljaj in ga potisne v Zrelo. Zato je potrebna zelo
natanc¢na motori¢na kontrola in seveda integriteta vseh notranjih in zunanjih
misic jezika. Brazgotinsko tkivo na mestu resekcije $e dodatno omejuje
gibljivostjezika. Pooperativno obsevanje lahko povzrocifibroziranje v preostalin
jeziénih misicah, pa tudi v misicah obraza ter slabSe delovanje Zlez slinavk.
Bolnik ima manj sline, s tem pa so Zvecenje, formiranje griZljaja ter poziranje
8e dodatno otezeni.

Ce po operaciji malignega tumorja v ustni votlini zapora na nivoju ustnic ni
popolna, bolniku uhajata hrana in slina iz ust. Moteno je oblikovanje glasov, ki
se tvorijo na tem mestu, pa tudi glasov, za oblikovanje katerih je potreben
dolocen intraoralni pritisk, ki ga pa tak bolnik ne more ustvariti.

Podatki v literaturi kazejo, da je za pravilno oblikovanje glasov po operaciji
mobilnega dela jezika pomembnej$a gibljivost ostanka jezika kot pa njegov
volumen (3). Najpogosteje je motena tvorba glasov, ki jih oblikujemo s jeziéno
konico, manj pogosto glasov, kjer je mesto artikulacije bolj zadaj v ustni votlini.
Vzrok za moten govor ni samo v anatomsko spremenjenih razmerah v ustni
votlini, pa¢ pa seveda tudi v spremenjenem motori¢nem vzorcu oblikovanija
posameznih glasov, ki ga mora bolnik Sele osvajiti.

Pri bolnikih z rakom v podrogju orofarinksa je obi¢ajno govor nekoliko manj
moten kot pri bolnikih po resekciji mobilnega dela jezika, enako izrazite pa so
navadno tezave pri poZiranju, ki pa so vedno odvisne od razseZnosti tumorja
in od stopnje okvar po operaciji. Ce je potrebna tudi resekcija dela mehkega
neba, lahko pride po operaciji do velofaringalne insuficience. Bolniku zahajata
hrana in pijada v nos, skozi nos mu uhaja zrak tudi pri govoru, ki zato postane
izrazito manj razumljiv.

Pribolnikih po kiruréki odstranitvi malignomov na korenu jezika je celoten jezik
lahko pomaknjen nazaj in lateralno, tako da se s tem mesto artikulacije glasov,
ki jinh oblikujemo z jezikom, spremeni. Motena je oralna in faringalna faza
poZiranja, hrana zastaja tako v ustni votlini kot v Zrelu. Ostanek jezika ne more
ucinkovito potisniti grizljaja iz ustne votline v Zrelo ter pritiskati nanj tudi takoj
po prehodu v Zrelo. Zaradi resekcije dela korena jezika odpade njegova vioga
zaSCite vhoda v dihalna pota ob poZiranju, prekinjeno pa je tudi senzibilno
Zivéno nitje v tem predelu. Motena senzibiliteta, porugen motoriéni program
poZiranja ter ostanki hrane v Zrelu so vzrok za morebitno aspiracijo (4).

Iz podobnih vzrokov pride do aspiracije pri bolnikih po parcialnih operacijah
gria, kjer je potrebna odstranitev samo supraglotisnega dela grla in je zasgita
dihalnih poti ob pozZiranju e dodatno zmanj$ana.

Laringektomija je pogosto edina resitev za bolnike z malignomi grla in
hipofarinksa, hkrati pa povzroéa veliko pohabljenje. Bolnik izgubi glas, stempa
je njegova zmoznost kumunikacije bistveno zmanjsana.

Po laringektomiji bolniki vdihavajo neprimerno ogret in navlazen zrak, ki ni
ocisCen delcev, vedjih od 4 do 6 nm. Tak zrak okvarja mukociliarni transport in
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ga lahko tudi povsem ustavi. Povecano je izloéanje sluzi v dihalnih poteh. V
sapniku se, predvsem ob traheostomi, razvije metaplazija epitela (5, 6, 7).

Vzorec kasljanja, ki predstavlja enega od za&&itnih mehanizmov dihalnih poti,
se po laringektomiji spremeni. Bolnik mora s pomocjo trebudnih misic, diafragme
in drugih pomoznih ekspiratorih miSic povedati intratorakalni pritisk, da se
lahko odkaslja. Kaselj je napornejdi za bolnika in manj udinkovit (8).

V literaturi so opisane redke raziskave, pri katerih so ugotovili zmanj$ano
pljuéno funkcijo pri bolnikih po laringektomiji (9,10). Velika vedina bolnikov z
malignomom grla alispodnjega Zrela so tudi dolgoletni kadilci, zato laringektomija
verjetno ni edini vzrok za pljuéno patologijo pri bolnikih po laringektomiji.

Bolnik po operaciji ne diha ve¢ skozi nos in si tudi ne more izpihati nosu. Ker
bolnikne more vdihniti zraka skozinos, je mo¢no zmanj$ana njegova sposobnost
vohanja. Hkrati s tem je zmanj$ana sposobnost oku$anja, ki paje tudi posledica
manj8ega izloCanja sline ter sprememb sluznice v ustni votlini po obsevanju
(11).

Ker bolnik diha na traheostomo, ne more pihati ali srkati ter tako oceniti
primernosti temperature pripravljene hrane. Uzivanje tekogin je zato drugacno.
Zaradi spremenjenih anatomskih razmer in motene senzibilitete tega podrogja
je celoten motorien program poziranja drugacen. Pri nekaterih bolnikih
predstavija dodatno tezavo pri poziranju stenoza v faringalnem kanalu, ki
nastane zaradi razseznosti operacije ali pa mo¢nega brazgotinjenja.

Povedan in stabilen intratorakalni pritisk je potreben pri telesnem delu (npr.
dvigovaniju tezkih bremen), pri defekaciji in porodu. Po laringektomiji bolnik ne
more ustvariti in vzdrzevati potrebnega intratorakalnega pritiska, zato je
njegova sposobnost za tezje telesno delo zmanj$ana. Tudiforsirana defekacija
ali porod predstavljata za laringektomiranega bolnika veliko tezavo (13).

Skoraj vsak bolnik z malignomom v ORL podroéju je operiran tudi na vratu, to
je v podrogju regionalnih bezgavk. Pri funkcionalnih disekcijah na vratu je
pogosto prekinjeno nitje, ki oZiv€uje predvsem infrahioidne miSice. Delovanje
teh miSic vpliva na polozaj hicidno - laringalnega kompleksa. Motena funkcija
misic lahko posredno vpliva na bolnikov glas ter spremeni vzorec delovanja
skupin misic pri poziranju.

Pri radikalni izpraznitvi vratu je funkcionalna okvara $e vedja. Odtok venozne
krvi in limfe je oviran, odstranjene so miSice, ki sodelujejo pri obra¢anju glave.
Moteno ali prekinjeno je oZivéenje misic na vratu, ki dolo¢ajo polozaj hioidno-
laringalnega kompleksa, ali pa so nekatere misice tudiresecirane. N. accessorius
je prekinjen, kar moc¢no krni gibljivost prizadete okonéine v ramenu. Tudi
brazgotine, ki nastanejo po operaciji, lahko bistveno zmanj$ajo gibljivost
bolnikove glave, vratu ter ramena na prizadeti strani.

Rehabilitacija bolnikov po operaciji malignega tumorja v ORL podro¢ju je
odvisna tudi od drugih dejavnikov, v prvi vrsti od bolnikovega splo$nega stanja.
Slab8i vid in sluh, soasne nevrolodke okvare (npr. stanje po CVI, parezi
obraznega Zivca), kroni¢ne plju¢ne bolezni, psihi¢ne motnje itd lahko bistveno
zmanjSajo zmoznost rehabilitacije po operaciji. Bolnikova starost, spol ter
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izobrazba obic¢ajno ne vplivajo na uspesnost rehabilitacije. Pomemben vpliv pa
imata lahko bolnikova Zelja po izbolj$anju stanja ter podpora svojcev (12). Da
bi bolnikom, pohabljenim zaradi operacije, ¢im bolj olajSali rehabilitacijo,
poskusamo na Kliniki za ORL in CFK v Ljubljani Ze vrsto let vecino neugodnih
dejavnikov ugotoviti Ze pred operacijo in se jim izogniti ali jih vsaj omiliti. O
rezultatih te nase dejavnosti bomo e porocali.

3. Rehabilitacija

Rehabilitacija bolnikov po operaciji malignoma v ORL podrodju se pricne Ze
med bivanjem v bolnidnici priblizno 2 tedna po operaciji. Pri tem sodeluje
skupina zdravnikov in vigjih medicinskih sester, logoped in klini¢ni psiholog. Pri
bolniku ugotovimo, kak$ne so anatomske razmere po operaciji ter njegove
funkcionalne sposobnosti. Z redno vadbo poskuSamo vzdrzevati maksimalno
gibljivost ohranjenih struktur. Po odstranitvinazogastri¢ne hranilne cevke uziva
bolnik sprva pretladeno hrano, tako da vedjih teZzav z grizenjem nima. Pojavijo
pasetezave prioblikovanju griZljaja ter poZiranju. Bolniku razlozimo mehanizem
poziranja in ga vspodbujamo k aktivnim hotenim gibom vseh udelezenih misic.
Pomagamo mu poiskati primeren polozaj glave in vratu, ob&asno je potrebna
tudi roéna manipulacija.

Ce je bil govor Ze pred operacijo nerazioden in artikulacija netoéna, je tudi
rehabilitacija govora po operaciji malignoma v ustni votlini ali srednjem Zrelu
tezja. V veliko pomo¢ je bolniku logoped, ki poskuda skupaj z njim najti &im
ustreznejsi vzorec artikulacije v anatomsko spremenjenih razmerah.

Bolnike po operaciji malignomov v ORL podrocju spodbujamo k rekreaciji ter
ohranjanju ¢im boljSe telesne kondicije. Ustrezna fizikalna terapija vratu in
ramenskega obroca izbolj$a njuno gibljivost in grobo mog, ki sta po operaciji
okrnjeni.

Ker se zavedamo, da ima veliko bolnikov z malignomom v ORL podrocju
okvarjene plju¢ne funkcije Ze pred kirur§kim zdravljenjem, pri¢nemo Ze prve dni
po operaciji z respiratorno fizioterapijo. Bolnika v ¢asu bivanja v bolniSnici
naucimo dihalne tehnike, laringektomirane bolnike pa novega nadina
odkasljevanja ter pomena vlaZzenja zraka v prostoru, kjer bivajo. Bolnikom
omogodimo ustrezno inhalacijsko terapijo (osebni inhalator) tudi doma.

Po laringektomiji bolnik ne more ve¢ glasno govoriti, se glasno smejati, jokati.
Sprvase bolnik sporazumeva z okolico s kretnjo, pisanjem ter psevdoSepetom.
Rehabilitacija je usmerjena na ustvarjanje moznosti za glasno sporazumevanje;
to so: ezofagalni govor, umetno grlo ter traheoezofagalna fistula s protezo
(TFP).

Menimo, da je kljub omejitvam ezofagalni govor najbolj§i nadin glasnega
sporazumevanja po laringektomiji. Zanj bolnik ne rabi nobenega pripomockain
ima proste roke. Z u€enjem ezofagalnega govora pri¢nemu takoj po odstranitvi
nazogastri¢ne cevke. Vlogo skladi§a zraka prevzame poziralnik. Namesto
glasilk zaniha sluznica na ustju poziralnika ali v spodnjem Zrelu, ta del
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imenujemo vibratorni segment ali neoglotis. Nihanje vibratornega segmenta
razniha zrak, ki ga bolnikiztiska iz poZiralnika, nastali glas pa se v odzvoc¢ni cevi
oblikuje v glasen govor. Bolnik oblikuje posamezne glasove na enak nacin kot
ze pred operacijo. Kakovost ezofagalnega govora je odvisna od nacina
zajemanja zraka, kakovosti vibratornega segmenta ter natancnosti artikulacije.
Ker je pri ezofagalnem govoru dihanje lo€eno od fonacije in artikulacije, je novi
motori¢ni vzorec tezek in se laze porusi.

Umetno grio predpiSemo laringektomiranemu bolniku vedno Sele tedaj, ko ni
moZzna nobena druga oblika glasnega sporazumevanija. ldealno bi bilo umetno
grlo lahko tudi za obdobje po operaciji, ko bolnik nenadoma ne more ve¢ glasno
izrazati svojih Zelja, strahov, itd. Ker pa je pri vsakem bolniku vrat tedaj moéno
povit ali pa po operaciji ote€en, skoraj ne moremo naijti primernega mesta na
kozi vratu, od koder bi se vibracije z membrane umetnega grla prenasale v
ustno votlino. MoZen pa je prenos vibracij preko cevke v ustno votlino. Glas
umetnega gria je monoton, eprav bolnik lahko nekoliko uravnava glasnost in
viSino glasu (13).

Ze v 70.etih so prideli razmigljati o fistuli, skozi katero bi ob zatisnjeni
traheostomi prihajal zrak iz pljuc in traheje v zrelo, kjer ga vibratorni segment
razniha. Da bi skozi fistulo ne uhajala hrana in slina, so $tevilni avtorji izdelali
razli¢ne valvule (proteze), ki omogodéajo le prehod zraka iz sapnika v poziralnik,
v obratni smeri pa prehajanje teko¢in ali formirane hrane ni mozno. Tudi ta
metoda ni uspesna pri vsakem bolniku. Poseg je sicer enostaven, valvulo pa
je potrebno primerno vzdrzevati in ob¢asno tudi zamenijati. Glas s TFP je bolj$i
in glasnejSi od ezofagalnega govora; vibratorni segment pogosteje in pravilneje
niha (14,15). Bolnik se veliko hitreje in laze nauci govora s TFP, saj je nadin
podoben laringalnemu govoru, ko bolnik govori v izdihu in je tudi zaloga zraka
vedja.

Na nasi kliniki poskuSamo laringektomirane bolnike nauciti ezofagalnega
govora. Pri tistih bolnikih, ki ga ne osvojijo, se odlo€amo za sekundarno
vstavitev TFP. Umetno grlo predpiSemo bolniku, &e nobena od prvih dveh oblik
glasnega sporazumevanja ni mogoca.

4. Zakljucek

Vedno ved je bolnikov z rakom v ORL podrodju. Pri naértovanju zdravljenja se
moramo zavedati, da zdravimo bolnika in ne le njegovo bolezen. Se pred
kirur§kim zdravljenjem moramo ugotoviti morebitne neugodne dejavnike, ki bi
lahko motili kasnej$o rehabilitacijo, jih skusamo odpraviti ali vsaj omiliti. Po
operaciji malignega tumorja v ustni votlini, srednjem in spodnjem Zrelu ali griu
lahko pri¢akujemo tezave s $tevilnimi bolnikovimi funkcijami: grizenjem,
zvedenjem, poziranjem, telesno sposobnostjo, pliuénimi zmogljivostmi, govorom
itd. Cim prej po operaciji moramo bolnika aktivno vkljuditi v rehabilitacijo
motenih funkcij, pri tem pa mora sodelovati skupina raznih strokovnjakov. Le
tako bomo bolnikuizboljali ali vsaj ohranili raven kakovosti njegovega zivijenja,
tako da bo tudi po tezkem zdravijenju zivljenje zanj znosno in privlaéno.
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NEGA BOLNIKA Z RAKOM V
OTORINOLARINGOLOSKEM PODROCJU

Z. Kurent

Uvod

Nega je sestavni del celostnega zdravljenja bolnika z rakom, ozdravljenem in
$e posebej pri neozdravljenem. S skrbjo za telo in rehabilitacijske pripomocke
vzdrzujemo dobro telesno podutje in preprecujemo zapletijaje, z umetnostjo
posluanjain s pravilno izbrano besedo pa pri bolniku zmanjSujemo tesnobnost
in mu vratamo vero v smisel Zivljenja. Ustrezna nega je torej eden od pogojev
za dosego telesne, dudevne, socialne in delovne usposobljenosti.

Odpust iz bolniSnice

Bolnikov z rakom ziviveé doma kot pa v bolniSnicah ali ustanovah za onemogle.

Izredno pomembna je tesna povezava med klini¢nim zdravnikomin zdravnikom,
ki prevzame skrb za bolnika v domagem okolju. Bolnik in njegovi najblizji
sprejmejo to sodelovanje kot zagotovitev za reSevanje vseh novo nastalih
zdravstvenih tezav in predvsem kot nadaljevanje strokovne nege, ki je je bil
prizadeti delezen na kliniki.

Odpust bolnika z rakom iz bolni$nice je zato potrebno skrbno nacrtovati.
Vkljuéeni so bolnik, njegova druzina, klini¢ni zdravnik, socialni pedagog in
oddeléna sestra ter zdravstvena sluZzba okolja, kjer je bolnik doma. Nacrt
zdravstvene nege naredimo na osnovi bolnikovih osebnih potreb in moZnosti,
ki jih nudi njegovo okolje. Bolnik in svojci dobijo natan¢na navodila za nego,
prehrano, osebno higienoin pripravo bivalnega prostora. Prejmejo tudi dolodeno
koli¢ino potro$nega materiala, dve kaniliin narodilnico za nabavo inhalatorja ali
drugih rehabilitacijskih pripomockov.

Pomembna so sporodila klini¢nega zdravnika bolnikovemu osebnemu zdravniku
kot tudi kasnejSe povratne informacije o napredovanju bolnika, o njegovih
sposobnostih in odvisnostih, o odnosu do bolezni in vkiju¢evanju v okolje. Za
mnoge bolnike je pomembno sodelovanje v skupinah in organizacijah, ki
zdruzujejo ozdravele in bolne z enako usodo.

Nega bolnika v domac¢em okolju

Domaci zdravnik skrbi za bolnikovo psihofiziéno stanje: v svoji ordinaciji in na
bolnikovem domu ugotavlja in zdravi spremljajo¢e bolezni, nadzira nego in jo
v posebnih primerih tudi sam izvaja. Traheotomirani in laringektomirani bolniki
nosijo doma plastiéno ali kovinsko kanilo. Ta je sestavljena iz zunanjega in

notranjega dela. Z ve¢kratnim ¢i¢enjem notranjega vlozka &ez dan preprecimo
zasusitev izlo¢kov in zamasitev kanile.
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Laringektomirani bolniki si praviloma sami menjavajo kanilo in skrbijo zanjo,
medtem ko traheotomirani bolniki hodijo na menjavo kanile v zdravstveni dom.
Bolnik ima najmanj dve kanili: eno nosi, drugo d&istimo in steriliziramo.
Razstavljeno kanilo najprej namakamo v razkuzilu (npr. 2% Desol), nato jo
ocistimo s krtacko pod lekoco vodo. Kovinsko kanilo prekuhamo ali steriliziramo
v avtoklavu, medtem ko plasti¢no kanilo obdelamo v plinskem sterilizatorju ali
jo razkuzimo s polurnim namakanjem v 3% Gigaseptu ali 15 minutnim v 2%
vodikovem peroksidu.

Sledi spiranje s fiziolo&ko raztopino. Kanilo do naslednje uporabe hranimo v
suhi sterilni posodi ali prelikanem robcu.

Redna uporaba kanile prerecuje nevarno zozitev traheostome. Samo zdravnik
specialist lahko doloéi, kdaj no$enje kanile ni veC potrebno.

Zamenjavo kanile naj bi po moznosti izvedli vsak dan, le v nekaterih primerih
je 8e dopustno menjavanje na dva do tri dni.

Kanili sta razliéne dolzine, tako da prosti rob ne pritiska stalno na isto mesto
sapnikove stene. S tem zmanjSujemo moznost nastanka razjed ali granulacij.
Do vnetja v predelu traheostome ne pride, ¢e kanilo menjavamo redno,
upoStevamo pravila asepse, skrbno obri§emo izlo¢ke in uporabljamo nevtralno
ali, po potrebi, zdravilno mazilo.

Kanilo zamenjamo sede, prej pa si Ze pripravimo &isto kanilo, potroéni material
in mazilo.

Vecina bolnikov ima Ze pred operacijo restriktivne in obstruktivne dihalne
motnje, ki jih neposredna izpostavljenost dihal onesnaZzenemu, suhemu in
neogretemu zraku lahko $e poslab$a. Zastoj gostega izlocka pogojuje vnetje
sapnika in bronhijev, razvijejo se lahko pljuénica, atelektaza ali plju¢ni absces.
Suhe obloge lahko kaj hitro ogrozijo bolnikovo Zivijenje, zato priporoamo
redne vlazne inhalacije, v bivalnem prostoru pa primerno temperaturo in viago,
ki jo po moznosti vzdrzujemo s distilcem in vilazilcem zraka.

