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Povzetek

V Sloveniji je zdravljenje rakov glave in vratu zaradi njihove nizke incidence
centralizirano in multidisciplinarno. Poteka izkljucno v obeh univerzitetnih
klinicnih centrih, v Ljubljani in Mariboru (kirurgija), in ha Onkoloskem institutu
v Ljubljani (radioterapija, sistemska terapija). OdloCitev 0 namenu in vrsti
zdravljenja vedno sprejme multidisciplinarni konzilij, ki izbira med razlicnimi
terapevtskimi moznostmi glede na njihovo ucinkovitost, potencialno toksi¢nost
ter splosno stanje in zelje bolnika. Manjsi (zacetni) tumorji so lahko zdravljeni
z enim samim terapevtskim nacinom, kirurgijo ali radioterapijo, pri vecjih, a se
operabilnihtumorjih se odlocamo med primarno operacijo oziroma nekirurskim
zdravljenjem. Bolniki z neoperabilnimi tumorji so zdravleni z razlicnimi
kombinacijami radioterapije in sistemske terapije. Za paliacijo simptomov
se uporabljajo prilagojeni rezimi radioterapije in sistemska terapija. Ker je
zdravljenje agresivno, je treba bolnika ves Cas natancno spremljati, pomembno
vlogo pa imajo tudi razlicne podporne dejavnosti, kot je protibolecinska in
prehranska obravnava.

Kljucne besede: rak glave in vratu, zdravlenje, kirurgija, radioterapija,
sistemska terapija
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Uvod

VSlovenijijezdravljenjerakovglaveinvratucentralizirano,sajjenjihovaincidenca
nizka, uspesnost pa dokazano najvecja, kadar poteka znotraj specializiranih
multidisciplinarnih timov. Vsi bolniki so po opravijenem diagnosticnem
postopku oziroma pred prvim zdravljenjem, kot tudi pred vsakim adjuvantnim
zdravljenjem, predstavljeni na enem od multidisciplinarnih konzilijev, ki vsak
teden potekajo v obeh univerzitetnih klinicnih centrih in na Onkoloskem
institutuv Ljubljani(1). Izbira zdravljenjaje prilagojena vsakemu bolniku posebe;:
modaliteta zdravljenja oziroma kombinacije razlicnih terapevtskih nacinov in
njihovo zaporedje so izbrani glede na stadij bolezni, bolnikovo splosno stanje
in pridruzene bolezni ter pricakovanja. Multidisciplinarni konzilij vedno presoja
z vidika ucinkovitosti posameznih zdravljenj in njihove toksicnosti (2).

Zdravljenje

Operacije teh bolnikov potekajo izkljucno na treh kirurskih oddelkih v drzavi,
to so Klinika za otorinolaringologijo in maksilofacialno kirurgijo in Klinicni
oddelek za maksilofacialno in oralno kirurgijo, oba UKC Ljubljana, ter Klinika
za otorinolaringologijo, kirurgijo glave in vratu, UKC Maribor. Vsa obsevanja in
sistemska terapija pa potekajo nha Onkoloskem institutu Ljubljana (1).

Lokalno omejeni tumorji (T1-2, No-1, M0)

Bolniki s tumorjiv zacetnem stadiju bolezniin brez radiolosko ali histopatolosko
(velja za operirane tumorje) ugotovljenih negativnih prognosticnih kazalnikov
so zdravljeni unimodalno, bodisi samo z operacijo bodisi radioterapijo (2,
3). To velja za primarne tumorje, velike do 2 cm (T1), in brez ali z eno samo
manjso metastaticno bezgavko na vratu, brez znakov prerascanja kapsule
(NO-12). Pri tumorjih, vecjih od 2 cm, k odlocitvi prispeva ocena velikosti znotraj
stadija T2 in tudi lega tumorja (ha primer samo obsevani so pogosteje tumorji
orofarinksa, medtem ko s tumorji ustne votline ali hipofarinska obicajno
zdravljeni multimodalno) (2).
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Lokalno napredovali tumotiji, ki so operabilni

Vecje tumorje, obicajno s podrocnimi zasevki na vratu, ki so Se operabilni,
zdravimo s primarno operacijo ali nekirursko (2, 3). V prvem primeru vedno sledi
adjuvantna radioterapija, ob neugodnih prognosticnih kazalnikih, najdenih
med histopatoloskim pregledom odstranjenega tkiva (nepopolna odstranitev
tumorja, prerascanje bezgavcne kapsule), pa adjuvantna kemoradioterapija.
Nekirursko zdravljenje obsega socasno aplikacijo obsevanja in kemoterapije
(socasna ali konkomitantna radiokemoterapija); najpogosteje nastopa v
kombinaciji z obsevanjem citostatik cisplatin (40 mg/m2/teden iv.), redkeje
karboplatin (okvara sluha, nevropatija, nefropatija; 1,5 AUC/teden iv) (4).
Medtem ko so vsi bolniki z operabilnimi tumorji v ustni votlini napoteni na
operacijo, so vsi tumorji nazofarinksa in velik del bolnikov s tumorji orofarinksa
(predvsem pa vecina s tumorji, povezanimi s HPV) zdravljeni nekirursko.