Operiranec naj se na samem ¢im pogosteje odkasljuje. Tlak v dihalih si zveéa
natanadin, da s prstom zatesnitraheostomo in ga odmakne, ko je tlak v prsnem
kos$u najvedji. Bolnik je sprejemljivejsi za okolico, ¢e uporablja visok ovratnik,
$al ali ruto.

Bolnik po obsevanju in kemoterapiji

Akutne reakcije koze se pozdravijo v dveh do treh tednih po zakljuenem
obsevanju, fibroza, atrofija in hiperpigmentacija pa predstavijajo kasno in
stalno posledico te oblike zdravljenja. Tako spremenjena koza je obcutljiveja,
za$cititijo je potrebno pred trenjem, visokimiin nizkimi temperaturami, sonénimi
Zarki in drugimi poskodbami.

Kombinirano obsevalno in kemiéno zdravijenje ustne votline in Zrela povzrodi
trajno okvaro zlez slinavk; to poslab8a obrambno sposobnost sluznice, ki je Zze
tako ranljiva, zabrazgotinjena in atrofi€na. Morebitne pooperativne anatomske
spremembe ali lokalno neozdravijena bolezen hromijo Cistilno funkcijo jezika in
ustvarjajo predele, ki se po naravni poti ne izgistijo. Ustrezna ustna higiena
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vkljuduje obzitno krtacenje zob, vsakodnevno ¢iScenje zobne proteze ali
obturatorja, pogosto spiranje z razredéenim razkuzilom (Hexoral, vodikov
peroksid) in mehanicno ciséenje “2epov” z vatirano palic¢ico ali aspiratorjem. Po
potrebi uporabljamo topikalni antimikotik ali sistemsko antibiotik. Posebno
pozornost moramo posvetiti vsestransko bogati in primerno pripravljeni hrani
ter umirjenemu zauzivanju pozirkov in grizljajev. Odsvetujemo prekomerno
zacinjene jedi, alkohol in kajenje.

Razvrstitev bolnikov

Glede na odvisnost od podroéne zdravstvene sluzbe lo¢imo tri skupine
bolnikov. V prvi skupini so stari, onemogli in neozdravlieni bolniki, ki so
popolnoma odvisni od patronazne sestre oziroma zdravnika. Bolnike druge
skupine ambulantno negujejo medicinska sestra, osebni zdravnik ali specialist.
V tretji skupini so bolniki, ki se negujejo sami ali jim pri tem pomagajo njihovi
najblizji. To so vedinoma laringektomirani bolniki. Patronazna sestra skrbile za
preskrbo s prevezovalnim materialom in ob rednih obcasnih obiskih ocenjuje
stanje, svetuje bolniku in skrbi, da bolnik hodi na redne kontrolne preglede v
kancerolosko ambulanto.

Osebni zdravnik spremljarazmere, v katerih bolnik Zivi. S skrbnim poznavanjem
zdravstvenega stanja in kakovosti nege lahko bolnika uvrsti v lazjo ali tezjo
skupino in po potrebi odredi pred&asen kontrolni pregled, zdravljenje v bolnisnici
ali nastanitev v domu za onemogle.

Zakljucek

Rak v otorinolaringoloskem podrocju in njegovo zdravljenje pomenita za
mnoge bolnike hudo prizadetost zaradiizgube ali okrnitve osnovnih Zivijenjskih
funkcij in pogojev (hranjenje, komunikacija), pogosto pa tudi zaradi vidne
spremembe zunanjosti.

Bolnikovo stanje zahteva stalno nego, ki je nedvomno uginkoviteja, Ce jo
izvajajo motivirani bolnik in njegovi najbliZji, kot pa ¢e je prizadeti posameznik
povsem odvisen od obremenjene zdravstvene sluzbe. Ustrezna negavdomacem
okolju dviguje kakovost Zivijenja, preprecuje zapletljaje in zmanjSuje potrebo
po izvajanju zdravstvene nege v bolnidnici.
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ZDRAVLJENJE BOLECINE ZARADI RAKA V PODROCJU
GLAVE IN VRATU

D. AZman

Zdravljenje bolecine pri bolniku z rakom v predelu splanhnokraniuma in vratu
predstavlja prav poseben problem, posebno e pri bolniku, pri katerem je
zdravljenje bolj ali manj izérpano.Tak bolnik trpi zaradi bole¢in, ki mu jih
povzrota osnovna bolezen, pa tudi zaradi posledic obsevalnega in kemiénega
zdravljenja. Glavni vzroki bolnikovih teZav so predvsem okvare ustne sluznice
po obsevanju, pomanjkanje sline,ovire pri poZiranju bolj trdne hrane in pri pitju
tekocin, lokalne okuzbe pri ponovitvi bolezni v ustni votlini in Zrelu, na vratu pa
fibroza, kontrakture in nekroze po obsevalnem zdravljenju metatstaz. Prav
zaradi teh vzrokov je splosno stanje teh bolnikov po vedini,bolj slabo, vendar
pa je odvisno tudi od tega, katere anatomske strukture so zajete v patolodko
dogajanje.

Za bolnika z iz&rpanim specifi¢nim zdravljenjem oziroma za tako imenovanega
terminalnega bolnika je uginkovito protibole¢insko zdravljenje izrednega pomena.
Pri nacrtovanju protiboledinskega zdravljenja je zelo pomembna izbira
analgetiCnih sredstev ; ta morajo biti uSinkovita, vendar naj ne bi premo&no
vplivala na bolnikovo splodno pocutie. Po moznosti naj bodo taksna, da je
bolnik ¢im manj odvisen od tuje pomodi. Cilj protiboledinskega zdravljenja je,
omogociti bolniku miren pocitek oz. spanec in ¢im bolj normaino zivijenje ez
dan, pri éemer je vSteta moznost da lahko sam opravlja svoja dnevna opravila.

Za uspesno protibole€insko zdravljenje je razpoznava tipa boledine izredno
pomembna. Prinociceptivni etiologiji boledine uporabljamo periferne in centralne
analgetike, za nevropatskitip bolecine pa blokade posamiénih Zivcev. Kadar so
prizadete tkivne strukiure, z vra8¢anjem inorodnega tkiva, vnetji in fibrozo, je
bolecina obicajno nociceptivnegatipa, kadar pa rakavo tkivo alivnetje prizadene
periferne Zivce in Zivéne pleteZe ali vradéa v spinalni kanal se pojavinevropatska
bolecina. V praksi bolj redko naletime samo na en tip bolecine, najvedkrat je
bole¢inamesana. Prinevropatski boledini je pomebnatudi povezava somatskega
in simpati¢nega Zivéevja,saj to povezavo pogosto lahko z uspehom izkoristimo
za zdravljenje bolecine z blokadami simpati¢nega zivéevija.

Kroni¢na bolec¢ina je pri bolniku individualno doZivljanje, pa ne samo zaradi
dejanske okvare dolo¢enega tkiva, pridruzijo se tudi $tevilni psihi¢ni dejavniki, kot
so strah, depresija, obup, zmedenost, odklanjanje zdravil, zlasti v terminalni
fazi bolnikove bolezni in v agoniji.

Jakost bolecine oceni lahko samo bolnik. 1z izkugenj vemo, da veéina bolnikov
jakost svoje bolecine zelo dobro oceni. Za terapevta je vedkratno ocenjevanje
jakosti boleCine vodilo za presojo uspes$nega, ali tudi neuspesnega
protiboleCinskega zdravljenja. Najpogosteje ocenjujemo boleéino po vizualni
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analogni skali. V vsakdanjem delu z bolniki se ne posiuzujemo nobenih
anket.Bole&ino jakosti do 3 po VAS imamo za zmerno, do 6 za srednjo in nad
6 za mocno bolecino.

Takdna razporeditev intenzitete bolecine nam je tudi vodilo za izbiro
najprimernej$ega analgetika, pri¢emer upostevamo tudi smernice za zdravljenje
rakave boledine, ki jih je izdelala svetovna zdravstvena organizacija. Po teh
smernicah uporabljamo za zmerno bolecino tako imenovane periferne
analgetike, za srednjo dodajamo zmerne opiate in pri mo&ni bolecini moc¢ne
opiate.Vedno dodajamo tudi adjuvantna zdravila: steroide, antidepresiva,
antiemetika, psihofarmaka, antikonvulziva, za bolji udinek opiatnih zdravil in
blazitev spremijajo¢ih simtomov.

V okvarjenem tkivu se sproddajo Stevilne algogene substance kot napr.
bradikinin, hydroxitriptofan, histamin in substanca P, ki so predhodniki za
sintezo prostaglandinov, kateri drazijo periferne boledinske receptorie in
povzrodéajo bolecino.

Periferni analgetiki, h katerim pristevamo nesteroidne protivnetne analgetike,
salicilate in paracetamol, preprecujejo harazlicnih nivojih sintezo prostaglandinov
in levkotrinov, in s tem zmanjéujejo bolec¢inske draZljaje na periferne boleginske
receptorje. Periferni analgetiki, zlasti nesteroidni imajo poleg perifernega
delovanja tudi centralni uginek, zlasti na nivoju internevronalne sinapse v
zade&njem rogu hrbtenjace, kjer se s sproZenjem boleginskega drazljaja odvijajo
&tevilni procesi pri prenaganiju in zaviranju bole¢inskih drazljajev iz periferije v
centraino Zivevije.

Opiatne analgetike lo¢imo glede na afiniteto do opiatnih receptorjev naagoniste
ki se vezejo na mu receptor,na agoniste - antagoniste, ki se vezejo predvsem
na delta in kappa receptor,ter na antagoniste-agoniste.V prakti¢ni uporabi
uporabljamo vedno analgetike iz iste skupine.Za zdravljenje rakave bolecine
uporabljamo izklju¢no agoniste.

Od srednje mo&nih opiatov imamo na voljo kodein in tramadol. Kodein se
metabolizira v morfin, uginkuje 10 x slab8e kot morfin, tramadol ima to prednost
da ima le manj$o afiniteto do mu receptorja, drugi mehanizem njegovega
udinkovanja je pa inhibicija ponovne vezave monoaminov v predelu medule
spinalis. Analgetiéni u¢inek tramadola je tudi priblizno 10 x slabsi od morfina.

Od moénih opiatov imamo na razpolago mortin, metadon, tilidin in fentanyl.
Pomembno pri morfinu je, da so njegovi metaboliti Se mocnejsi analgetiki kot
sam morfin, in da je nivo teh metabolitov pri perorani aplikaciji vi§ji kot pri
parenteralni. V nasprotju z morfinom so metaboliti metadona zelo toksicni, se
dolgo zadrzujejo v organizmu, veliko dije,kotje sam analgetiéni uginek metadona;
pri starej$ih bolnikih povzro€ajo hude psihicne motnje. Fentanyl se sedaj
uporablia za zdravljenje kroni¢ne bolecCine predvsem v obliki oblizev, ki
oddajajo na uro dologeno koli¢ino analgetika skozi koZo. Tak8na analgezija je
primerna predvsem pri tistih bolnikih, ki ne prenasajo nobenega drugacnega
vnosa zdravil. Za zdravijenje bolegine so najbolj prikladni tisti analgetiki, ki so
na voljo v vseh farmacevtskih oblikah, od tablet, kapljic in sveck do ampul.
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Zadnja leta pri opiatnih analgetikih, ki so na voljo vtabletah vse boljuporabljamo
“retard” formulacijo. Prednost le te je v tem, da je nivo uginkovine v serumu bolj
izenacen in je s tem analgeti¢ni uginek bolj enakomeren. Trenutno imamo na
voljo morfinske retard tablete, kmalu pa bomo v tej obliki dobili tudi Kodein in
Tramal. Vsem opiatom so skupni stranski pojavi teh zdravil, ki so za bolnika
najveckrat zelo motedi, zlasti navzea, bruhanje, obstipacija, retencija urina in
Zol¢a, pa tudi centralni udinki: zaspanost, respiratorna depresija. Pri zdavilih z
manjSo mu afiniteto, kot je npr. tramadol, so ti uginki veliko manj izrazeni.

Zasvojenosti pri zdravljenju z opiatnimi analgetiki pri bolniku z rakom skorajne
opazamo, morda v izjemnih primerih, ko bolnik dobiva zdravilo venozno. Za vse
analgetike je zelo pomembno,da jih bolniku predpisujemo v tak3nih asovnih
presledkih,da je koncentracija uginkovine v serumu vedno nad pragombolecine,
dajih uziva ali prejema redno,tudi &e nima boledin. Pri opiatnih zdravilih je treba
omeniti tudi bolnikovo toleranco do zdravila. Pri nekaterih bolnikih se ta
spreminja zelo hitro, kar pomeni da moramo pogosto spreminjati odmerke
zdavila.Tudi dimamika same bolezni spreminja toleranco, zlasti ée se bolezen
slabsa.

Kadar so pri bolniku prizadeti posamezni moZganski zivci ali Zivéni pletezi,
najpogosteje so to n.trigeminus 1. in . veja, glosopharyngicus, ter
brahiocervikaini pleteZ, izvajamo regionalne blokade za posamezni Zivec ali
pletez. Prihudi prizadetosti pletezevizvajamo kontinuirane blokade vspinainem
prostoru epi ali subarahnoidalno.Subarahnoidalna aplikacija opiatov pride v
postev predvsem takrat, ko je balnikova boledina zelo huda in so prizadeti
zaradi zasevkov tudi drugi organi predvsem jetra in Kosti.

Regionalne blokade posami¢nih Zivcev izvajamo z lokalnim anestetikom v
kombinaciji z opiati in steroidi. Za bolj$i uginek, predvsem glede na trajanje
blokade, dodajamo v nizkih koncentracijah tudi nevrolitike, predvsem fenol v
vodni raztopini.

Obravnava bolegine pri bolniku z rakom v glavi in vratu zahteva dobro
poznavanje dinamike bolnikove bolezni in specifiénih tezav posameznega
bolnika. Le tako lahko poi$¢emo najbolj ustrezen in uginkovit nadin zdravljenja
bolegine.
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MOZNOSTI KIRURSKEGA ZDRAVIJENJA KARCINOMOV
KOZE V PODROCJU GLAVE IN VRATU

A. Anicin

Najvedji organ pri ¢loveku je koza, v njej lahko nastane vrsta benignih in
malignih tumorjev. Epitelni nemelanomski malignomi koze predstavljajo
najpogostejSo skupino rakavih bolezni bele rase in se pojavljajo predvsem v
podrocju glave invratu (80 %). Najpogostejsi zvrstiv tej skupini sta bazalnoceliéni
(75 - 80 %) ter ploS&atoceliCni karcinom (20 - 25 %).

Bazalnoceliéni karcinom metastazira izredno redko, raste poc¢asi in unicuje
tkiva. V 90 % se pojavlja na kozi zgornjih dveh tretjin obraza. Najveckrat zbolijo
starej$e osebe, svetle koze in las, ki se veliko zadrZujejo na prostem. Moski so
prizadeti dvakrat pogosteje kot Zenske. Tumor je najprej solitarna papula, Siri
se sprva povrsinsko in potem vrad€a v globino. Vzorec rasti bazalnoceli¢nega
raka je lahko cirkumskripten ali difuzen, poganjki celic rastejo iz enega sredisCa
- unicentri¢no. Pri 40 % uspesno pozdravljenih boinikov se lahko pojavi nov
bazaliom tudi $e 10 let po prvem zdravljenju.

Plo&¢atoceli¢ni karcinom je druga najpogostejSa zvrst epitelnega raka koze.
Nastaja predvsem na spodnji tretjini obraza in spodnji ustnici. EtioloSko so
najpomembnejsi ultravijoliéni Zarki. Najpogosteje zbolijo starejsi ljudje, svetle
koze. Bolezen je petkrat pogostej§a pri moskih. V 80 do 90 % gre za dobro in
zmerno diferencirane karcinome. Raste hitreje kot bazalnoceli¢ni karcinom in
tudi na videz majhni tumotji lahko vras€ajo v globoka tkiva. Pri tumorjih, ki so
v najvecjem premeru manjsi kot 2 cm, so podroéne metastaze redke; vecje
tumorje spremljajo klini¢no prisotne regionalne metastaze v manj kot 5 %. Iz
nekaterih podrodij so zasevki v bezgavke na vratu pogostejsi ( ustnica 16 %,
zunanji sluhovod 30 % }, kar moramo pri naértovanju operacije upoStevati.

Kirursko in obsevalno zdravljenje sta najpomembnej8a nacina zdravljenja
epitelnih malignomov koze. Pri bolnikih z zagetnimi tumorji sta oba terapevtska
nacina enako uspesna (95 % pozdravijenih ). Bolnike z obseznimi tumoriji, zlasti
Ce so Ze prisotni regionalni zasevki, zdravimo kombinirano: kirurSko in z
obsevanjem. Uveljavljeninagini zdravljenja koznih karcinomov so tudi Mohsova
kemokirurgija, lokalna in perfuzijska kemoterapija, krioterapija in
elektrodesikacija.

Anamneza ter klini¢ni in laboratorijski kazalci sploSnega stanja so pomembni
pri odlo¢anju za nacin zdravljenja. Natancnost kliniénega pregledovanja, tega
preprostega, a nepogresljivega ¢lena v verigi diagnostike, je pri tem zelo
pomembna. Lego in razseZnost koZnega tumorja ocenimo s prostim o¢esom,
povecevalom ter otipom. Vedno naredimo popoln otorinolaringolo$ki pregled,
vkljuéno z natanénim iztipanjem vratu, pri sumu na invazijo v o€nico pa tudi
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okulisti¢ni pregled. Pri odkrivanju globokega vras¢anja tumorja in zasevkov v
vratnih bezgavkah nam pomagajo klasic¢ni rentgenogrami, pa tudi CT, NMR in
uz.

Majhne tumorje lahko v celoti izreZzemo in obenem tudi histoloSko dokazemo,
saj je rekonstrukcija nastalega defekta (tkivhe vrzeli) enostavna. Pred
zdravljenjem s histologko ali citolo$ko preiskavo potrdimo naravo tumorjev pri
katerih je potrebna obsezna ablacija ali primarno obsevanje.

Sodobne rekonstruktivne moznosti so meje operabilnosti koznih tumorjev
premaknile naprej; vecje so tudi moznosti ohranjanja estetskega videza in
funkcije. Kirursko zdravljenje ima prednost pri majhnih, solitarnih tumorjih, ker
gre za enostaven, enkraten poseg. Pri osebah milajsih od 50 let, se nagibamo
h kirurskemu zdravljenju tudi zato, ker je pri njih ve¢ja mozZnost, da se po
morebitnem obsevanju razvije postiradiacijski dermatitis. Operacija je indicirana
takrat, ko tumor vradéa v kost ali hrustanec, in pri domnevnih ali o€itno
obstojecih podro¢nih zasevkih. Kirursko zdravljenje ima prednost tudi takrat, ko
predvidevamo obseznejsi tkivni defekt po morebitnem primarnem obsevanju.
Kirur§ko zdravljenje predstavija edino terapevisko moZznost v zdravijenju
rezidumov in recidivov po primarnem obsevanju.

Po opravljeni diagnostiki bolnika seznanimo z naértom zdravljenja ter z
morebitnimi funkcionalnimi in estetskimi posledicami le-tega.

Cilj kirurskega zdravljenja je odstranitev koznega tumorja v celoti, zato moramo
pri eksciziji upostevati varnostni rob, saj so tako za bazalnoceliéni kot za
plo&catoceli¢ni rak tipicni poganjki, kilahko vra&ajo dale v navidez neprizadeto
okolisno koZo ali v globino. Za bazaliome ter za manjSe spinaliome
(plosdatoceli¢ne karcinome) najbita varnostni rob okoli vidnega tumorja zna$al
5 mm, za vedje spinaliome 10 do 15 mm, Kar 7adeva glohino, moramo
ekscidirati tudi spodaj leze¢o naravno bariero (npr. fascijo). Robove in dno
ekscizije mora vedno, z metodo zaledenelega reza ze v ¢asu operacije (ex
tempore), pregledati patolog. Edinole sodelovanje kirurga in patologa lahko
zagotovi radikalnost in enkratnost posega. Znano je tudi, da je najvedja
moznost ozdravitve po prvi operaciji.

Cilj vsakega zdravljenja je zdraviti bolnika in ne bolezen. Kljub napredku
kirurgije obstajajo meje operabilnosti, ki nas obvezujejo, da se izogibamo
hudim mutilacijam. Vendar pa lahko pri veliki ve€ini bolnikov z enim posegom
v celoti odstranimo tumor in opravimo dokonéno rekonstrukcijo tkivne vrzeli ter
doseZzemo zadovoljiv estetski in funkcionalni rezultat.

Moznosti za rekonstrukcijo so odvisne od lokalizacije in velikosti tumorja ter od
starosti in splo$nega stanja bolnika. Manj$e lezije lahko odstranimo z vretenasto
ekscizijo, nastalo tkivno vrzel pa lahko Sivamo primarno oziroma po mobilizaciji
okoligne koze. Vzdolzna os takdne ekscizije mora sovpadati z Langerjevimi
izraznimi &rtami obraza.

Ce tkivno vrzel po izrezanju koZnega tumorja kljub izdatni mobilizaciji okoligne
koze ne moremo zapreti, pride v poStev na prvem mestu rekonstrukcija z
lokalnimi koznimi reznji, le-ti se lahko prehranjujejo po dermalnem zilnem
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pletezu ali po zilnem peclju. Lokalne koZne reznje oblikujemo ob samem mestu
izreza, pogosto uporabimo gibljivo koZo lica ali glabele in na mesto defekta
premaknemo reZenj s transpozicijo, rotacijo ali napredovanjem. Najpogostejsi
S0 uni-, bi- in multilobarni rotacijski reznji, drseéi reznji in Z plastika. Odstotek
prezivetja lokalnih koznih reZnjev je zaradi dobre prekrvavljenosti obraza zelo
visok. Konéni estetski u¢inek je zelo dober, saj je koZa reznja skoraj enake
debeline in barve kot odstranjena koza.

Alternativna moznost za kritjie manjgih tkivnih vrzeli, zlasti v podro¢ju nosu in
uhlja, so prosti kozni transplantati polne debeline koZze (Wolfe - Krausejev
transplantat). Dno defekta mora biti lepo prekrvavljeno, odvzemno mesto je nad
klju¢nico ali retroaurikularno. Ollier-Thierschevi epidermalni transplantati so
uporabni za kritje velikih defektov, saj se koza na odvzemnem mestu obnovi
sama, 2al se precej kréijo in v primerjavi z Wolfejevimi tudi slabo estetsko
udinkujejo. Kompozitni, kozno - hrustanéni transplantati iz podrocja uhlja so
uporabni pri rekonstrukciji po izrezanju nosnega krila.

Velike tkivne vrzeli rekonstruiramo s podro¢nimi osnimi reznji ter s prostimi
mikrovaskularnimi reznji. Prekrvavitev regionalnih osnih reznjev zagotavlja
arterijsko venski zilni pecelj, lahko pa se delno prehranjujejo tudi po dermalnem
Zilnem pletezu, tako kot nakljuéni lokalni kozni reznji. Po sestavi so regionalni
reznji lahko kozni, migi¢no kozni ter fasciaino kozni. Zgodovina rekonstrukcije
nosu in osrednjega obraza s ¢elnim reznjem sega v Indijo, 2500 let p.n.§t. Po
1. svetovni vojni so nastale $tevilne razlicice €elnih in cervikalnih reznjev. V 70.
tih letih so se uveljavili osni reznji iz podrogja prsnega kosa, ki s svojimi dolgimi
peclji lahko dosezejo skoraj vse defekte na glaviin vratu. Tako je deltopektoralni
rezenj obseZen vir koze za rekonstrukcijo; reznja velike prsne misice in Siroke
hrbtne misice vsebujeta poleg koZnega otoka tudi miSiéno gmoto, ki je zelo
uporabna za kritje globokih sestavljenih defektov. Posebno poglavie je
rekonstrukcija po izrezu tumorjev ustnic. Pri vecini bolnikov zado&¢a primarno
Sivanje po klinasti eksciziji ali lokalni reznji iz ustni¢nih in licnih tkiv.

Razvoj mikrokirur§kega Sivanja Zilnih anastomoz je ob koncu 70. let omogocil
prosti prenos pecljatih osnih reznjev kakrénekoli sestave v podrocje glave in
vratu. V enem posegu je mozno odstraniti tumor in dokon&no rekonstruirati
tkivno vrzel, do tromboze Zilnega peclja in do izgube reznja prihaja le v 3 do 5-
ih %.

Rekonstrukcija po popolnih odstranitvah nosu in uhlja je, kljub razmahu
tovrstne kirurgije, $e danes velik problem. Zato ne smemo pozabiti, da je na
voljo izdelava umetnih nadomestkov - epitez, ki zadoS¢ajo visokim estetskim
merilom.

Za disekcijo vratnih bezgavk, elektivno ali terapevisko, se odlo¢amo, glede na
razmeroma nizek odstotek zasevanja v podroéne bezgavke, pri vsakem
bolniku individualno oziroma glede na razseznost in lokalizacijo primarnega
tumorja ter morebitno prisotnost podrocnih metastaz.

Pooperativno obsevanije je nujno po odstranitvi obseznih primarnih tumorjev,
zlasti ¢e s pregledom pri disekciji odstranjenih vratnih bezgavk odkrijemo
zasevke in e posebej, ¢e metastatski tumor preradéa ovojnico bezgavke.
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Temelj uspesnosti kirurSkega zdravljenja koznih karcinomov je radikalnost.
Zato se je potrebno resno lotiti tudi najmanjsih tumorjev. To je moZno le v
sodelovanju s patologom, ki 8e v ¢asu operacije pregleda ekscizijski preparat,
njegove robove in dno. Tudi pri vedjih tumorjih se moramo zavedati zahrbtnosti
karcinomske rastiin vedeti, da nas &e tako natanéna predoperativha diagnostika
lahko pusti na cedilu. Zato se tak$nih posegov lahko lotimo le v centrih z razvito
rentgenolosko in patoloSko sluzbo, kjer kirurgi obviadajo rekonstruktivno
kirurgijo, vkljuéno z mikrovaskularno tehniko, vedno pa v sodelovanju z
onkologom - radioterapevtom. Dober terapevtski uspeh lahko zagotovi le
uglaseno timsko delo.
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KARCINOM KOZE

B. Jancar

Incidenca koZnega karcinoma v Sloveniji je pri mo$kih 7% (ca 200 na leto) in
pri Zenskah 9% (ca 260 na leto).

Najpomembnejéi vzroéni dejavnik za nastanek koZnega karcinoma je UV-
sevanje sonca, predvsem tisti del z valovno dolzo 280 do 320 nm(UV-B).

Sevanje povzrota tako lokalne kot sistemske ucinke. Med lokalnimi ucinki so
pomembne zlasti spremembe v molekuli DNA (tvorba piridinskih dimerov), ki
vodijo do maligne preobrazbe keratinocitov.

L.okalno obsevanje povzroci tudi sistemske spremembe, in sicer supresijo
imunskega sistema, kar omogoda, da se tumorji na koZi sploh lahko razvijejo.
UV sevanje sprozi tudi mutacije na p53 tumorsko supresorskih genih, kar je tudi
eden od dejavnikov, ki omogodijo razvoj koznega karcinoma.

Pomen okvare imunskega sistemaje Se posebej razviden pribolezni“Xerodrema
pigmentosum”, pri kateri je okvarjen sistem za odpravljanje napak na DNA, ki
jinh povzro¢i UV sevanje (“repair” sistem). Pri teh bolnikih se koZni karcinomi
razvijejo zelo zgodaj in na Stevilnim mestih.

Kerje zanastanek raka potrebno dolgoletno izpostavljanje soncu je razumljivo,
da se tapojavlja v pretezno v starosti. Incidenca koznega karcinoma, kije redek
pred 50 letom, nato strmo raste z vsakim desetletjem.

Na koZzi, ki je izpostavljena soncu (obi¢ajno so to obraz in roke), se postopno
pokazejo Stevilne rjavkaste in sivkaste lise, koZa se stanj8a in postane suha.
Na tej osnovi se razvijejo hrapave, rdeckaste lehe iz katerih se pogosto razvije
karcinom. Tak8ne spremembe, ki jih imenujemo solarna keratoza upostevamo
kot prekancerozo. Nagnjenost posameznika za nastanek koznega raka je
odvisna od barve polti. Svetlopolti,svetiolasi in modrooki ljudje so bolj obcutljivi,
kot tisti s temnej$o poltjo, zato je karcinom koZe pri rasah s pigmentirano kozo
redek.

llustracija tega je vedja incidenca koznega karcinoma pri belcih v Avstraliji kot
v Angliji (enak tip koZe pri belcih, toda razli¢na intenzivnost sevanja), ter vecja
pri afrigkih albinih kot pri temnopoltih prebivalcih Afrike (enaka izpostavljenost,
vendar razli¢en tip koze). Na splo$no so geneti¢ni dejavniki pri nastanku raka
na koZi dokaj pomembni, kar dokazuje pove€ana incidenca pri avtosomno
recesivnih obolenjih, kot so Ze omenjena Xeroderma pigmentosum, albinizem,
fenilketonurija ter epidermoplasia verrucciformis. Vsi drugi znanivzro¢ni dejavniki
so danes manj pomembni, ker je njihovo delovanje znano in jih sku§amo omejiti
z zasGitnimi ukrepi.

Med kemi¢nimi karcinogeni so najbolj znani: saje, katran, antracen, arzen,
razliéna mineralna olja, psoralen idr.
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Od znanih dejavnikov, ki povzroéajo karcinom na koZi so najve¢ proucevali
ionizirajoCe sevanje. Rak tega izvora je danes redek, zaradi poznavanja
tveganja in zaScite. T. i. rentgenska roka s suho, atrofi¢no kozo, brez dlak, s
teleangiektazijami in lisastimi predeli hipo- in hiperpigmentacije je preteklost,
ki jo najdemo samo v knjigah. Virus papiloma je bil izoliran iz premalignih
sprememb in nekaterih koznih tumorjev. Pri avtosomno recesivni bolezni
epidermoplazija verucciformis najdemo virus papiloma (predvsem tip 5 in 8)v
bradavicah, ki kasneje maligno degenerirajo.

V predelu kroni¢nih vnetij in razjed se lahko razvije karcinom (opekline,
hipostati¢ni ulkusi, kroniéni osteomielitis, koZa prizadeta zaradi lupusa
eritematodesa, Kangri ulkus. .).

Pri bolnikih, katerih imunski sistem je zavrt, se koZni rak pogosteje razvije
(bolnikih po transplantaciji organov, na citostatskem zdravljenju, bolniki z
AIDS-om) Incidenca koznega raka je vi§ja tudi pri bolnikih z limfomi, levkemijami
in mielomom. Klini¢ni potek teh rakov je pogosto agresivnejsi kot obi¢ajno,
pojavijajo se lahko v ve¢ neodvisnih lezijah.

Klasifikacija TNM (UICC, 4 verzija,1987) je veljavna samo za kozni karcinom.
Tumor ocenjujemo samo s kliniénim pregledom.

Kategorije so:

TX-primarnega tumorja ne moremo oceniti

TO-ni primamega tumorja

Tis-karcinom in situ

T1-tumor velikosti najveé¢ 2 cm

T2-tumor meri veé kot 2 cm a ne vedé kot 5 cm

T3-tumor meri v najvec¢jem premeru ved kot 5 cm

T4-tumor prera$€akoZoin segav sosednja tkiva n. pr. v migico, hrustanec, kost.

Metastaze v regionalnih bezgavkah, ki so za posamezne lokatizacije podrobno
opisane so ocenjene takole :

NX-regionalnih bezgavk ni mogodce oceniti
N1 v regionalnih bezgavkah ni zasevkov
N2 v regionalnih bezgavkah so prisotni zaseski

HistoloSko lo¢imo dve vrsti koznega karcinoma, bazaliom in plo§¢atocelicni
karcinom. Oba nastaneta iz keratinocitov.

Bazaliom ali basocelularni karcinom je najpogostnejsi med vsemi koZnimi raki
(70 do 90%). Obi¢ajno nastane po 40 letu starosti. V 85% se razvije na koZi, ki
je izpostavljena soncu, torej na obrazu, predvsem na zgomijih dveh tretjinah oz.
nad &rto, ki spaja uSesno medcico z ustnim kotom (Gelo, nos, nazolabialni gubi,
notranji oCesni koti, veke, lica, senca, uhlji) ter na hrbtis¢u rok; najdemo ga tudi
na vratu, redkeje se pojavlja na pokritih delih. Na dlaneh in podplatih se razvije
izjiemno redko, ponavadi v sklopu sistemskega obolenja, ki prizadene $tevilne
organe v okviru prirojene okvare (sindrom basocelularmega nevusa). Na
sluznicah se ne pojavlja.
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Klini¢a slika bazalioma je zelo pestra, diferencialno diagnosti¢ne moznosti so
Stevilne. Najpogosteje se zadne kot gladka majhna zatrdlina, v kateri nastane
zna&ilna osrednja vgreznina, ki jo obkroza prosojen alibiserno svetlec, dvignjen
rob. Pogosto vidimo v zatrdlini ali ob njej teleangiektati¢ne Zilice. Pomemben
anamnestid¢en podatek so pogoste krvavitve, e bolj pa izmeni¢no nastajanje
razjede, ki se zaceli s krasto; ta ¢ez ¢as odpade, pod njo pa zopet ostane
razjeda. Sprememba pocasi raste, velikost se podvoji vsakih 6 do 12 mesecev,
tako da pri zanemarjenih primerih lahko preraste velike povrine. Rast je
invazivna in presega anatomske meje organov, zato infiltracija v kost ni redka.
To obliko imenujemo nodularno-ulceroznibazaliom. Diferencialno diagnosticno
so pomembne predvsem seboroiéna keratoza, ter rosacea in sarkoidoza. Pri
sklerozirajodi obliki bazalioma ostane koza le malo spremenjena, vidna je le
brazgotini podobna plitva sprememba, pod njo pa je tipljiva globoka ¢vrsta
infiltracija, ki je nejasno zamejena proti okolici. Bazaliom je lahko tudi
pigmnentiran, véasih neenakomerno, zato je mogoca zamenjava z malignim
melanomom. Tak bazaliom ni ni¢ bolj agresiven kot nepigmentirane vrste. Na
pokriti koZi se pojavija tadi kot jasno omejen eritematozen plak z rahlo
dvignjenimi robovi, ki je mo¢no podoben tistemu pri luskavici. Bazaliom
metastazira izjemno redko.

Plosdatoceli¢ni ali spinocelularni (planocelularni) karcinom je veliko redkejsi od
bazalioma, predstavijale 10 do 20% vseh karcinomov koze. Nastane predvsem
na spodnijitretjini obraza, pogosto na spodnji ustnici, zlastina mestih kroni¢nega
drazenja (pipa, kariozen zob), za uhljem in na njem ter tudi na pokritih delih
telesa (brazgotine po opeklinah, levkoplakije). Nastane tudi na sluznicah, saj
je najpogostejsi rak v ustni votlini, Zzrelu in griu.

Klini¢no je lahko zelo podoben bazaliomu, zato ga lo¢imo le po histoloski sliki.
Raste lahko, kot eksofititen, gomoljast tumor, delno prekrit z luskami, ki rad
hitro zakrvavi, ali pa kot infiltrativen tumor, ki tvori globoke razjede, katerih
robovi niso dvignjeni. PloS¢atoceli¢ni karcinom se dostikrat razvije tudi na
korenu koznega roga (cornu cutaneum).

Pomembna razlika je v tem, da zaseva tako v podrone bezgavke kot v
oddaljene organe. Verjetnost zasevanja raste z velikostjo tumorja in s asom
njegove prisotnosti ter je obratno sorazmerna s histoloSko diferenciacijo (manj
diferencirani tumoriji zasevajo prej).

Razlikovanje koZnega karcinoma od drugih sprememb na koZi je v€asih
tezavno, zato je vedno potrebna histoloSka ali citoloSka potrditev klini¢ne
diagnoze.

Pred pojavom punkcije s tanko iglo je bil diagnosti¢ni kirurski poseg obenem
tudi Ze terapevtski, ¢e je bil tumor izrezan v celoti. V zadnjih letih punkcija s
tanko iglo skoraj previaduje, ker je enostavna, skoraj brez kontraindikacij ter
zelo zanesljiva pri razlikovanju benignih ali malignih sprememb.

Med premalignimi spremembami, med katere Stejemo predvsem solarno
keratozo so pogostejSe e mb. Bowen, cornu cutaneum, keratoakantom. Za
bazaliom ni znana njegova predstopnja, za plo&¢atoceli¢ni karcinom pa je to
mb. Bowen ali planocelularni karcinom in situ in Ze opisana solarna keratoza.
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Sprememba pri mb. Bowen je ostro omejena rdeckasta lisa, podobna ekcemu
ali luskavici. Mnenje, da je to koZna manifestacija sistemskega malignoma, je
sedaj ovrzeno. Keratoakantom je kliniéno pa tudi histolo$ko tezko logiti od
karcinoma. Razvije se iz rdede kupolaste papule v kateri je vidna centralna
nekroza. Ker nekateri keratoakantomi rastejo agresivno in celo zasevajo, jih
zdravimo kot karcinome.

V kozolahko zaseva tudi katerikoli karcinom drugod v telesu. Tako ima priblizno
3% bolnikov z rakom tudi koZne zasevke, ki nimajo posebnih znadilnosti, po
katerih bi jih prepoznali, najpogosteje so tipljivi kot podkozne zatrdline.

Zdravlienje bazalioma je samo lokalno, pri plos€atocelicnem karcinomu pa
moramo upostevati moznost metastaziranja.

Nacinov zdravljenja je veg, glasna sta kirurSko in obsevalno zdravljenje. Obe
metodi sta enako dobri, delez ozdravitev je pri obeh 90-95%.

Prednost kirurSkega zdravljenja je v tem, da je poseg enkraten, ve¢inoma v
lokalni anesteziji ter s histolo$ko potrditvijo diagnoze ter kontrolo robov in dna
ekscizije. Pri recidivi je moZen ponoven poseg. Ker je pri eksciziji potreben
varnostni rob, je pogosto Ze pri majhnem tumorju na kriticnem mestu, n. pr. na
nosu, trepalnici ali ustnici, estetski izgled bolnika po operaciji slabsi. Priblizno
50% bazaliomov, ki niso bili izrezani v zdravo se ponovi. Pri tumorju, ki je
metastaziral v podroCne bezgavke, je metoda izbora ekscizija tumorja in
odstranitev podroénih bezgavk. Ce so v podroénih bezgavkah Ze zasevki je
pogosto potrebno pooperativno obsevanje, ki je nujno ¢e je maligna rasca
presla skozi ovojnico bezgavk v okolno tkivo.

Zdravljenje z obsevanjem traja dalj ¢asa, od 3 do 12 dni, odvisno od velikosti,
lege in debeline tumorja. Bolnik mora zato priti na obsevanje vedkrat, kar je
lahko zlasti pri starej§ih bolniknh razlog, da raje izbere|o kirur8ko zdravljenje.
Pri dobro izvedenem obsevanju karcinoma koze,tumor razpade in izgine,
hiperpigmentiran predel, ki kaZze obseg obsevalnega polja zbledi po nekaj
mesecih, tako, da po letu ali ved sploh ne moremo najti sledi tumorja ali posledic
zdravljenja. To je tudi najvaznej8a prednost obsevanja, saj se izgled organane
spremeni, funkcija ostane nespremenjena, tumor izgine skoraj brez sledu. Pri
tumorjih, kiso s svojo invazivno rastjo unicili del organa,seveda ostane defeki, ki
pa je pogosto presenetljivo majhen v primerjavi z izgledom in obsegom tumorja
pred zdravijenjem.

Radioterapija ima zato prednost pri:

- zelo starih boinikih

- velikih tumorjih

- v vseh primerih kjer bi ekscizija povzrodila estetsko ali funkcionalno pohabo
bolnika (znacilen primer je karcinom v notranjem oesnem kotu)

- pri nepopolni odstranitvi tumorja
- pri recidivih po kirurS§kem posegu
Lokalna kemoterapija v obliki mazila s 5-FU se uporablia pri povrinskih,
ponavljajocih se tumorijih, ki se pojavljajo na veé mestih, pri starej$ih bolnikih.
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Tudi imunoterapija je le redko indicirana, objavljenih pa je ve¢ porodil o zelo
uspe$nem zdravljenju bazaliomov z interferonom.