Iziema so bolniki s tumorji grla in hipofarinksa, pri katerih se kot edina kirurska
moznost ponuja popolna odstranitev grla (totalna laringektomija). Zaradi
morbiditete oziroma psiholoskih ucinkov ter posledicno okrnjene kakovosti
zivjenja je bolnikom s sicer Se primerno ohranjeno funkcijo grla in pluc
ponujena moznost nekirurskega zdravljenja (5). Namen tega je uniciti tumor in
ohraniti funkcijo grla (grlo ohranjajoCe zdravljenje). Tako zdravljenje vkljucuje
indukcijsko kemoterapijo, s katero preverjamo potencialno obcutljivost tumorja
na citostatike in radioterapijo (navzkrizna obéutljivost) (6). Ce se tumor dovolj
zmanjsa, pomeni, da se bo verjetno dobro odzval tudi na obsevanje: v tem
primeru sledi soCasna kemoradioterapija, v nasprotnem primeru pa je bolnik
napoten na operacijo. Ce bolnik Zze izhodis¢no kategoriéno odkloni operacijo
kot terapevtsko moznost, je zdravljen samo s socasno radiokemoterapijo.

Lokalno napredovali tumoriji, ki so neoperabilni

Ti tumorji so zdravljeni s soCasno radiokemoterapijo. Izjema so zelo obsezni
primarni tumorji, ki povzrocajo hujse bolecine, tezave pri poziranju ali ogrozajo
dihanje, in tumorji z mocno napredovalo regionalno boleznijo na vratu, zlasti
kadar se zasevki pojavljajo nizko na vratu ali na obeh straneh vratu (2, 3). V teh
primerih je verjetnost sistemskih zasevkov zelo velika. Ti bolniki so kandidati
za indukcijsko kemoterapijo (2-4 krogi kombinirane iv. kemoterapije po shemi
TPF: docetaksel, cisplatin, 5-fluorouracil), ki ji sledi socasna kemoradioterapija.
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S kemoterapijo, Ce je tumor obcutljiv nanjo, hitreje dosezemo njegovo
zmanjsanje, s ¢cimer se bolnik izogne izdelavi hranilne stome ali traheostome,
dokazljivo ucinkovito pa unicuje tudi morebitne mikrozasevke, ki jih z
obstojecimi slikovnimi preiskavami ne moremo dokazati (7).

Sistemsko razSirjena bolezen (M1)

Raki glave in vratu najpogosteje zasevajo v pljuca, jetra in kosti, lahko pa tudi v
druge organe (3). Taki bolniki prejmejo sistemsko zdravljenje v obliki 6 krogov
kombinirane kemoterapije po shemi TPF. Obicajno sledi Se obsevanje, ki je
predvsem usmerjeno v unicenje lokoregionalne bolezni, lahko tudi ostankov
posameznih sistemskih metastaz po kemoterapiji (2, 3). Kako agresivha bo
radioterapija, je odvisno od ucinka predhodne kemoterapije oziroma Stevila in
velikosti zasevkov. Zlasti pri oligometastatski bolezni je zaporedje zdravljenja
lahko obrnjeno, samo zdravljenje bolj agresivno in lahko vkljucuje tudi kirurgijo.

Ponovitev ze zdravljene bolezni in novi primarni tumorji v ze zdravljenem predelu

Izbira zdravljenja je odvisna od vrste predhodnega zdravljenja in stranskih
ucCinkov (morbiditete), ki jo je to povzrocilo. V izbranih primerih se uporabi
predvsem kirurgija, lahko tudi obsevanje (Ce bolnik Se ni bil obsevan) oziroma
ponovna radioterapija (tako imenovana reiradiacija). VecCina bolnikov pa
je napotena na sistemsko zdravljenje. Izbor najprimernejSega zdravila je
odvisen od splosnega in prehranskega stanja bolnika ter pridruzenih bolezni,
ze prejetin onkoloskin sistemskih zdravil in izrazenosti faktorja PD-L1 (8).
Uporabimo lahko razlicna zdravila iz skupine kemoterapevtikov, tarcnih zdravil
in imunoterapevtikov, ki jih bolnik prejme v obliki monoterapije ali razlicnih
kombinacij (1, 2).

Prognoza

Tudi pri raku glave in vratu velja, da manj ko je bolezni oziroma nizji ko je stadij,
boljsaje prognoza. Pogojje seveda, daje zdravljenje pravilnoizbranoinizpeljano
po nacelih dobre klinicne prakse. Ozdravljivost lokalno napredovalih tumorjev
je 80-odstotna ali vec, zaradi manj intenzivnega (unimodalnega) zdravljenja
je povzroCena morbiditeta manjsa. Pri lokalno napredovalih operabilnih
in neoperabilnih tumorjin je ozdravljivost 20- do 80-odstotna (3). Razpon
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ozdravljivosti kaze na heterogenost posameznih skupin tumorjev. IzhodiScno
metastatska bolezen je naceloma neozdravljiva in namen zdravljenja
paliativen, Ceprav v obdobju imunoterapije pri manjsem delezu (manj kot 20 %)
tako zdravljenih bolnikov lahko pricakujemo dolgotrajne, vecletne remisije (8).
Med bolniki z recidivnimi ali novimi primarnimi tumorji imajo najve¢ moznosti
za ozdravitev operirani bolniki (40 % po 5 letih od operacije) (9).

Zakljuéek

Da bo zdravljenje bolnika z rakom glave in vratu uspesno, mora biti prilagojeno
znacilnostim njegove bolezni in telesni zmogljivosti. NajboljSe rezultate
zdravljenja dosegajo visoko specializirani multidisciplinarni timi, ki zagotavljajo
aktivnosti iz celothega nabora potrebnih terapevtskih modalnosti in podpornih
sluzb na dovolj visoki kakovostni ravni. V drzavah, kot je Slovenija, je to mogoce
le, kadar je obravnava teh bolnikov centralizirana.
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