Druge, manj uporabljane vrste zdravljenja so $e Mohsova kirurgija, kriokirurgija,
kiretaZza in elektrodisikacija, primerne so predvsem za povrSinske, manjSe
tumorje. Najbolj pomembno je, da je prva terapija uspesna, saj se sicer lahko
ozdravljivi koZni karcinom koze ob ponovitvi spremeni v resen problem.

Preventiva koznega raka postaja vedno bolj pomembna ker se atmosferski
pogoji poslabSujejo (fotosmog) in zato incidenca tega raka raste. Pomen
ozonske luknje je Se sporen, vsekakor pa bo minilo nekaj desetletij preden
bomo lahko ocenili pomen stanj8ane ozonske plasti.

Osnovni preventivni ukrep je zaSCita koze pred soncem, tako z oblacili in
pokrivali kot z zasgitnimi mazili.

Pomen za&¢itnih mazil je potrdila avstralska Studija, s katero je bilo dokazano,
da redna uporaba mazil z visokim zas¢itnim faktorjem, Ze po nekaj mesecih
povzrociremisijo obstojecih solarnih keratoz in prepreci nastanek novih (NEJM
1993;329). V ved klini¢nih Studijah je bilo potrieno, da derivati vitamina A,
retinoidi, preprecujejo nastanek karcinomov iz prekanceroz (levkoplakij v ustni
votlini) ter zavirajo u€inek karcinogenov na sluznici dihalnega trakta in koze. Po
analogiji so s kliniéno $tudijo preizkusili retinoiéno kislino. Studija je pokazala
da je eden od znakov fotoposkodbe koze pri éloveku mo¢no zmanj$ana tvorba
kolagena 1. (Pri ljudeh je v koZi cca. 85% kolagena 1 ter le 10% kolagena 3).
Lokalna uporaba retinoi¢ne kisline v mazilu je pokazala, da se je zmanjSala
razgradnja ter povecala tudi sinteza kolagena. Derivati vitamina A bi torej lahko
bili uporabni za kemopreventivo poskodb, ki jih povzroga pretirano soncenje.
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MALIGNI TUMORJI NOSU IN OBNOSNIH VOTLIN

J. Podboj, M. Budihna

Uvod

Malignominosu in obnosnih votlin so redki, zato jih splo$ni zdravnik le malokrat
vidi. Navadno pridejo bolniki na pregled Sele takrat, ko se je tumor ze moéno
razrasel, saj so bolezenska znamenja v zgodnjem stadiju neznaciina in bolniku
ne povzrocajo tezav. Obravnava teh tumorjev je zahtevna in terja sodelovanje
specialistov razli¢nih medicinskih vej.

Epidemiologija

Malignominosnihin obnosnih votlin predstavljajo 0,2% - 0,8% vseh malignomov
in le 3% malignomov zgornjih dihal in prebavil (1,2). Najpogosteje, priblizno v
60%-80%, je prizadet maksilarni sinus, v 10%-20% sluznica nosnih votlin, v
10%-15% predel etmoida, le redko pa sfenoidni in frontalni sinus (1, 3, 4,). Pri
mos&kih so ti tumorji dvakrat pogostej$i kot pri Zenskah (1,4). Najveckrat se
pojavijo v starosti med 50. in 70. letom (2,3,4,5,6). V otroStvu so redki.

Etiologija

Tumorji etmoidnega predela so veliko pogostejsi pri delavcih v lesni industriji,
posebej pritistih, ki delajo v zaprtih prostorih, kjer je veliko drobnega prahu tréih
vrstlesa. Te ugotovitve veljajo predvsem za Skandinavijo in Kanado (1,4,7). Do
28 krat viSjo incidenco tumorjev nosu in obnosnih votlin so ugotovili pri delavcih
v industriji niklja. Ti tumorji so pogostejsi tudi pri delavcih v urarski industriji, ki
obdelujejo Stevilénice s fluorescentnimi snovmi (4,7). Nekateri mislijo, da so
tudi kroniéna vnetja nosuin obnosnih votlin, pretirano kajenje in pitje atkoholnih
pija¢ lahko vzrok za nastanek malignomov v tem predelu (2,7).

Histoloske znadilnosti

Po histolo$ki sliki so najpogostejsi planocelularni karcinomi (60% - 80%), za
njimi so adenokarcinomi (10% - 20%) in adenoidno-cistié¢ni karcinomi (10% -
15%), redki pa so sarkomi (hondrosarkom, liposarkom, fibrosarkom,
osteosarkom), maligni melanomi in maligni limfomi (2,3,4,5,8). V otro&tvu in pri
odra$¢ajocih najdemo dvakratvec sarkornov (rabdomiosarkom, leiomiosarkom)
in limfomov kot pri odraslih (3,4). Histologijo paranazalnih tumorjev bolnikov, ki
so se zdravili v Onkolodkem institutu in na Kliniki za otorinolaringologijo in
cervikofacialno kirurgijo v Ljubljani v letih 1979 - 1984, kaZe tabela 1 (5).
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Tabela 1. Tumorji obnosnih votlin glede na histolo8ko sliko pri bolnikih,
zdravljenih na Kliniki za otorinolaringologijo in cervikofacialno kirurgijo in v
OnkoloSkem institutu v Ljubljani, v letih 1979 - 1984.

Histologija Maksilarni | Etmoidalni | Sfenoidalni | Vsi
sinus sinus sinus

Skvamozni karcinom 33 6 1 40

Adenokarcinom 1 6 2

Adenoidno - cistiéni

karcinom 3 1 4
Maligni limfom 2 1 3
Fibrosarkom - 1 1
Vsi 39 10 1 50

Bolezenska znamenja in smeri Sirjenja

Tumorji nosu in obnosnih votlin v zgodnjih stadijih havadno ne povzrocajo
bolniku nobenih tezav. Bolezenska znamenja so odvisna od lege malignoma
in se pokazejo navadno $ele takrat, ko tumor Ze vra8ca v okolisne strukture.
Najveckrat se pojavljajo motnje pri dihanju skozi nos, serozen ali krvavkast
izcedek, pogosto neprijetnega vonja, in boledine v polovici obraza (2,3,6,7).

Slika 1. Znadilne poti Sirjenja tumorjev nosnih in obnosnih votlin
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Zaradi 8irjenja iz maksilarnega ali etmoidnega sinusa v orbito nastanejo
eksoftalmus, diplopija, motnje bulbomotorike, okvare vida. Tumor se predvsem
iz dna Celjustne votline §iri navzdol in povzrodi zadebelitev alveolarnega
grebena in majavost zob, prodre v zgornji vestibulum ali v trdo nebo. Navspred
prodre skozi kost v mehke dele lica, lahko tudi skozi kozo navzven, kar povzrodi
oteklinolicain ulkus na koZzi. Prizadene lahko tudiinfraorbitalno vejo trigeminusa,
z nevrologkim izpadom. Ce se tumor iz etmoida &iri proti sitki, je lahko prizadet
voh, lahko pa prodre v sprednjo lobanjsko kotanjo ali tudi v srednjo, kjer véasih
povzrota okvare mozganskih zivcev: okulomotoriusa, trohlearisa, trigeminusa
in abducensa. Tumor v predelu etmoida lahko razsiri nosni koren (3,4,6,7).
Smeri irjenja tumorjev nosnih in obnosnih votlin prikazuje slika 1.

Podroéne metastaze so pri tumorjih nosnih in obnosnih votlin redke: zatrdlino
na vratu otipliemo pri priblizno 15% bolnikov najveckrat v Ze napredovalem
Stadiju bolezni (3,4,7).

Odkrivanje tumorjev in diagnosti¢ni postopek

Bolezenska znamenja so navadno neznadilna in nas rada zavedejo, ker so
lahko na las podobna teZavam pri kroni€nem vnetju nosu in obnosnih votlin.
Zato je vedno potrebno pomisliti na karcinom, posebno ¢e je bolnik starejsi.
Diagnostika zacetnih tumorjev nosnih in obnosnih votlin je tezavna. Kasneje
bolnik v&asih ze sam opazi “polipu podobno tvorbo” v nosu, ki jo zdravnik lahko
vidi z nosnim spekulom ali z zadajSnjo rinoskopijo. Veliko bolj natanéna je
endoskopska preiskava pri kateri s posebno optiko dostikrat odkrijemo izvor
tumorjainv precejSnji meri tudi njegovo razsirjenost (3,6,9). Pritem odvzamemo
ko&cek tkiva za histolosko preiskavo, ki nam pokaze naravo tumorja.

Orientacijsko predstavo o &irjenju nam da nativna rentgenska slika. Natanéno
pa prikaZemo razsirjenost tumorja z radunalni$ko tomografijo, s tankimi rezi v
razli¢nih projekcijah. Magnetna resonanca je posebno koristna, kadar se tumor
8iri v endokranij in/ali v retromaksilarni prostor (3,4,8,10).

TNM Kklasifikacija

Razen za karcinom maksilarnega sinusa ne obstaja nobena splogno veljavna
klasifikacija za raz8irjenost teh tumorjev. Za karcinom maksilarnega sinusa pa
velja ta klasifikacija (11):

T1 - tumor je omejen na sluznico;

T2 - tumor zajema infrastrukturo, trdo nebo, nos;

T3 - tumor se 8iri v lice, dno orbite, etmoid, ali v zadnjo steno;
T4 - tumor zajema orbitalno vsebino ali sosednje strukture.
N1 - metastaza v ipsilateralni bezgavki < 3 cm;

N2a - ena ipsilateralna metastaza > 3 cm, < 6 cm;

N2b - multiple ipsilateralne metastaze > 3 cm, < 6 cm;

NZ2c - bilateralne ali kontralateralne metastaze < 6 cm;
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N3 - metastaze > 6 cm;
MO - ni oddaljenih metastaz;
M1 - prisotne oddaljene metastaze.

Nacela zdravljenja

Pri zdravljenju tumorjev nosu in obnosnih votlin imamo na razpolago kirursko
zdravljenje, obsevanje in kemoterapijo ali pa tudi kombinacijo vseh nastetih.
Najveckrat kombiniramo operacijo s postoperativnim obsevanjem, zaCetne
tumotje palahko zdravimo samo z operacijo alisamo z obsevanjem. Zdravljenje
je lahko kurativno ali paliativno. Nagin zdravljenja mora biti prilagojen vsakemu
bolniku posebej. Odstraniti ali uni¢iti poskusamo vse tumorsko tkivo, po
moznosti tako, da v &im vedji meri ohranimo funkcijo prizadetih organov in ¢im
boljgi kozmetskividez. Pri zdravijenju sodelujejo zdravniki razli¢nih specialnosti:
onkolo&ki kirurg - otorinolaringolog, radioterapevt, internistiéni onkolog, v&asih
nevrokirurg, patolog, rentgenolog, stomatolog- protetik. Pri karcinomih in
sarkomih je pri izbiri zdravijenja najbolj pomembna razSirjenost tumorja.
Bolnika moramo pred posegom natan¢no seznaniti zmorebitnimifunkcionalnimi
in kozmetskimi posledicami in pri nacrtovanju zdravijenja spostovati njegove
odlogitve. Pri bolnikih z zelo napredovalimi tumorji ne moremo teZiti k popolni
ozdravitvi, temve¢ le k lajSanju teZzav. VEasih splogno bolnikovo stanje ne
dovoljuje kirurskega posega, zato se odlo¢imo za obsevanje s kemoterapijo ali
brez nje.

Kirursko zdravljenje

Pri dolo&anju meje operabilnosti si pomagamo z Ohngrenovo linijo, ki povezuje
notranji o¢esni kot z angulusom mandibule (slika 2). Tumoriji pod to linijo in pred
njo so po navadi operabilni, tisti nad in za njo pa velikokrat neoperabilni zaradi
pogostej$e prizadetosti struktur v predelu sprednje in srednje lobanjske kotanje,
sfenoida ter retromaksilarnega prostora (1, 3, 8, 12).

Slika 2. Ohngrenova linija.
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Po transfacialni poti (lateralni rinotomiji) lahko odstranimo vedji ali manj8i del
zgornje &eljusti, z etmoidnim labirintom (slika 3A, 3 B), ali v celoti odstranimo
zgornjo Celjust, pri Eemer po potrebi izpraznimo tudi oesno votlino (slika 3C).
Pri tumotjih, ki se Sirijo proti endokraniju, se odlo¢imo za kombiniran kranio-
facialni pristop, pri katerem lranskranialno resekcijo dela lobanjske kotanje
kombiniramo z eno od transfacialnih resekcij (slika 3D). Kadar predvidevamo,
da bo treba odstraniti del trdega neba in/ali alveolarnega grebena, moramo ze
predposegom izdelati snemno zobno protezo z obturatorjem, kibo nadomestila
manjkajoc¢i del zgornje ¢&eljusti. Defekte po vedjih resekcijah maksile z
izpraznjenjem oCesne votline lahko pokrijemo takojz mikrovaskularnim reznjem
ali pa po konéanem zdravljenju z epitezami (1, 12).

Bezgavk na vratu ne odstranjujemo, ¢e metastaze niso bile dokazane.
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Slika 3. A - parcialna resekcija maksile.
B - parcialna resekcija maksile in etmoidektomija.
C - totalna resekcija maksile z eksenteracijo orbite.
D - parcialna resekcija maksile z eksenteracijo orbite,
etmoidektomijo in resekcijo dela sprednje lobanjske kotanje.
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Obsevanje

Samo z operacijo navadno ne moremo odstraniti vseh tumorskih celic. Z
obsevanjem po operaciji uni¢imo mikroskopske ostanke tumorja in tako
prepredujemo recidive. Obsevamo vse operirano podrocije. Ce tumor ni prizadel
odesne votline, se lahko izognemo obsevanju ogesa, da bolniku ohranimo vid
(obsevanje povzroga katarakto Zze v majhnih dozah). Pri neoperiranih bolnikih
je perkutano obsevanje (morda v kombinaciji s citostatiki) edino zdravijenje.
Obsevamo primarni tumor z vsemi prizadetimi strukturami, z varnostnim robom
do 2 cm. Podrogje regionalnih bezgavk obsevamo le, ¢e smo metastaze
dokazali s citologko ali histologko preiskavo. Obsevamo z 2 Gy na dan, 5 dni
v tednu. Skupna doza, potrebna za uni¢enje neoperabilnega tumorja, znasa
navadno okrog 70 Gy. Pri bolnikih, ki so bili operirani, in pri paliativnem
obsevanju zado¢a ze doza 50 Gy - 60 Gy (5).

Nega in spremljanje bolnika po zdravljenju

Po operaciji moramo Sistiti defekte, odstranjevati obloge, skrbeti za primerno
prehrano in lajSati bole€ine.

Obsevanje povzroda vnetje, kar se najbolj vidi na sluznicah. Vnetje nastane
kakih 14 dni po zadetku obsevanja in traja §e 2 - 4 tedne po koncu. Vneta
sluznica je dovzetnej$a za okuzbo. Okuzbe skuSamo prepreciti z blagimi
antiseptiki in antiflogistiki. Sluznice postanejo po obsevanju suhe, sluz, ki jo
izloGajo, je gosta in lepljiva, nerada se lodi od podlage in tvori kruste, pod
katerimi je gojis&e za bakterije. Zato je potrebno obloge razmehcati s fiziolosko
raztopino in jih nato mehani¢no odstranjevati. Tudi neozdravljene bolnike
negujemo na podoben nagin. Mnogi bolniki potrebujejo analgetike v dozah, ki
prepredijo boledine. Vetkrat so potrebne tudi blokade na razli¢nih ravneh poti
boleéine. Nevrokirurdkega posega za laj8anje boleéin se pri nas le redko
posluzujemo. Boledine pogosto $e pojaga superinfekcija, ki jo zdravimo z
antibiotiki. Ce nastane nekrotiéno-abscesna votlina, odstranimo mrtvino in
naredimo drenaZo.

Vse bolnike s tumorji nosu in obnosnih votlin moramo po zdravijenju redno
spremljati zaradi zgodnjega odkrivanja recidivov, metastaz in novih primarnih
tumorjev. Natan&no oceno stanja po zdravijenju najveckrat omogoca pregled
z endoskopom. Neozdravljene bolnike spremljamo zaradi nege.

Rezultati zdravljenja in napoved izida bolezni

Podatki iz literature kaZejo na razmeroma skromne uspehe zdravijenja, saj
prezivi v celoti brez bolezni 5 let po zdravljenju le 20 - 45 % bolnikov (4, 5, 6,
12). Tumorii, ki rastejo pod Ohngrenovo linijo imajo bolj$o prognozo ( do 70%
ozdravitev) kot tisti, ki rastejo nad njo (30% ozdravitev). Najbolj pomembna za
ozdravitev je popolna odstranitev tumorja, ¢e je to mogoce. Neredko kijub
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uspesnemu lokalnemu zdravljenju bolniki umrejo zaradi oddaljenih metastaz,
posebno priadenokarcinomih (3, 8, 12). Celokupno petletno prezivetje bolnikov
brez ponovitve bolezni ali oddaljenih metastaz, oziroma popolna ozdravitev, je
zna8alo pri bolnikih, zdravijenih v Onkoloskem institutu in na Kliniki za
otolaringologijo in cervikofacialno kirurgijo, 30%. Od bolnikov z operabilnimi
tumorii, ki so bili po operaciji obsevani, jih je ozdravelo 55%. Odtistih, pri katerih
je bilo obsevanje edino zdravljenje je ozdravelo 10%. Vsi bolniki s tumoriji v
zgodnjem stadiju (T1 in T2) so ozdraveli po zdravljenju z operacijo in
pooperativhim obsevanjem (5).

Zakljucek

Splosni zdravnik se mora zavedati, da je odkrivanje tumorjev nosu in obnosnih
votlin dokaj tezavno in zato je prav, da veckrat pomisli na maligni tumor,
predvsem pti starejih bolnikih, ki imajo dolgotrajne nejasne tezave v tem
podrogju. Le tako bo lahko pravogasno usmeril bolnika k specialistuin pripomogel
k hitri diagnozi in uspe$nem zdravijenju. Razmeroma slaba prognoza teh
tumorjev je namre¢ tudi odraz skritega pridetka bolezni in dokaj poznih
simptomov, Ki se pojavijo $ele takrat, ko tumor Ze zajame okoligne strukture.
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RAK EPIFARINKSA (NOSNEGA ZRELA)

L. Furlan

Epifarinks (nosno Zrelo) je zgornji del Zrela, kuboidne oblike, premera priblizno
4 x 4 cm, s stropom, ki se spusca vzdolz lobanjske baze in prehaja na zadnjo
steno predcervikalno; v njegovih stranskih stenah sta ustji Eustahijevih cevi,
faringealna stran mehkega neba pa tvori dno epifarinksa.

Maligni tumoriji epifarinksa so zelo redki. Za to boleznijo zboli v Sloveniji
povpreéno do 10 ljudi na leto. Na svetu je najvisja incidenca obolevanja za to
boleznijo najugu Kitajske, kjer zboliletno 30 do 80 ljudi na 100.000 prebivalcev,
na drugem mestu pa je severna Afrika z 8 do 12 obolelimi na 100.000
prebivalcev. Razmerje v obolevanju za rakom epifarinksa med mo8kimi in
Zenskami je v svetu 3 :1, prinaspa 1,5: 1.

V primerjavi z ostalimi raki v ORL podrocju obolevajo mlajsi ljudje; med njimijih
je 15-20% pod 30. letom.

Med dejavniki, ki lahko povzroce rak epifarinksa, omenjajo:

— vdihavanje dima, ki vsebuje veliko nitrozoaminov,

— genetska nagnjenost,

— infekcije s herpes virusom.

Pri Kitajcih naj bi rak epifarinksa povzro€alo uZivanje slanih rib od rane
mladosti. Slane ribe vsebujejo nitrite, ki se zaradi odsotnosti vitamina C
pretvorijo v nitrozamine. Za nitrozamineje znano, da povzroc€ajo rak epifarinksa
pri WA albino podganah in pri sirskih zlatih hrékih. Rak epifarinksa je neodvisno
od geografskega podro&ja povezan z zviSanimi titri Epstein Barrovega virusa
v serumu obolelih.

Histoloski tipi tumorjev epifarinksa:

— 85 % je karcinomov,

— 10 % je malignih limfomov,

-5 % je redkih tumorjev: maligni melanom, plazmocitom, sarkomi,
adenokarcinom, juvenilni angiofibrom, nekromafini paragangliomi,
kraniofaringeomi, neklasificirani malignomi

Glede na stopnjo skvamozne diferenciacije so po WHO klasifikacijiiz leta 1978
epidermoidni karcinomi razdeljeni v tri podskupine:
— dobro diferenciran karcinom,

— slabo diferenciran karcinom (limfoepiteliom in tranziciocelularni karcinom sta
obliki epidermoidnega karcinoma),

- nediferenciran karcinom.
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Potek bolezni

Zgodnji simptomi so zelo nejasni. Bolniki se pritoZujejo, daimajo zamasen nos,
obc¢asno krvave iz nosu, imajo boledine v usesih, oslabi jim stuh na eno ali obe
udesi, govorica postane nosljajo¢a. Ko bolezen napreduje v bazo lobanje in
intrakranialno, pride do prizadetostiinizpadov mozganskih Zivcev, unilateraine
oftalmoplegije, amavroze, trigeminalne nevralgije. Retroparotidni sindrom
nastane ob metastaziranju v vratne bezgavke, ko pride lahko do kompresije 9.
do 12. mozganskega Zivca.

Diagnoza

Diagnozo postavimo z zadnjo rinoskopijo in odS¢ipom tkiva za histolosko
preiskavo. Nujen je natancen nevroloski pregled za oceno prizadetosti
mozganskih Zivcev.

Dodatne preiskave za zamejitev bolezni pa so:

- rtg tomografija,

- CT,

— MR,

— UZ vratu za oceno prizadetosti vratnih bezgavk, e pa so te tipljive, jih
verificiramo s citolo$ko punkcijo.

Za oceno raz§iritve bolezni zunaj epifarinksa so preiskave enake kot pri ostalih
malignih tumotjih.

TNM Klasifikacija (1986) razvr§¢a tumorje takole:

— T1 karcinom zajema le eno stran oz. steno epifarinksa,

— T2 prizadeti sta dve steni epifarinksa,

— T3 tumor raste iz epifarinksa v nosno votlino in/ali v orofarinks
—~ T4 tumor vrasca v bazo lobanje in endokranium.

N in M stadij se dolo€ata kot pri drugih malignih tumorjih.

Zdravljenje

Planocelularni rak epifarinksa zdravimo z obsevanjem. Bolnike obsevamo na
telekobaltu alilinearnemu akceleratorju. V obsevalno podrogje so zajeti primarni
tumor in regionalne bezgavke. Rezultati zdravljenja so spodbudni. Petletno
prezivetje pri boinikih s T1tumoriji je 80%, s T2 60%, s T3 30% in s T4 20%. Pri
bolnikih, obsevanih v Onkolo$kem institutu v letih od 1963 do 1978, je bilo
petletno prezivetje za vse stadije 38%. Petletno prezivetje je pri limfoepiteliomu
za 20 do 30% vi§je kot pri drugih planocelularnih karcinomih, vendar pa je pri
tem tipu raka ve¢ oddaljenih metastaz. Pri naSih bolnikih smo ugotovili
oddaljene metastaze v 15%, zasevki pa so biliv plju¢ih, kostnem mozgu, kosteh
in mediastinalnih bezgavkah. Metastaze so se pojavile Ze v prvem letu, medtem
ko pri limfoepiteliomu lahko najdemo metastaze tudi ve¢ let kasneje.
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Komplikacije

Zgodnji komplikaciji zdravljenja z obsevanjem sta radiomukozitis - vnetje
sluznice in radiodermatitis - vnetje koze, med kasne pa sodijo suha usta zaradi
pomanjkanja sline in poobsevalna zobna gniloba. Po obsevanju se lahko
pojavijo: hipopituitarizem, hipotireoidizem, transverzalni mielitis,
levkoencefalopatija, retrobulbarni opti€ni nevritis in retinopatija ob obsevanju
zadnje stene zrkla.

Ponovitev bolezni

Ce ob rednem spremijanju bolnika ugotovimo lokalno ponovitev bolezni, jo
zdravimo z dodatnim perkutanim obsevanjem ali z intersticialno brahiterapijo.
Ce ugotovimo ponovitev v vratnih bezgavkah, jih, kolikor so operabilne,
odstranimo kirur§ko, oddaljene metastaze pa zdravimo s ciljanim obsevanjem
in kemoterapevtiki.
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MALIGNI TUMORJI USTNE VOTLINE IN USTNEGA ZRELA

J. Fischinger, H. Lesni¢ar

Uvod

Omenjena skupina malignomov ni enovita, temvec jo sestavlja vec vrst tako po
incidenci kot po naravnem poteku in prognozi razlicnih obolenj. Skupaj jih
obravnavamo predvsem zaradi anatomske povezanosti, ter zaradi podobne
diagnostike in deloma tudi zdravljenja. V glavhem pa v to skupino Stejemo le
karcinome, t.j. epitelialne tumorje, vse ostale malignome ( maligni limfomn,
maligni melanom, mezenhimalne tumorje) pa obravnavamo posebej.

Incidenca in etiologija

Bolnikov z malignimi tumoriji ustne votline in ustnega zrela odkrijemo v Sloveniji
ca 150 letno. Incidenca spada med visje v Evropi. Na svetu so ti tumorji posebno
pogostiv Indiji, Brazilijiin Franciji. Prinas predstavljajo 5% vseh rakavih obolenj
pti mogkih, medtem ko Zenske za to obliko malignomov zbolevajo 10-krat
redkeje. V zadnjih letih opazamo vel kot 3% porast te bolezni letno. Dejavniki
tveganja so predvsem kajenje ob so¢asnem uzivanju alkohola, slabe higienske
navade, zanemarjeno zobovje in pomanjkljiva prehrana. Od kemicnih
karcinogenov, ki poleg nekaterih genetskih sprememb pogojujejo nastanek teh
obolenj, navaja literatura katran, bitumen in azbest (1).

Naraven potek obolenja

je v grobem tak kot pri drugih malignih tumorjih. Do nedavnega je previadovalo
misljenje, da ti tumorji redkeje metastazirajo v oddaljene organe, saj so
neozdravljeni bolniki praviloma umirali zaradi lokoregionarno neozdravijene
bolezni. Sele v zadnjem ¢asu, ko tudi napredovalo bolezen lahko lokalno
razmeroma uspes$no pozdravimo, ugotavljamo, da pojav oddaljenih hematogenih
(predvsem pljuénih in kostnih) metastaz nini¢ redkejSi kot pri drugih karcinomih.
Ze drobni tumorji tega podrodja pa razmeroma zgodaj limfogeno metastazirajo.
Za centralno leZzece tumorje ustnega dna, mobilnega jezika, mehkega neba,
korena jezika in zadnje stene orofarinksa je metastaziranje v bezgavke obeh
strani vratu bolj pravilo kot izjema. Za prognosti€éno neugodnejSe veljajo
predvsem tumorji zadnje strani orofarinksa in korena jezika (3,4).

Detekcija in diagnostika

tumorjev v podrocju ustne votline in ustnega zrela praviloma ne bi smela
predstavljati ovir. Ze natan¢nej$a inspekcija in palpacija bi morali zado$¢ati za
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ugotovitev vedine tumorjev. Kljub temu prihajajo na zdravijenje v ustanove
bolniki z napredovalimi, mnogokrat Ze inoperabilnimi tumorji. Zaradi odsotnosti
zgodnjih simptomov manj$e tumorje odkrijejo stomatologi ali splodni zdravniki
veéinoma nakljuéno. Ker je velika vedina bolnikov kroni¢nih alkoholikov, hudih
kadilcev, ki prihajajo iz neurejenih socialnih okolij s Sibkimi higienskiminavadami,
sami opazijo maligno spremembo Sele takrat, ko ta Ze boli, krvavi ali drugace
moti normalno zvecCenje in prehranjevanje. Prav zato velja, da je treba ob
vsakem obisku pri zdravniku prav to “rizi€no skupino” bolnikov nekoliko
nalanéneje pregledali. Radodarno predpisovanie antibiotikov v primetu teZav
v ustni votlini ali Zrelu, brez natanénega kliniénega pregleda, lahko namre¢ tudi
pri bolnikih z malignomom privede do zacasne zazdravitve spremijajoCega
vnetja v tkivu okrog tumorja in tako tudi do subjektivnega izboljanja. Bolnik bo
zato s ponovnim obiskom pri zdravniku odlasal, prav vtem ¢asu pa lahko tumor
iz Se ozdravljive faze prerase v neozdravljivo. Neredko Ze manjsi, kliniéno
komaj opaznitumorji zasevajo v vratne bezgavke. Pazljiva palpacija vratumora
biti zato obvezen del splo$nega kliniénega pregleda.

Seveda pa vsak tumor ni nujno maligen. Cel spekter vnetnih procesov v Zlezah
slinavkah, vratnih bezgavkah, na ustnicah, obzobnem tkivu, ustnem dnu,
mandeljnih, jeziku in Zrelni sluznici lahko povzroc¢a oteklino. Palpacija nam pri
tem nudi osnovno orientacijo, saj v vedini primerov trd infiltrat nakazuje vecjo
moznost malignoma. Seveda pa natan¢nih navodil pri tem ni. Najbolje je
bolnika s tako nejasno oteklino &imprej predstaviti specialistu, kibo z aspiracijsko
biopsijo oz. odvzemom tkivnega vzorca lahko razjasnil naravo obolenja.
Zavedati se moramo, da je ozdravljivost v zacetnih stadijih zelo velika, lokaino
inregionalno raz8irjena obolenja pa mo&no povecajo tvorbo oddaljenih metastaz
in s tem prognozo obolenja bistveno poslab$ujejo.

Usoda bolnika s tumorjem ustne votline in Zrela je v mnogoCem odvisna prav
od prvega pregleda pri zdravniku.

Zavedati se moramo, da je ob sumu na malignom treba bolnika €imprej
predstaviti ustreznemu specialistu. Prav tako kasnej$i diagnostiéni postopki (
biopsija, rtg, UZ, CT, MRI) sodijo v pristojnost specialista.

Vse bolnike z malignimi tumoriji v ORL podro&ju pred pri€etkom zdravljenja
skupaj pregledata otorinolaringolog-kirurg in radioterapevt; po potrebi se
posvetujeta §e s kirurgom - plastikom, kemoterapevtom, patologom,
rentgenologom ali drugimi specialisti. Na konziliju pretehtamo vse znane
dejavnike, ki vplivajo naizbor primarnega zdravljenja oz. na zaporedje nacinov
zdravljenja. Dejavniki, ki vplivajo na izbor zdravljenja so: histolo$ki tip tumorija,
nacin razrascanja, lokalizacija, obseg, bolnikovimunski odgovor, patudifiziéne
in psihicéne zmogljivosti obolelega ter posledice, ki jih po zdravljenju lahko
pri¢akujemo. Optimalen nacrt zdravljenja bolniku vedno le predlagamo, sampa
se lahko odlo¢i zanj ali za eno od alternativnih moznosti. (3,4,5).

KirurSko zdravljenje

Razvoj mikrovaskularne kirurgije je omogocil uporabo prostih reznjev, tako da
otorinolaringolog, skupaj s kirurgom-plastikom, lahko odstrani tudi precej
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napredovale maligne tumorje v ustni votlini in Zrelu in se s to tehniko tudiizogne
huj$im mutilacijam bolnika. PrikirurSkem zdravljenju se sicer najvec uporabljajo
standardne kirur§ke metode, kot sta transoralna ekscizija s primarno zaporo
defekta ali rekonstrukcija z razliénimi vezanimi koznimi ali koZnomisiénimi
reznji. Za lazji pristop je potrebno veckrat narediti mandibulotomijo. Glede na
obseg in Sirjenje tumorja proti mandibuli pa spodnjo eljust le deperiostiramo,
ali pa odstranimo tisti del Celjusti, na katerem je tumor fiksiran (marginalna
resekcija). V primeru ko tumor Ze vraséa v Celjust, pa odstranimo skupaj s
tumorjem Se segment &eljusti v polni debelini (segmentalna resekcija) ali tudi
celo polovico &eljusti.

Ker je pri malignomih ustne votline in ustnega Zrela mozZnost zasevanja v
regionalne bezgavke tudi pri majhnih primarnih tumorijih velika, poleg tumorja
samega odstranimo tudi vratne bezgavke z mas¢evjem ter po potrebi Se druge
vratne strukture v katere zasevek vra8Ca (v. jugularis int., m.
sternocleidomastoideus, Zivci, zleze slinavke).

Pri majhnih tumorjih ust in ustnega zrela sta tako ekscizija kot radioterapija
enako uspesni. Pri izbiri zdravljenja odlo¢ajo vsi ze omenjeni faktorii, ki vplivajo
na izbor vrste zdravljenja. Pri vedjih tumorjih se najpogosteje odlo¢imo za
primarno kirurdko zdravljenje. Pri radikalni kirurki odstranitvi tumorja lahko
kljub kontroli robov z zaledenelim rezom ostanejo mikroskopski ostanki
malignoma in zato dopolnimo zdravijenje s pooperativnim obsevanjem. Ta
pride v poStev tudi takrat, ko naknadno ugotovimo, da tumor ni bil ali pa ga ni
bilo mo¢ povsem odstraniti ter v primeru ko ugotovimo razsoj v regionalne
bezgavke. Pri zelo obseznih tumorjih ima ob sicer priblizno enakih uspehih
obeh nacinov zdravljenja vendarle prednost radioterapija, v primerih ko bi bila
mutilacija po operaciji zelo moteca in bi manjka tkiva ne mogli zadovoljivo
nadomestiti (npr. na mehkem nebu) ali pa bi ga lahko nadomestili le z
zahtevnejSimi rekonstrukcijskimi posegi (npr. zadnja stena orofarinksa).

Pri zdravljenju zelo obseZnih tumorjev lahko v velikem odstotku pri¢akujemo
ponovitev bolezni. Zato je, posebno pri inoperabilnih tumorjih ustnega Zrela,
prvo zdravljenje kombinacija obsevanja in kemoterapije. Ce to zdravljenje ni
povsem uspe$no, lahko s tako imenovano “reSilno kirurgijo” poskusamo
odstraniti ostanke tumorja.

Pri tumorjih, kjer primarno kirur§ko zdravljenje ni ve¢ mogode, izvedemo lahko
8e paliativne kirurske posege, kot npr. nekrektomije, drenaZze abscesov in
ustavljanje krvavitev (4).

Posledice kirurSkega zdravljenja

S0 po odstranitvi manj$ih malignomov zanemarljive, po obseznih kirurgkih
posegih v ustihinusthem zrelu pa pride do manjali boljizrazenih motenj govora,
zvefenja in poziranja, v€asih tudi do slabega estetskega izgleda, ob vsem tem
pa je stopnja invalidnosti lahko dokaj visoka. Vendar pa posledice kirur§kega
zdravljenjalahko z raznimi postopki precej omilijo foniater, logoped in stomatolog-
protetik, z dodatnimi kirur8kimi posegi pa tudi kirurg-plastik in otolaringolog.
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Obsevalno zdravljenje (radioterapija — RT)

kot primarna moznost zdravljenja, prihaja v poStev tako pri drobnih, tj.
operabilnih kot tudi pri napredovalih, inoperabilnih tumorjih. Za primarno
radikalno radioterapijo so primerni zgodnji tumorji (stadij I-If) ustnega dna,
mobilnega jezika, bukalne sluznice in mehkega neba. NajprimernejSa je
kombinacija teleradioterapije (v obsevalno polje zajamemo primarni tumor in
regionalne bezgavke do tumorske doze ca 45-50Gy) in brahiradioterapije (na
podrodje primarnega tumorja s pomocjo implantacije Ir-192 Zic dodamo t.i.
“boost” do skupne kancericidne tumorske doze ca 70Gy). S tem nadinom
zdravljenja bolniku lahko ohranimo funkcijo prizadetega organa ter pri tem ne
povzroéimo bistvene iradiacijske poSkodbe Zlez slinavk in posledi¢ne trajne
suhosti sluznic. Za tako zdravljenje pridejo v poStev le izbrani bolniki.

Od vedjih tumorjev so za primarno zdravijenje z RT primerni predvsem
eksofiti¢ni tumorji tonzilarne loZze, mehkega neba in zadnje stene orofarinksa,
prviin drugi zato, ker je stopnja mutilacije ob enaki moZnosti ozdravitve manjSa
kot po kirur§kem posegu, zadniji pa zaraditezavne rekonstrukcije pooperativhega
defekta.

Pri neoperabilnih tumorijih se v izbranih primerih lahko posluzujemo kombinacij
RT s kemoterapijo in hipertermijo. Seveda je prognoza teh bolnikov obcutneje
slab$a. Adjuvantna ali pooperativna RT prihaja v po8tev pri vseh operiranih
bolnikih, prikaterih izizkus$nje vemo, da kljub kirurSkemu zdravljenjuizvajanemu
po vseh onkologkih principih pri velikem odstotku bolnikov prihaja do recidivov.
Zaradi pooperativne RT se je, predvsem pri stadijih |I-11l ta nevarnost bistveno
zmanjgala. V glavnem gre v teh primerih za teleradioterapijo podrocja primarnega
tumorja in vratnih bezgavk, s tumorsko dozo 50-60Gy. Za paliativno RT se
odlo¢amo le v primerih izredno obseznih malignomov, ob pojavu oddaljenth
metastaz ali ko bolnikovo splo$no stanje ne dovoljuje dolgotrajnega radikalnega
zdravljenja. Smisel tega zdravljenja je, ob ¢imkrajSi hospitalizaciji bolniku
zmanj$ati boledine, prepredevati krvavitve, okuzbe in podobne sopojave. Ta
nacin zdravljenja je lahko ob dodatni analgetski in drugi simptomatski podpori
ter predvsem ob aktivni pomodi pristojne splo$ne zdravniSke in patronazne
sluzbe na domu ter bolnikovih svojcev dokaj uspesen.

Posledice obsevanja

delimo na zgodnje in kasne. Prve se pojavijo ze v toku obsevanja, v glavhem
kot radiomukozitis in radiodermatitis. Ob pravilni negi in simptomatskem
zdravljenju te teZzave ne bi smele privesti do neZelene prekinitve zdravljenja. V
primeru hujsih tezav, predvsem bolecin pri poziranju, se priradikalnem obsevanju
neredko odlo¢imo za uvedbo hranilne sonde. Vedina kasnih posledic obsevanja
ustne votline in Zrela izvira iz poskodbe Zlez slinavk. V vedini primerov so le-te
namre¢ vkljuéene v obsevalno polje. Spremenjena koliCina in kakovost sline
poleg neposredne poskodbe obzobnih tkiv privede tudi do sekundarne okvare
zob. Zaradi odstranitve okvarjenega zobovja pti obsevanih bolnikih lahko
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zaradi motenj pri celienju pride do drugotnih okuzb in celo do osteitisa ter
posledi¢no do nekroze kostnega tkiva. Tem hudim posledicam, kilahko moc¢no
ogrozijo kakovost Zivljenja sicer ozdravljenih bolnikov, se izognemo s pravilnim
nadrtovanjem in izvedbo obsevanja, z zaséito vsaj ene od velikih Zlez slinavk
med obsevanjem, z odstranitvijo okvarjenih zob pred priCetkom zdravljenja in
s fluorizacijo zob med obsevanjem. Hipotireoidizem, ki se ob&asno pojavija pri
bolnikih, obsevanih v podroc¢ju vratu, v glavnem ne povzroca vecjih teZav, saj
ga s pravilno vodeno substitucijsko hormonsko terapijo razmeroma zlahka
uravnavamo.

Rezultati zdravljenja

sov najvedjimeri odvisni od stadija obolenja ob pri¢etku zdravljenja, lokalizacije
bolezni in bolnikovega splo$nega stanja. V glavnem velja, da je 3- letno
prezivetje zacetnih stadijev na splodno med 60-70% (za posamezne lokalizacije
tudi precej boljSe), medtem ko pri IV. stadiju prakticno ne presega 15-20% ne
glede na lokalizacijo bolezni (2).

Spremljanje bolnikov

Ved kot 80% recidivov karcinoma pri zdravijenih bolnikih se pojavi v prvih dveh
letih po konéanem zdravljenju. Bolniki, ki svojih 8kodijivih razvad ne opustijo,
paimajo tudiveliko moznost za nastanek novega karcinomaizven zdravljenega
podrodja (pljuc¢a, poZiralnik, grino Zrelo). Zato je bolnike, pri katerih obstaja Se
moznost dodatnega zdravijenja tudi pri ponovitvi bolezni, potrebno narocati na
kontrole v ¢im krajsih asovnih intervalih. V prvem letu jih zato naro¢amo vsak
mesec, drugo leto enkrat na dva mesecain trefje leto vsak tretji mesec. Kasneje
so kontrole lahko redkejse. Redne preglede pa seveda izkoris¢amo tudi za
dopolniino terapijo, psihofizi¢no rehabilitacijo in nasvete bolniku. Bolnik mora
tudi vedeti, da v primeru tezav lahko na dolo¢en dan v tednu pride na pregled
tudi Zze pred dogovorjenim datumom. Ta zavest mu namre¢ nudi dodaten
obdéutek varnosti, ki ga tak bolnik e kako potrebuije.

Zakljudek

Stevilo bolnikov s karcinomi ustne votline in ustnega Zrela naragéa. Najhuje pri
tem je, da velika vecina bolnikov pride do specialista v ze napredovali fazi
bolezni, ko kljub vsem naporom pri zdravljenju $tevilo ozdravljenih bolnikov
ostaja majhno. Delez zgodnejéih oblik malignomov lahko povedamo le z
vestnim odkrivanjem v sploénih in zobnih ambulantah. Inspekcija in palpacija
ustne votline morata postati obvezen del splodnega pregleda. Vsako sumljivo
spremembo, predvsem pri riziénem delu populacije, pa je treba nemudoma
poslati na pregled k specialistu.
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RAK SPODNJEGA DELA ZRELA (HIPOFARINKSA)

I. Fajdiga, E. Soba

Anatomija

Hipofarinks, spodnji del Zrela, je predel, ki lezi med ravnino v viini vhoda v grlo
in med ustjem poziralnika. Anatomsko ga sestavljajo tri podrocja:

- piriformna sinusa,
- postkrikoidni predel grla in
- zadnja stena spodnjega zrela.

Incidenca

Po podatkih Registra raka za Slovenijo sodi rak hipofarinksa med tiste rakave
bolezni, ki pri moskih najbolj strmo narascajo. Leta 1972 je bila incidenca 1,1,
leta 1976 2,4, leta 1988 4,9, letos lahko pri¢akujemo 5,83, leta 2000 pa 6,9
obolelih na 100 000 prebivalcev (diagram 1).

Je znacilna bolezen moskih, pri nas povpre¢no letno obolita le dve Zzenski. V
primerjavi z drugimi deZelami sodimo Slovenci med tiste z visjo obolevnostjo.
Pogosteje se pojavlja v Evropi le v Franciji (podroc¢je Doubs, Calvados,10 -18
na 100 000), v francoski Svici (Geneva, 6 - 7 na 100 000), drugod po svetu pa
v Indiji in med érnskim prebivalstvom v ZDA (1).

V slovenskem prostoru obolevanje za rakom spodnjega zrela ni enakomerno
razporejeno. V vinorodnih obmocjih Novega mesta, Celja, 1zole in Maribora je
incidenca vi§ja (2).

Histologija

Rak hipofarinksa je pretezno skvamozni karcinom. Za razliko od drugih
lokalizacij raka glave in vratu je pogosteje slabo diferenciran. Za to histolosko
obliko je znadilen agresivnejSi potek.

Naravni potek bolezni

Rak hipofarinksa se pojavlja pri znadilnih rizicnih skupinah: To so pivci, kadilci
in podhranjeni ljudje. Pri Zenskah moramo biti bolj pozorni pri bolnicah s

Plummer-Vinsonovim sindromom in drugimi stanji, povezanimi z malabsorbcijo
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(B 12, B 6, ...). Prag bolecine je pri teh bolnikih visok zaradi kroni¢nih vnetnih
sprememb v zrelu in grlu. Tudi na sploSno so manj kriti¢ni do svojega zdravja,
zato prihajajo na pregled kasno, ko je bolezen Ze napredovala.

Zgodnje tezave so le nebolece in neznadilno drazenje v Zrelu in obCutek tujka.
Na raka v hipofarinksu nas zgodaj opozori zastoj sline. Prav tako moramo na
to bolezen pomisliti pri boledini v uSesu ob normalnem otoskopskem izvidu.
Otalgija, oteZeno in boleCe poZiranje, krvav izpljunek, hujsanje, sprememba
glasu in otcZeno dihanje so Ze simptomi raz8irjene bolezni. Cesto pride bolnik
k zdravniku le zaradi poveéanih metastati¢nih bezgavk na vratu, kiso edini znak
tega malignoma (3). :
Ce pride v ambulanto bolnik iz omenjenih riziénih skupin, se ne smemo
zadovoljiti z enostavnim pregledom Zrela z lopar¢kom. Hipofarinksa tako ne
vidimo. Potreben je posreden pregled z ogledalcem. Ce preiskovalec tega ni
vesd, je bolnika najbolje napotiti k specialistu otorinolaringologu.

Rak Zrela pogosto spremlja okuzba. Antibioti¢na terapija zato vedno zmanjsa
tezave. Vendar le zacasno. Obvezno je treba bolnika pregledati ¢ez teden ali
najvec §tirinajst dni. Kolikor teSave povsem ne izginejo, ga je treba nujno
napotiti na specialisti¢en pregled. Isto velja v primeru, ¢e tezave sicer minejo,
povedane bezgavke na vratu pa ostanejo.

Pazljivost je potrebna tudi pri normalnem specialisticnem izvidu, ¢e tezave
ostajajo. Majhen tumor v globlje leZzecem predelu spodnjega Zrela je tezko
odkriti z enkratnim posrednim pregledom (pregled z ogledalcem). Kolikor si
specialist bolnika ni Ze sam narodil na kontrolni pregled ga je treba napotiti
ponovno.

Specialisti¢na diagnostika se zaéne z natanénim posrednim pregledom Zrela.
Zaradi zastoja sline, otekline, ki obdaja tumor, in zaradi navadno modnih 7relnih
refleksov teh bolnikov je natancen pregled pogosto nemogoc. V tem primeru se
odlo¢imo za neposreden pregled Zrela v splodni anesteziji, ki je potreben tudi
za natanéno oceno razsirjenosti procesa in za histolodko potrditev z biopsijo.
V zadnjem ¢asu se za diagnostiko posluzujemo tudi CT, NMR in UZ preiskave
vratnih bezgavk. Vedno moramo misliti na oddaljene zasevke, ki so pritem raku
v primerjavi z drugimi raki glave in vratu prisotni v vi§jem odstotku Ze ob
diagnosticiranju bolezni. Znacilnost karcinoma hipofarinksa je multifokalnost.
Odkrijemo ga lahko isto¢asno na ve¢ mestih, ki med seboj niso nepovezana ,
alipaso povezana submukozno. Pogosto se karcinom pojavi hkrati v pozirainiku
intraheobronhialnem vejevju, zaradiistih vzro€nih dejavnikov. Ob direktoskopiji
zato praviloma naredimo $e traheobronhoskopijo in ezofagoskopijo. Po vseh
teh preiskavah dolo¢imo po veljavni mednarodni klasifikaciji TNM stadij, ki je
osnova za odloditev o vrsti zdravljenja.

Zdravljenje
Po natanéni zamejitvi bolezni, histoloski opredelitvi ter po izkljuditvi oddaljenih
metastaz in drugih tumorjev se o zdravijenju vsakega bolnika posvetujemo na

ORL - onkoloskem konziliju.
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Tumorje hipofarinksa lahko zdravimo z obsevanjem, kirursko, in's kombinacijo
obeh nadinov, v zadnjih letih pa se kot dodatno zdravijenje uveljavija tudi
kemoterapija.

Majhne eksofitiéne tumorje na kateremkoli mestu v hipofarinksu, brez povecanih
bezgavk, je mozno uspedno ozdraviti z radikalnim obsevanjem (4). Cejele
mogode (zaradilokalizacije tumorja), pa skusamo tumorje hipofarinksa korenito
odstraniti kirurgko in jih nato $e pooperativno obsevati.

Majhne tumorje na dologenih mestih spodnjega zrela je mozno izrezatitako, da
grlo in Zrelo ohranimo (delna faringektomija in delna laringektomija). Na zalost
je takih primerov le malo, saj bolniki pridejo po pomo¢ prepozno.
Napredovale tumorje spodnjega Zrela, teh je najved, lahko odstranimo le s
hkratno odstranitvijo celotnega gria in dela zrela.

Ce je tumor tako razsirjen, da delna operacija zrela (z laringektomijo) ne
zadostuje za njegovo radikalno odstranitev, je mozna Se totaina faringektomija,
s plastiéno rekonstrukcijo zrelnega kanala (navadno transplantacija jejunuma).
Za tak poseg se odlogimo v posebnih primerih. Pri bolnikih s tako obseznim
tumorjem so navadno e v ¢asu obravnave prisotne oddaljene metastaze.

Ob vseh navedenih posegih je potrebna seveda hkratna odstranitev regionalnih
zasevkov na vratu. Ti so pri tumorjih hipofarinksa prisotni v priblizno 70 % (5).
Tudi e jih ni videti, praviloma, odstranimo bezgavke ob zgornjih dveh tretjinah
vratnih ven, ker so v veéini primerov zajete mikroskopsko. Zato je po vsakem
kirurskem posegu potrebno $e pooperativno obsevalno zdravljenje.

Bolnike z inoperabilnimi tumorji zdravimo le z obsevanjem in, ¢e splosno stanje
dopusda, ga kombiniramo $e s kemoterapijo.

Operativno zdravljenje je potrebno tudi v nekaterih primerih, ko obsevanje ni
bilo uspeéno - za odstranitev lokalnega ali regionalnega ostanka.

Komplikacije zdravljenja

Zgodnji komplikaciji po obsevanju sta moc¢no vnetje sluznice Zrela -
radiomukozitis in vnetje obsevane koZe - radiodermatitis. Zaradi edema v grlu
. je lahko otezeno dihanje. V takih primerih je potrebna zacasna, véasih pa tudi
stalna traheostoma. Po kirurékem zdravijenju je mozen nastanek faringokutanih
fistul, ki se navadno podasi zarastejo same, véasih pa jih je potrebno zapreti z
plasti¢nimi (prostimi ali vezanimi) reznji.

Kasne posledice obsevanja so suha usta (kserostomija), poobsevalna gniloba
zob, fibroza vratu s cirkulatornimi motnjami in redko tudi nekroza hrustancev
grla. Zaradi rigidnega epiglotisa ter okvarjenega oZivéenja tega podrodja se
pogosto pojavljajo aspiracijske bronhopnevmonije.

Obsevanje in spremenjene anatomske razmere povzrofajo manjSe tezave s
poziranjem tudi pri ohranitvenih operacijah. Pri §ir§ih posegih - odstranitvi dela
srela in celega grla prihaja zaradi velikosti defekta pogosto do stenoze
rekonstruiranega ostanka zrela. V hudih primerih, kar je redko, je zato potrebno
napraviti gastrostomo. Taki bolniki se tezko nauce ezofagealnega govora.
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Izid zdravljenja

PreZivetje bolnikov s karcinomom hipofarinksa je zaradi narave tega raka
slabo. Odvisno je predvsem od stadija bolezni. S kombinacijo kirurskega
zdravljenja in obsevanja jih pet let prezivi le priblizno 15 % (3), ob samem
obsevanju pa manj kot 5 %. 75 % jih umre Ze v prvem letu po zdravljenju (3).
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Diagram 1 /ncidenca karcinoma spodnjega Zrela v Sloveniji v letih 1970 do
1990, po podatkih Registra raka za Slovenijo. Y = incidenca (na 100 000
prebivalcev), x = leto, r = 0,88 (nagib 0,177, b = - 347,1, p< 0,01).
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KIRURSKO ZDRAVLJENJE KARCINOMOV GRLA

A. Zupevc

V kirurskem zdravljenju karcinoma grla je najpomembnejsa popolna odstranitev
tumorja. Se vedno moramo v ta namen velikokrat delati laringektomijo, z
odstranitvijo bezgavk oziroma metastaz na vratu. Pri nekaterih lokalizacijah
karcinoma grla, ki ga odkrijemo dovolj zgodaj, lahko tumor popolnoma odstranimo
in laringealno funkcijo obnovimo brez prevelikega tveganja za ponovitev
bolezni. Obnovitev delovanja gtla je odvisna od lokalizacije in obseZznosti
tumorja. Da bomo v obnovitveni kirurgiji gria uspe$ni, moramo ¢im bolj korenito
odstraniti maligni proces in ¢im bolj ohraniti ali obnoviti delovanje gria. Med
tema dvema zahtevama ne smemo delati kompromisov, predvsem kar zadeva
korenitost operacije (1, 2). Vendar, &im korenitej$a je operacija, tem teZja je
ohranitev grinih funkcij.

Pri vsakem bolniku posebej moramo temeljito pretehtati vse dejavnike, ki so
bodisi za bodisi proti funkcionalni kirurgiji grla, de Zelimo biti uspesni, hkrati pa
ne kompromitirati metode ter skodovati bolniku. Danes so mnogi bolniki
seznanjeni z moznostmi obnovitvenih operativnih posegov na griu in tako
operacijo tudi Zelijo, ko se morajo odlocati za zdravljenje, seveda pa bolnikove
Zelie ne smejo in ne morejo vplivati na nado odloCitev, saj bi s tem v prvi vrsti
skodovali bolniku.

Laringektomija

Prvo laringektomijo je naredil T. Billroth leta 1873 (cit. 1). Laringektomija je. za
kirurga, predvsem pa za bolnika, izredno neptijetna, pohabljujoga operacija.
Bolniku odstranimo zelo pomemben organ-gtlo. Po operaciji ne more vec
govoriti, diha pa skozi traheostomo. Kljub temu, da je operacija nujna, da gre
zabolnikovo Zivijenje, se za ta operativni poseg mnogile s tezavo odlocajo. Zal
pri nekaterih lokalizacijah, predvsem pa pri razSiritvah tumorske rasti nimamo
druge moznosti.

Ohranitvene operacije na grlu

Glede na lego in razsirjenost karcinoma delimo delno oziroma ohranitveno
kirurgijo grla na tehniéno razli¢ne operativne posege: hordektomijo, vertikalno
parcialno laringektomijo, horizontalno supraglotisno parcialno laringektomijoin
subtotalno laringektomijo.

- Hordektomija (odstranitev glasilke)

Odstranitev glasilke je prav gotovo najenostavnej$a oblika operativnega
zdravljenja malignoma, &e je ta lokaliziran samo na glasilki in ne sega do
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sprednje komisure, niti do vokalnega nastavka in se ne $iri v Morgagnijev zep
ali prostor pod glasitko. Obvezen pogoj je gibljivost glasilk (3, 4).

Glasilko odstranimo skupaj z aritenoidnim hrustancem in notranjo pohrustandénico
Scitastega hrustanca. Nastali defekt po odstranitvi glasilke in piramidastega
hrustanca pokrijemo s sluznico in deloma z laZno glasilko, ki jo povledemo
navzdol.

Bolniku pustimo nekaj dni po operaciji kanilo predvsem zaradi laZjega
izka$llevanja in aspiracije izlo¢ka iz sapnika, manj zaradi nevarnosti otekline in
tezkega dihanja. S poZiranjem bolniki Ze 24 ur po operaciji nimajo vegjih tezav.
Edina posledica, ki ostane, je hripavost, ki bolnika moti, zlasti e mora pri
opravljanju svojega poklica veliko govoriti. Ti zamejeni, majhni karcinomi na
glasilkah so ozdravlieni v 85 do 98%, in sicer so uspehi enaki pri zdravljenju z
operacijo ali z obsevanjem. Zato velja nacelo, da hordektomija ni metoda izbire
za zdravljenje malignomov grla, saj dosezemo pri oblikah, Kjer naj bi bil
operativen poseg uspesen, povsem enake rezultate z obsevanjem (5).

Hripavost po obsevanju je manja ali pa je sploh ni. Hordektomijo delamo
takrat, kadar obsevalno zdravljenje iz tega ali onega razioga ni priporogljivo ali
kadar po nekajkratnem obsevanju ugotovimo; da se tumor ne odziva na
obsevalno zdravljenje, pa tudi pri mlajsih boinikih, da se izognemo nevarnosti
induciranega karcinoma.

- Vertikalna parcialna laringektomija

Navpitna delna odstranitev grla je metoda izbora za zdravljenje dolo&enih oblik
karcinoma glasilk (3, 4, 6, 7), kjer lahko odstranimo nekaj ve¢ kot polovico grla
v navpiéni smeri tako, da ohranimo funkcijo grla (dihanje, obramba, govor).
Glede na del, ki ga odstranimo, jo delimo na vertikolateralno in vertikomedialno
parcialno laringektomijo. Pooperativni ohranitveni rezultati niso odvisni od
tehnike rekonstrukcije grla, ampak od pravilnih indikacij za operacijo, ki so :

1. karcinom na glasilki, ki se &iri v sprednjo komisuro, lahko pa je zajeta tudi
sprednja tretjina nasprotne glasilke;

2. karcinom na glasilki., ki se 8iri na vokalni nastavek ali na sprednji in zgomiji
del piramidastega hrustanca;

3. karcinom na glasilki, ki se $iri v podrogje pod njo do 10 mm ;

4. nekateri primerikarcinoma glasilke, ki se $irijo v ventrikel oziroma Morgagnijev
Zep. Pogoj je, da je glasilka gibljiva.

Ohranitev laringealne funkcije ( dihanje, poziranje, govor) je mo&no odvisna od
uspesdnosti rekonstruktivne metode. Za bolnika je predvsem vaZno dihanje in
poZiranje, medtem ko je govor drugotnega pomena (2), Kirurg se vedno
vprasSuje, katera metoda je v kirurgiji grla najbolj$a, e hodemo ohraniti stalne,
¢vrste strukture griain adekvaten lumen ter prepregiti obstruktivnne granulacije
in brazgotine.

Kot smo Zze omenili, so pooperativno laringealno, obnovo po vertikalni parcialni
laringektomiji opisali Stevilni avtorji. Na Kliniki za otorino- laringologijo in cervi-
kofacialno kirurgijo v Ljubljani Ze skoraj 25 let uporabliamo epiglotoplastiko za
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za kritje defekia po vertikalni frontomedialni ali frontolateralni parcialni
laringektomiji. Ta metoda je zelo logiCna, preprosta in, kar je najvaznejde,
uspedna. Pooperativno zdravljenje je kratko.

- Horizontalna supraglotisna parcialna laringektomija

Pri supraglotisni delni odstranitvi grla odstranimo ves supraglotisni oziroma
preddvorni del grla (3, 4, 9, 10), to je epiglotis, predepiglotisni prostor, lazni
glasilki in zgornjo tretjino $¢itastega hrustanca.

Ce upostevamo embriologijo oziroma topografske odnose in mezgovniéno
mrezje v grlu, je ta operativni poseg popolnoma logi¢en in upravicen, tako z
onkoloskega kot s kirurSkega stalis€a. Bocca (9) meni, da horizontalna
supraglotisna resekcija grla ni parcialna laringektomija, ampak radikalna
resekcija supraglotisnega segmenta grla, ki je embrioloSko in kancerolosko
enota, popolnoma neodvisna od drugih delov grla. Uspeh operacije je odvisen
predvsem od pravilno postavljene indikacije:

1. karcinom epiglotisa (laringealna, faringealna stran),.

2. karcinom ventrikularnih gub,

3. karcinom supraglotisa, ki se je razsiril v valekuli in na koren jezika; tu poleg
supraglotisnega dela grla odstranimo tudi podjezi¢no kost in dobrien del
korena jezika /razSirjena supraglotisna laringektomija (9).

Gibljivost glasilk mora biti normalna. Metastaze na vratu niso ovira za
supraglotisno parcialno laringektomijo, seveda moramo so¢asno tudi radikalno
izprazniti vratni predel.

Pri supraglotisni parcialni laringektomiji ni problemov z ohranitvijo grla;
preostanek S¢itastega hrustanca prisijemo na korenjezika oziromanapodjezi¢no
kost, ¢e smo jo pustili. Po operaciji hranimo bolnika 10 dni po nazoezofagusni
sondi. Po odstranitvi hranilne cevke imajo bolniki §e kak teden tezave s
poziranjem. Hrana se jim zaletavain obstaja nevarnost aspiracijske pnevmonije.
Zato potrebujejo ti bolniki skrbno nego, pogoste aspiracije vsebine iz sapnika,
pomo¢ pri izka$ljevanju, pomo¢ in nadzor pri hranjenju itd. Bolniki sprva laze
pozirajo formirano kasasto hrano kot pa tekocino. Navadijo se, da najdejo
najprimernejsi polozaj glave, da se jim pri poziranju hrana ne zaleti oziroma jim
ne zate¢e v grlo alisapnik. Po enem tednu ze vegina bolnikov tako dobro pozira,
daniveé nevarnosti zapletljajev zaradi aspiracije hrane in lahko odstranimo tudi
kanilo. Vse pooperativno zdravljenje traja od 17 do 20 dni, le pri redkih
operirancih se zaradi oteZenega poziranja podaljSa.

Uspehi po supraglotisnih parcialnih laringektomijah so, kar zadeva korenito
odstranitev tumorja in tudi ohranitev oziroma obnovitev laringalnih funkcij, ob
pravilnih indikacijah dobri. Velikokrat je po operaciji potrebno e obsevanje.

- Subtotalna laringektomija

V primerih, ko tumor iz supraglotisa prehaja navzdol proti glotisu, kar je
najpogosteje v zadnjem delu, na podrodju aritenoida, se odloCamo za tako
imenovano subtotalno laringektomijo, kjer poleg supraglotisnega dela odstranimo
$e en aritenoidni hrustanec,s pripadajoco glasilko (3). Po taki operaciji bolnika
vedno tudi obsevamo.
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Karcinom grla je navzlic, razmeroma ugodnim bicloskim lastnostim Se vedno
vzrok velikemu &tevilu umrlih, eprav so moznosti za ozdravitev prav pri tej
lokalizaciji razmeroma ugodne. Se vedno mine od prvih simptomov pa do
razpoznave maligne bolezni v grlu preve¢ Casa, kar ima za posledico veliko
Stevilo laringektomij ; manj pa je bolnikov, ki pridejo tako zgodaj, da lahko kijub
radikalni odstranitvi tumorja ohranimo funkcijo gria. Uspehi niso, kar se tie
korenitosti posega po onkoloskih zahtevah pri konzervirajolih posegih po
pravilnih indikacijah ni¢ slabsi kot pri laringektomijah.

Uspeh zdravijenja bomo lahko izbolj$ali, ¢e nam bo uspelo odkriti ve¢ bolnikov
v zaCetnem stadiju karcinoma. Vsa na8a prizadevanja moramo torej v prvi vrsti
usmeriti v zgodnje odkrivanje malignih bolezni grla. Pritem delu papotrebujemo
in pricakujemo pomo¢ zdravnika sploSne medicine, h kateremu se bolnik
najprej zatece in i8¢e pomoc za svoje tezave.
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RADIOTERAPIJA KARCINOMA GRIA

H. LesSnicar

Grlo (larynx) kot organ anatomsko sestavljajo tri podpodrogja: supraglotis,
glotis in subglotis. Kadar bomo Zeleli govoriti o posameznih podpodrodjin bomo
to posebej naglasili, sicer pa se bo besedilo nanasalo na grlo kot organ v celoti.
V poglavju bo govora predvsem o karcinomih grla, saj so drugi malignomi le
redke posebnosti in bi podrobnosti v tej zvezi presegale namen pri¢ujocega
besedila.

Incidenca

raka grla v Sloveniji je ca. 90 bolnikov letno, kar predstavlja priblizno 3% rakavih
obolenj pri moskih; pri zenskah je 10 krat redkej$a. V zadnjih letih se incidenca
zvi8uje z enako stopnjo kot pri raku ustne votline in ustnega Zrela. Rak grla je
tipicno kadilski rak, vendar se v zadnjem ¢asu tako pri nas kot v svetu vse
pogosteje pojavija tudi pri mladih dekletih nekadilkah. Ker so glasilke hormonsko
odvisen organ (mutacija glasu pri deckih v puberteti 1}, je moZno, da hormoni
posredno vplivajo na vznik te maligne bolezni (1).

Naraven potek bolezni

je zaradi anatomskih znacilnosti za posamezna podpodro¢ja nekoliko razlicen.
Zaradi pomanikljivega limfaticnega in krvnega ozilja zgodnji tumorji glotisa
(sem $tejemo tumorje, ki zajemajo glasilke z najblizjo okolico) le izjemoma
tvorijo zasevke v vratnih bezgavkah. Ker so od okolnih organov zamejeni s
&¢itniCnim hrustancem, je zanje znacilen predvsem lokalno invaziven nadin
raS¢e. Nasprotno pa zaradi dobre limfati¢ne in krvne oZiljenosti ni nikakréna
posebnost, da ze drobni tumorji supraglotisa (npr. epiglotisa) lahko zasevajo v
bezgavke obeh stranivratu. Redkitumorji subglotisa pa praviloma metastazirajo
v traheobronhialne bezgavke, pa tudi oddaljeni hematogeni zasevki teh
malignomov so pogostejsi. Kadar zaradi prej omenjene lokalno invazivne rasée
tumor zajame vsa tri podpodrodja, govorimo o transglotisnih tumoriih (2).

Detekcija in diagnostika

tumorjev tega podrocja, posebno na glasilkah, zaradi zgodnje simptomatike v
glavnem ne predstavlja vedjega problema. Ze droben tumor glasilk namreé
privede do spremebe kakovosti glasu, ki jo predvsem bolnik sam kaj kmalu
opazi. Seveda je hripavost lahko tudi posledica vnetja, polipa ali drugih
benignih obolenj, vendar naj velja pravilo, da mora bolnik, ki se mu glas kijub

91



zdravljenju ne normalizira, na pregled k specialistu. Predvsem kadilci so rizi¢ni
bolniki, zato so tudi v primeru prehladnih obolenj potrebne redne tedenske
kontrole teh bolnikov. Specialist naj odlo¢i o umestnosti direktoskopskih
preiskav v splodni narkozi in o morebitnem odvzemu tkiva za histolosko
preiskavo. Manjtipi¢ne in spoznavne so zaCetne teZave pritumorjin supraglotisa.
Le napredovali tumorji povzrocajo motnje pri poziranju ali krvav izpljunek. Ker
pa ¥e zgodaj zasevajo v vratne bezgavke, lahko le podrobna palpacija vratu v
takih primerih odkrije spremembe, ki dajejo slutiti maligno obolenje. Bolnika s
povedanimi bezgavkami na vratu, ki se ne odzivajo na antibioti¢no terapijo, je
treba poslati na pregled k onkologu, ki bo s citolodko preiskavo ovrgel ali potrdil
sum na maligno obolenje. Le napredovali tumorji grla zaradi zapore dihalnih
poti privedejo do dihalne stiske. Take bolnike je treba seveda nemudoma
prepeljati v bolnidnico, kjer je pogosto potrebno napraviti nujno traheotomijo.
Razen indirektoskopskega pregleda z zrcalcem, ki vsekakor sodi k sploSnemu
zdravniskemu pregledu, pa vse nadaljne diagnosti¢ne postopke (rtg, UZ, CT,
MRI) odreja specialist (2,3).

Obsevalno zdravljenje - radioterapija (RT)

- je kot primarno zdravljenje indicirana predvsem pri zgodnjih tumorjih glotisa
in supraglotisa (stadij I-11). S pravilnim naértovanjem in izvedbo obsevalnega
zdravljenja namre¢ lahko popolnoma ohranimo oboleli organ. MoZnost koncne
ozdravitve je enaka kot pri kirurskem zdravljenju. Ohranitev normalnega glasu
(glotis) in mozZnosti poziranja (supraglotis) je pri takih bolnikih ve¢ kot 85%. V
obsevalno polie pri karcinomih glotisa vklju¢éimo le sam oboleli organ z
varnostnim robom, saj je moZnost metastaziranja izredno majhna. Obsevamo
s tumarsko dozo 66-70Gy, pomembna pa je ¢im bolj nepretrgana izvedba
obsevanja, brez presledkov. Pri karcinomih supraglotisa v obsevalno polje
vkljug¢imo tudi podrocje vratnih bezgavk, pomembno pa je postopno
zmanj$evanje obsevalnega volumna. Tumorska doza na podrocje vratnih
bezgavk pri tadijin I-1l je 50Gy, na primarni tumor pa 66-70Gy. Pomembno
mesto pri zdravljenju tumorjev grla ima pooperativna RT, saj tudi pri po vseh
onkologkih principihizvedenem kirurskem posegu v velikem odstotku prepreCuje
pojav recidivov pri stadijih II-lll. Nac¢rtovana obsevalna doza je odvisna od
nekaterih riziénih faktorjev in znaga 50-60Gy. V obsevalno polje pa vkljudimo
tudi podrodje vratnih bezgavk. Pri izredno napredovalih tumotjih (pa tudi v
primeru ponovitve bolezni in/ali pri pojavu oddaljenih metastaz) se lahko
posiuzujemo paliativne RT. Pri obseznih tumorjih, ki zapirajo dihalne poti, je
prakti¢no vselej potrebno predhodno napraviti traheostomo. Bolnike obsevamo
z vigjimi dnevnimi dozami, da se izognemo nepotrebnemu daljSemu bivanju v
bolnisnici (3,4,5).

Posledice obsevanja

so pri bolnikih, obsevanih zaradi karcinoma grla, v glavnem neznatne. Med
obsevanjem pride do prehodnega vnetja obsevane sluznice, ki lahko nekoliko
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moti poZiranje goste hrane, vendar te tezave ob terapiji z inhalacijami ponavadi
Ze med terapijo ponehajo. Zaradi okvar drobnega Zilja v sluznici pa ima bolnik
lahko e nekaj ¢asa po konéanem obsevanju ob&utek suhega grla in Zrela. S
pravilnim vlaZzenjem bivalnih prostorov se te tezave ponavadi umirijo najkasneje
v enem letu. Praviloma te bolnike v obdobju rekonvalescence napotimo v eno
od zdravili¢ (npr. Strunjan), ki so specializirane za kopali$ko zdravijenje
dihalnih organov.

Rezultati zdravljenja

so v veliki meri odvisni od stadija bolezni. Z obsevanjem ali s kirur§kim posegom
lahko popolnoma ozdravimo veé kot 90% bolnikov v |. stadiju in preko 80% v
ll. stadiju. Odstotek prezivetja zdrsne krepko pod 50% pri lll. in IV. stadiju,
deprav te bolnike praviloma zdravimo s kombinacijo kirurSkega in obsevalnega
zdravljenja.

Spremljanje bolnikov

Tudi pri bolnikih s karcinomi grla se obolenje ponovi v visokem odstotku v prvih
dveh letih. Posebno pomembno je spremljanje primarno obsevanih bolnikov,
saj se tu posamicni recidivi pojavijo tudi po vec kot 5 letih. Casovni intervali
kontrolnih pregledov so zato enaki kot pri bolnikih z malignomi orofarinksa.
Zaradi prepreéevanja ponovitve bolezni ali zaradi moznosti drugega primarnega
malignoma je za bolnike z ozdravljenim karcinomom grla zelo vazno, da
opustijo kajenje.

Zakljudek

Tudi $tevilo novih primerov karcinoma grla vztrajno naras¢a, posebno v
Zenskem delu prebivalstva. Ker je zacetni karcinom grla prakti¢no ozdravijiv,
je e posebno pomembno, da bolnika z vztrajnejSo hripavostjo (14 dni) ne
zdravimo v nedogled z antibiotiki, temve¢ ga po$ljemo na pregled k specialistu.
Tudi ta mnogokrat zanesljive diagnoze ne bo mogel postaviti brez
mikrolaringoskopije in histoloSkega pregleda tkiva. Ker se sCasoma tudi
benigne hiperplazije glasilk lahko sprevrZejo v malignom, je posebno pomembno
spremljanje teh bolnikov v ¢im kraj$ih ¢asovnih presiedkih.
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RAK V PODROCJU VRATU

L. Smid

Ob svojem delu se zdravnik neredko sre¢a z bolnikom, pri katerem je vidna
oziroma tipna tumorozna sprememba na vratu. Kljub Stevilnim diagnosti¢nim
moznostim, ki so nam dandanes na voljo, razjasnitev njene narave dostikrat ni
enostavna, saj se Stevilne bolezni manifestirajo prav z oteklino na vratu (tab.
1.)

Osnovno vpraSanje, ki si ga zdravnik ponavadi najprej zastavi je, ali je tvorba
benigna ali maligha. Pravilen odgovor na to vpraSanje je lahko za bolnika
odlodilnega pomena, posebej $e, kadar gre za malignom.

Z natanéno anamnezo in pravilnim pregledom je mogoce v vedini primerov z
veliko verjetnostjo ugotoviti pravo naravo bolezni ali pa vsaj krog moznih
diagnoz mocno zoziti. Pri presojanju anamnestiénih podatkov moramo upostevati
pacientovo starost, prisotnost spremljajocih bolezenskih simptomov, posebno
tistih v podrogju glave in vratu, kronoloski potek bolezni ter ne nazadnje tudi
morebitne dejavnike tveganja za malignom zgornjih dihalnih in prebavnih poti.

Medtem ko je v otroSki dobi tumorozna sprememba na vratu najveckrat
posledica vnetja ali prirojene nepravilnosti in je rak sorazmerno redek, je pri
starejSem bolniku najpogostej$i vzrok tumorja na vratu prav malignom.
Pomembne podatke nam nudi tudi sama dinamika rezistence na vratu.
Sprememba, ki traja dalj Casa in se veca, je prej sumljiva za malignom kot za
vnetje. Pri presoji narave otekline na vratu so se v preteklosti opirali na znano
Skandelakisovo “pravilo sedem”: oteklina na vratu, kitraja sedem dni, je akutno
vnetje, sedem mesecev trajajo¢a oteklina pomeni kroni¢no vnetje ali tumor, ¢e
pa traja sedem let, je najverjetneje prirojena nepravilnost. Omenjeno pravilo
velja danes le 8e zaprimere, ko je oteklina posledica akutnega vnetja, saj vemo,
da lahko malignom v podrodju vratu raste tudi po ve¢ let, ali, po drugi strani, le
nekaj tednov (1).

Kadar spremljajo oteklino na vratu tudi druga bolezenska znamenja (bolecina,
otezko&eno poziranje ali dihanje, hripavostitd.), moramo pomislitina morebitno
vzro¢no zvezo teh tezav s tumnorjem na vratu (2). To Se prav posebej velja,
kadar je bolnik kadilec in reden pivec alkoholnih pijaé ter tako sodi v riziéno
skupino za nastanek karcinoma v podro¢ju zgomjih prebavnih in dihalnih poti
ter s tem povezanimi metastazami na vratu.

Pri palpaciji vratu, ki nam nudi pomembne informacije o tumorozni spremembi,
ocenjujemo polozaj otekline na vratu, njeno velikost, konsistenco, povrsino,
premaklijivost in obd&utljivost. Posebej kadar je oteklina na otip trda, neravna,
neboleca ali celo fiksirana na okolna tkiva, je zelo verjetno, da gre za maligno
rasco. v takemn primeru nam je za razjasnitev porekla otekline v pomo¢ njen
polozaj na vratu.
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Kadar je oteklina lokalizirana v podro¢ju ene izmed Zlez slinavk ali $¢itnice, gre
najverjetneje za bolezenske spremembe v teh organih. Posebnost malignih
tumorjev Zlez slinavk se ne kaze le v mnogovrstnosti njihove histolodke slike,
temved v vedini primerov tudi v nepredvidijivosti samega poteka bolezni. PoCasi
rastoda oteklina v teh podrodjih $e ne pomeni, da je ras¢a res benigne narave,
po drugi strani pa tudi hitro rasto¢i tumor e ni nujno znanilec rakave rasce. Za
malignome Zlez slinavk so $e posebej znadilni: vra8Canje v okolna tkiva,
boledina, ohromitev obraznega zivca ter podro¢ni in oddaljeni zasevki.

Na karcinom &&itnice najveckrat pomislimo, kadar je gomolj v podrogju Zleze ali
vsa Zleza zrasla z okolico, trda in neostro zamejena. Hitra rast, ohromitev
povratnega Zivca ter povecane bezgavke na vratu v takem primeru sum Se
dodatno povedéajo. Primarni karcinom iz ostankov tiroglosnega duktusa ali
lateralne vratne ciste je izjemno redek, sorazmerno redki so na vratu tudi
primarni tumorji mehkih tkiv.

Povedane bezgavke na vratu so mnogokrat prvi znanilec malignega tumoria,
ne le v podrodju glave in vratu, temvec tudi tistega, ki ima izvor v drugih delih
telesa, Velja pravilo, da moramo imeti vsako povedano, nebole¢o bezgavko na
vratu pri starej$em bolniku za maligno, dokler ne dokazemo nasprotnega (4).

Pri vsakem bolniku s povedano bezgavko na vratu moramo poleg pregleda
samega vratu vedno natanéno preiskati tudi vsa tista podrodja, iz katerih bi
tumor na vratu lahko izviral.

Ce je povedana bezgavka na vratu resni¢no metastatsko spremenjena, lahko
ugotovimo lokalizacijo primarnega malignoma Ze samo z natan¢nim
otnrinolaringologkim pregledom. Primarni karcinom izvira v takSnem primeru
vedinoma iz zgornjih dihalnih in prebavnih poti, Zlez slinavk, $citnice ali pa koZe
v podrodju glave in vratu. Metastaze iz oddaljenih organov sreGamo na vratu le
poredkoma. Pri iskanju primarnega tumorja nam je dostikrat v pomo¢ tudi
soodvisnost polozaja zasevkov na vratu in lokalizacije primarnega tumorja (5).
Cim vige na vratu so metastaze, tem vedja je verjetnost, da izvira primarni tumor
v podrodju glave oz. vratu. Nasprotno pa je pri nizko lezecih zasevkih, posebe;j
pri tistih v supraklavikularmi kotanji, ve¢ja moznost , da izvira primarni tumor iz
organov prsne ali trebudne votline - najveckrat iz plju¢, dojke, Zelodca,
debelega Crevesa ali prostate.

Pri karcinomu koZe lasi&ca ali zgornjega dela obraza lahko najdemo zasevke
pred uhljem. Karcinom epifarinksa najpogosteje metastazira izpred zgornje
iretjine miSice obradalke ali izza nje; zasevke najdemo pogosto na obeh
straneh vratu.

Rak obnosnih votlin, ustnic ter sprednjega dela ustnega dna zaseva najprej v
bezgavke submandibularnega in submentalnegapodro€ja, karcinomsrednjega
in spodnjega Zrela ter grla pa v globoke bezgavke ob notranji jugularni veni.

Kadar kljub natanénemu ambulantnemu pregledu primarnega tumorja nismo
nasli, se z ugotovitvijo ne smemo zadovoljiti, saj morebitnega izvora metastaze
na ta nadin ni mogoée z gotovostjo izkljuciti. V taksnih primerih nam je v
dragoceno pomo¢ tankoigelna aspiracijska biopsija iz pove¢ane bezgavke, ki
nam v veliki vedini primerov razjasni njeno naravo. Velja pa tudi v tem primeru,
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daima pri sumljivem kliniénem izvidu za malignom diagnosti¢no vrednost le t.i.
pozitiven izvid v smislu malignoma. V nasprotnem primeru je za dokon¢no
diagnozo potrebna odprta biopsija.

Kadar s citoloko oz. histoloSko preiskavo bezgavke na vratu potrdimo, da gre
za metastazo, a pri pregledu ne najdemo primarnega tumorja, moramo s
preiskavaminadaljevati. Po opravljenem rentgenskem pregledu pljud in obnosnih
votlin, preiskavah &¢itnice, UZ pregledu abdomna ter potrebnih laboratorijskih
preiskavah prei§¢emo ustno votlino, Zrelo, poZiralnik, sapnik in bronhe e v
splodni anesteziji. Ce pri endoskopskih preiskavah najdemo za karcinom
sumljivo ras¢o, odvzamemo iz nje tkivo za histoloski pregled, sicer pa naredimo
“slepo” biopsijo iz na videz normalne sluznice na mestu, ki je glede na polozaj
metastaze ter njeno citolosko sliko najbolj sumljivo.

Kadar ptimarnega tumorja ne uspemo odkriti z nobeno od nastetih preiskav -
pravimo da gre za metastazo neznanega izvora, naredimo disekcijo bezgavk
na vratu in bolnika po operaciji §e obsevamo.

Pri metastazah na vratu, kjer pa smo primarni tumor odkrili in ga histologko
potrdili, zdravimo hkrati metastaze in primami tumor. Ce je malignom e
operabilen, bolnika operiramo in po operaciji obsevamo, kadar pa operativno
zdravljenje nive¢ mogoce, preostane le §e obsevanije, ki ga véasih kombiniramo
s kemoterapijo.

Pravilno obravnavanije bolnika s tumorozno rezistenco na vratu je izjemnega
pomena, saj se lahko zaradi pozne ali celo napacne diagnoze sicer $e
ozdravljiv malignom sprevrze v neozdravljivo bolezen. Kot pri raku drugih
podrocij, velja tudi za maligne tumorozne spremembe na vratuy, da je predpogoj
za uspes$no zdravijenje njihova pravogasna razpoznava. Ker je zdravnik
splodne medicine tisti, pri katerem bolnik najprej pois¢e pomog, je njegova
odgovornost 8e toliko vedja, saj je izid bolezni v veliki meri odvisen prav od
njegovega ravnanja.
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Tabela 1

Najpogostejsi vzroki otekline na vratu
prirojene nepravilnosti

akutna in kroni¢na vnetja bezgavk
bolezni zlez slinavk in &itnice
benigni tumotji

maligni tumoriji
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MALIGNI LIMFOMI V PODROCJU GLAVE IN VRATU

R. Tomsic¢

Ne Hodgkinovi limfomi (NHL) so novotvorbe, ki nastanejo zaradi maligne
preobrazbe celic limfatiéne vrste.

NHL najpogosteje prizadensjo bezgavke, vranico, kostni mozeg (hodalna
oblika), zaradi velike raz$irjenosti limfatiénega tkiva pa tudi vse druge organe
- 8e zlasti organe v trebuhu ter na glavi in vratu (ekstranodalna oblika).
Naravni potek ekstranodalnih limfomov je drugaéen od nodalnih, obigajno je
ugodnejsi.

Maligni limfomi zavzemajo le 1 - 2% vseh rakov, od tega je 25 - 35%
ekstranodalnih. Ena tretjina jih je v podrodju glave in vratu, to pa je 3% vseh
tumorjev glave in vratu.

Najveckrat, v polovici primerov, je prizadet Waldajetjev obro¢ - od tega je 50%
obolenj v nebnici.

V letih od 1987 do 1991 je bilo v Sloveniji registriranih 610 NHL; ekstranodalnih
je bilo 229, od tega 65 v podrogju glave in vratu.

Nastanek malignih limfomov je posledica interakcije razliénih dejavnikov;
povzroditelj nikakor ni en sam. Nekateri od teh dejavnikov so:

- virusi, kemijski agensi, zdravila, obsevanje,
- zmanj8ana imunost organizma,
- kromosomske nepravilnosti.

Povecane bezgavke na vratu so prvi znak obolenja pri Hodgkinovi bolezni v 60
- 80% primerov, pri NHL pa v 30 - 40%.

Pri ekstranodalnih NHL v podrodju glave (Hodgkinova bolezen je zelo redka)
se pojavljajo predvsem znaki bolezni prizadetega podrodja, s povedanimi
bezgavkami na vratu ali brez njih. Limfom najpogosteje prizadene Waldayerjev
obrog (nebnico, epifarinks, koren jezika), ustno votlino, obnosne votline ter
obugesno slinavko, zato se najveckrat pojavijo tezave s poZiranjem, boledina
ter tumor.

Poleg lokalnih znakov so lahko prisotni tudi sistemski; to so tako imenovani B
simptomi (huj$anje, noéno potenje, zvisana telesna temperatura).

S citolo$kim oz. histoloskim pregledom bezgavke ali tumorja potrdimo, ali gre
res za limfom.

Za doloditev stadija pa so potrebne $e druge preiskave: poleg anamneze,
kliniénega pregleda ter obiGajnih laboratorijskin preiskav je potrebno &e
rentgensko slikanje plju¢, UZ trebuha, biopsija kostnega mozga ter po potrebi
Se CT prsnega ko8a in trebuha, lumbalna punkcija in gastroskopija.
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O vrsti zdravljenja odlo¢ata histolo$ka razvrstitev na nizko in visoko maligne
limfome (Kielska klasifikacija) ter stopnja raz8irjenosti od | do IV (po Ann Arbor).
Nizko maligne limfome v zadetnem stadiju zdravimo z obsevanjem, visoko
maligne pa s citostatiki in obsevanjem. V napredovalih stadijih se odlo¢amo
predvsem za kemoterapijo, ki ji véasih pridruzimo tudi obsevanje, predvsem ¢e
gre za obseznej$e tumorske mase.

Na potek in izid bolezni vplivata predvsem stadij bolezni in histoloska slika,
poleg tega pa e primarna lokalizacija linfuima v podrocju glave in vratu.
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dr. Drago AZman, dr. med., spec. anesteziolog**

prof. dr. Marjan Budihna, dr. med., spec. radioterapevt™*

dr. Igor Fajdiga, dr. med., spec. otorinolaringolog*

doc. dr. Janez Fischinger, dr. med., spec. otorinolaringolog*
dr. Ladica Furlan, dr. med., spec. radioterapevtka**

Irena Hocevar-Boltezar, dr. med., spec. otorinolaringologinja
Boris Janéar, dr. med., spec. radioterapevt**

dr. Zoran Kurent, dr. med., spec. otorinolaringolog®

dr. Bo&tjan Lavrencak, dr. med., spec. otorinolaringolog*
as. Hotimir Lesnigar, dr. med., spec. radioterapevt**

as. Jernej Podboj, dr. med., spec. otorinolaringolog*

prof. dr Vera Pompe-Kirn, dr. med., spec. epidemiologinja**
prof. dr. Zora RadS8el, dr. med., spec. otorinolaringologinja*
mag. Ljudmila Ruparéi¢-Oblak, dr. med., spec. citologinja**

*

dr. Janez Smid, dr. med., spec. sploéne medicine, ZD Planina pri Sevnici

prof. dr. Lojze Smid, dr. med., spec. otorinolaringolog*
mag. dr. Erika Soba, dr. med., spec. radioterapevtka**

dr. Radka Tomsié, dr. med., spec. radioterapevtka**

dr. Branko Zakotnik, dr. med., spec. internist**

prof. dr. Miha Zargi, dr. med., spec. otorinolaringolog*
doc. dr. Avgust Zupevc, dr. med., spec. otorinolaringolog*

*Univerzitetna klinika za otorinolaringologijo, Ljubljana
**Onkolo$ki indtitut Ljubljana
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VII. onkoloski vikend so gmotno podprli:

poleg pokrovitelja:

GLAXO Export Limited - Podruznica Ljubljana
Se

BAYER PHARMA d. o. o. Ljubljana,
KEMOFARMACIJA, Ljubljana

KRKA, p. o. Ljubljana,

KRKA Bristol-Mayer Squibb, Ljubljana,
MEDIS, Ljubljana,

PLIVA d. 0. 0. Ljubljana,

SANDOZ PHARMA SERVICES AG BASEL
Predstavnistvo za Slovenijo,

SALUS, Ljubljana d. d.,
Upjohn REMEDIA d. o. o. Ljubljana

Zavod za zdravstveno zavarovanje Slovenije

ZENECA International Limited
Predstavni$tvo za Slovenijo, Ljubljana



LAJSANJE BOLECINE

preprosto in zanesljivo
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Potzy otlar Zmerna

zaupajte Iramal -u

tramadol HCL

Oblike: Tramal 50 : 5 ampul po 50 mg tramadol HCliml
Tramal 100 : 5 ampul po 100 mg tramadol HCH2 mil
jice: 10 mi raztopine (100 mg tramadol HClimi)
Tramal kapsule: 20 kapsul po 50 mg tramado! HCI
Tramal svecke: § sveck po 100 mg tramadol HCl

lzdeluje: Bayer Pharma d.0.0., Ljubljana
po licenci Griinenthal GmbH Ei
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CITOSTATIKI

BCNU® (karmustin)

viale po 100 mg

Citostatik, ki prehaja hematoencefalno bariero. Uporabliamo ga
pri zdravijenju primarnih in sekundarnih moZganskih tumorjev,
multiplega mieloma, Hodgkinove bolezni, ne Hodgkinovih malignih
limfomov, tumorjev na dojki.

CCNU® (lomustin)

kapsule po 40 mg

Uporabljamo ga v kombinaciji z razli¢nimi citostatiki pri zdravljenju
moZganskih tumorjev, Hodgkinove bolezni, neHodgkinovih
malignih limfomov, drobnoceli¢nih pljucnih tumorjev in nekaterih
drugih tumorjev.

LITALIR® (hidroksikarbamid)
kapsule po 500 mg

Uporabljamo ga pri zdraviljenju kroni¢ne mieloicne levkemije,
policitemije rubre vere in kot senzibilizator radioterapife.

PARAPLATIN® (karboplatin)

viale po 150 mg

Uporabljamo ga pri zdraviljenju karcinoma na jajénikih,
maternicnem vratu, testisih, mehurju in drobnocelicnih pliu¢nih
tumotjev.




PLATINEX® (cisplatin)

ampule po 10 mg, 25 mg, 50 mg

Indiciran je pri tumorjih na testisih, jajénikih, materni¢nem vratu,
mehurju, pri drobnoceliénih pljuénih tumorjih, planocelularnem
karcinomu glave in vratu.

MEGACE® (megestrol acetat)

tablete po 40 mg, 160 mg

Uporablijamo ga za paliativno zdravijenje napredovalega
karcinoma na dojki, endometriju, jajcnikih in prostati,

MUTAMY CIN® (mitomicin)
viale po 5 mg

Uporabliamo ga pri zdravijenju tumorjev na dojki in na telesu
maternice, adenokarcinoma Zelodca ali trebusne slinavke in
tumorjev na jetrih.

TAXOL® (paklitaksel)

viale po 30 mg

Indiciran je kot zdravilo izbire pri zdravijenju karcinoma na jajénikih
intumorjev na dojki. Uporabljamo ga tudi pri zdravijenju nekaterih
drugih tumorjev.

VEPESID® (etopozid)

kapsule po 50 mg, 100 mg; ampule po 100 mg

Uporabliamo ga pri zdravljenju germinalnih tumorjev na jajénikih,
testisih, pri zdravljenju nevroblastomov, Hodgkinovih in
neHodgkinovih limfomov, akutne limfoblastne levkemije,
karcinoma na Zelodcu.

Q {‘ KRKP\ Krka s sodelovanjem firme Bristol-Myers Squibbj




Lekarne, bolninice, zdravstveni domovi in veterinarske
ustanove vecino svojih nakupov opravijo pri nas.

Uspeh nasega poslovanja temelji na kakovostni ponudbi, ki
pokriva vsa podro¢ja humane medicine in veterine, pa tudi na
hitrem in natanénem odzivu na zahteve nasih kupcev.

KEMOFARMACIJA - VA

Veletrgovina za oskrbo zdravstva, p. 0./61001 Ljubljana, Cesta na Brdo 100
Telefon: 061 12-32-145 / Telex: 39705 KEMFAR S1 / Telefax: 271 - 588, 271-362




OSKRBA ZDRAVSTVA JE NASA NALOGA

SHLLIS

LJUBLUJANA d. d.

ZAUPAJO NAM NASI KUPCI IN DOBAVITELJI, ZNANI
PROIZVAJALCI 1Z TUJINE PA SO NAM ZAUPALI TuDI
ZASTOPSTVA IN KONSIGNACIJE

ZASTOPSTVA IN KONSIGNACIJE:

- BAXTER EXPORT CORPORATION

- BOEHRINGER INGELHEIM

- NOVO NORDISK

- ORTHO DIAGNOSTIC SYSTEMS

- SCHERING & PLOUGH - ESSEX CHEMIE
- HOECHST AG

- HOFFMANN LA ROCHE

- SANDOZ

SALUS LJUBLJANA d. d.

61000 LJUBLJANA, MASERA SPASICEVA 10,
TELEFON: N. C. (061) 168-11-44, TELEFAX: (061) 168-10-22
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Mead Johnson

HRANA ZA MEDICINSKO
INDIKACIJO

Popolna hrana

ISOCAL® powper

Nutritivno definirana hrana za hranjenje po sondi ali kot dodatek
k hrani; izotonicna, vsebuje MCT-olja, brez laktoze in je prijetnega
okusa.

LIPISORB® rowper

Prehransko popolna hrana za bolnike s slabo absorpcijo maséob;
vsebuje trigliceride srednje dolgih verig (MCT-olja). Napitek ima
prijeten okus po vaniliji in je primeren za prehrano po sondi.

PORTAGEN?® rowper

Hrana s trigliceridi srednje dolgih verig; namenjena je za dietno
prehrano dojenckov, otrok in odraslih z nepopolno prebavo
masdob iz obi¢ajne hrane ali s slabo absorpcijo maséobnih kislin
dolgih verig; je brez laktoze.

SUSTAGEN® powper

Visokokaloricniin visokobeljakovinskiprehranski dodatek z majhno
vsebnostio mascob, odli¢nim okusom (vanilija, cokolada) in
majhnim neprebavijenim deleZem.




ULTRACAL® viqup

Prehransko polnovredna tekoc¢a hrana z viakninami za hranjenje
po sondi; izotonicna, z visoko vsebnostjo dusika, brez laktoze;
primeren je za paciente z intoleranco za glukozo.

Modularni dodatki

CASEC® rowbpkr (kalcijev kazeinat)

Koncentriran, visokokakovosten beljakovinskipripravek, primeren
za dopolnjevanje vsebnosti beljakovin v oralnih prehranskih
pripravkih ter za hranjenje otrok in odraslih po sondi; zaradi
majhne vsebnosti natrija in mascob je primeren beljakovinski
dodatek tudi pri dietah z omejeno vsebostjo natrija, mascob in
holesterola.

MODUCAL® powper (maltodekstrin)

Pripravek z lahko prebavijivimi ogljiikovimi hidrati, izdelan z
nadzorovano encimsko hidrolizo koruznega skroba; namenjen je
dojenckom, otrokom in odraslim s povecanimi potrebami po
kalorijah; z blagim okusom, nizko osmolarnostio in majhno
koncentracijo elektrolitov.

MCT- olja

Olja iz trigliceridov srednje dolgih verig za nadomescanje ali
dopolnjevanje mascobnih kalorij pri otrocih in odraslih; so laZe
prebavljiva in se hitreje absorbirajo od obicajnih masgéob v hrani
in imajo visoko hranilno vrednost (8,3 kal/g).

{‘ KRKP\ Krka s sodelovanjem firme Bristol-Myers Squibb
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Nepotrebno je, da bolezen spremlja bolelina

tramadol

kapsule, kapljice, svecke, injekcije

Tristopenjska shema Svetovne zdravstvene organizacije
za lajSanje bolecine pri bolniku z rakom:

mocni opioidni analgetiki
+ periferni analgeliki

zmerni opz‘oz’dni aualgetiki
+ periferni analgetiki
+ dodatna sredstva*

spazmolitiki, glikokortikoidi, nevroleptik, antidepresivi

, Lm., s.c; intravensko injiciramo p
ki s

i 1lo tekodine ali
dozo ponovimo po 3 do 5 ur.

§i od 14 let: Injekcije: 50 do 100 mg L.
: ce: 20

“'n upor‘th: ()(hmh i otroci, staregs
i raztopini. I\I|)$lI|L
82 uun]u dozo ponovimo Cez 30 do 60 minut. Sve

do 2 mg na kg tele c. Dnevna doza pri vse 400 my. Stranski ud
slabost, bruhanje in utrujenost. Redko labko pn(k do paly stalicne hipotenzije ali kardiova
nvulzije. Oprema: S ampul po T ml (50 mg/mb), 5 ampul po 2 mi (100 mg/2 mly, 10 ml raziopine

Doziranje i
infundirame

3 28 2 n
(100 mg/mi), 20 kapsul po 50 mg, 5 sveck po 100 mg.

PodrobuefSe informacife so na voljo pri proizeajalcu.

(£ KRKN

SLOVENIJA



UNICAPT

UNICAP Jr

UNICAP T

tablete z 9 vitamini in 7 minerali
zelo ucinkovito odpravija pomanjkanje vitaminov in mineralov.

UNICAP M

tablete z 9 vitamini in 7 minerali

preprecuje, da bi do pomanjkanja prisio.

UNICAP M

UNICAP Jr
otroske tablete za Zvedenje z 10 vitamini in folno kislino.

| Vsaka tableta vsebuje: | UNICAP T | UNICAPM | UNICAPUr
VITAMIN A (acetat) 1,50 mg 1,50 mg 1,50 mg
VITAMIN B, (mononitrat) | 10,00 myg 2,50 mg 1,50 mg
VITAMIN B, 10,00 mg 2,50 mg 1,70 mg
VITAMIN B, (hidroklorid) 2,00 mg 0,50 mg 2,00 mg
VITAMIN B, 4,00 pug 2,00 ug 6,00 ug
VITAMIN C 300 mg 50,00 mg 60, 00 mg
VITAMIN D,
(holekalciferol) 12,50 ug 12,50 ug 400 IE
VITAMIN B, (nikotinamid) 100 mg 20,00 mg 20,00 mg
VITAMIN E - - 15 1E
Folna kislina - - 400,00 pg
Kalcijev-pantotenat 20,00 mg 5,00 mg -
Kalcij (karbonat) 50,00 mg 35,00 mg -
Baker (suifat) 1,00 mg 1,00 mg -
Jod (kalijev jodid) 0,15 mg 0,15 mg -
Zelezo (fumarat) 10,00 mg 10,00 mg -
Magnezij (oksid) 6,00 mg 6,00 mg -
Mangan (sulfat) 1,00 mg 1,00 mg -
Kalij (sulfat in jodid) 5,00 mg 5,00 mg -

PRIPOROCLJIVI ODMEREK:
UNICAP T, UNICAP M

odrasli in otroci nad 12 let; 1 tableta na dan

otroci, starejsi od 4 let: 1 tableta na dan

UNICAP Jr

Upjohn




7. ONKOLOSKI VIKEND
(Zbornik)

Uredniki: 3 3 3
J. Lindtner, M. Budihna, J. Skrk, B. Stabuc, B. Zakotnik, J. Zgajnar

Izdali:
Kanceroloéka sekcija Slovenskega zdravniSkega drustva in Zveza
slovenskih drustev za boj proti raku

ZaloZil:

Glaxo Export Limited, Podruznica Ljubljana
Lektorica:

Mira Sekoranja

Naklada:
400 izvodov

Radunalniski prelom:
Studio Trnovo d.o.o., Ljubljana

Natisnil:
Nejc d.0.0., Ljubljana, marec 1995






ZOFRAN®

ondansetron
Novo zdravilo za preprec¢evanje bruhanja in slabosti

DA BO ZDRAVLJENJE MALIGNIH BOLEZNI MANJ NEPRIJETNO

SkrajSana navodila za predpisovanje Zofrana

Indikacije: Slabost in bruhanje, povzroena s kemoterapijo ali radioterapijo. Doziranje: Odrasli:
Visokoemetogena kemoterapija: Dozo 8 mg Zofrana dajemo s poéasno iv. injekcijo neposredno pred
kemoterapijo in Se dve iv. dozi po 8 mg vsaki dve do $tiri ure ali kot nepretrgano infuzijo 1 mg/uro do 24 ur.
Za prepreCevanje zapoznelega bruhanja, po preteku prvih 24 ur, nadaljujemo z oralnim dajanjem Zofrana
po 8 mg 2-krat dnevno do 5 dni po ciklusu zdravljenja. Emetogena kemoterapija in radioterapija: Po 8 mg
Zofrana dajemo v poéasni iv. inekciji neposredno pred ciklusom zdravljenja aki oralno eno do dve uri pred
ciklusom in nadaljujemo z oralnim dajanjem'po 8 mg vsakih 12 ur do 5.dni. Otroci: iv. injekcija po 5 mg/m?
neposredno prek kemoterapijo, nato po 4 mg oralno vsakih 12 ur do 5 dni po ciklusu zdravljenja.
Kontraindikacije: Preobcutljivost. Previdnost: Nosecnost in dojenje. Stranski uéinki: Glavobol, zaprtje,
obcutek topline v glavi ali epigastriju, prehodno zvisanje aminotransferaz, zelo redko preobéutljivostne
reakcije. Oprema: Skatlice s 5 ampulami po 2 ali 4 ml (2mg/ml), $katlice z 10 tabletami po 4 ali 8 mg.

Glaxo Export Limited, PodruZnica Ljubljana





