Radiol Oncol 2006; 40(Suppl 1): $19-524.

Odkrivanje in zdravljenje predstopenj in
raka spodnjega zrela in grla
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Izhodisca. Za pregled Zrela in grla razvijajo vse boljSe pripomocke, ki pa vsem zdravnikom niso dostopni.
Ker narasca Stevilo bolnikov z rakom Zrela in grla in ker mnogi prihajajo Ze z razsirjeno boleznijo, je nujno,
da so bolniki s teZavami v Zrelu in grlu cim prej pregledani vsaj z osnovnimi pripomocki. Podan je opis metod
zdravijenja predstopenj in raka spodnjega zrela in grla, ki jil trenutno uporabljamo.

Zaldjucki. Boljse prezZivetje in manjso invalidnost zdravljenih bi dosegli predvsem z zgodnejso diagnozo
bolezni. Presejanje, cetudi samo rizicnil skupin, zaenkrat ni izvedljivo. Smiselno je povecati vec truda in

sredstev v prosvetljevanje prebivalstva.

Kljucne besede: Zrelo, novotvorbe - diagnostika - zdravijenje; grlo, novotvorbe ~ diagnostika — zdravlje-

nje; predrakava stanja

Uvod

Kljub napredku pri odkrivanju in zdravlje-
nju predstopenj in raka v podrocju glave in
vratu z rezultati Se ne moremo biti zado-
voljni. Zlasti velja to za podrocje spodnjega
zrela. Namen ¢lanka je, da bi zdravnike, ki
se sicer oZje ne ukvarjajo z diagnostiko in
zdravljenjem raka v zgornjih dihalnih in
prebavnih poteh, na kratko informirali o
zdajs$njem stanju obravnave teh bolezni in
smiselnih ukrepih, ko nanje posumimo.
Ker sta kirurSka in obsevalna tehnika
Ze precej izpopolnjeni, bi dosegli boljse
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rezultate, ¢e bi bila sum na diagnozo raka
in sama diagnoza raka prej postavljeni.
Spodnji del Zrela in grla sta podrodji, ki ju
brez nekaj roc¢ne spretnosti in pripomoc-
kov ne moremo pregledati, nikakor tudi
ne iztipati. Dobra anamneza je Se vedno
pomemben in prvi ¢len v verigi odkrivanja
in zdravljenja predstopenj in raka Zrela in
grla. Pri nas malo izbranih oziroma druzin-
skih zdravnikov indirektno, z zrcalcem pre-
gleduyje zrelo in grlo’. Zgodnej$e odkrivanje
sprememb sluznice, ki so lahko predsto-
pnje raka, bi zmanj3alo Stevilo tistih, ki so
po zdravljenju Ze razSirjenega raka invalidi
ali bolezni celo podlezejo.

V svetu rak zrela in grla ter njuno regi-
onalno Sirjenje e vedno zdravijo razli¢no.
Tudi porocila o stopnji uspeha pri zdra-
vljenju se precej razlikujejo. Enako velja za
obravnavo predstopenj raka. Povsem toga
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Slika 1a. Ekscizijska biopsija spremenjene sluznice
glasilke po predhodnem injiciranju fizioloske raz-
topine v subepitelialno tkivo.

obravnava bolnika po protokolu se ne zdi
smiselna, a vendar je dobro, da se drzimo
pri diagnosticiranju in zdravljenju vsaj ti-
stih smernic, pri katerih ni dvoma.

Predstopnje raka spodnjega Zrela in grla

Ugotavljanje in pravilna obravnava spre-
memb sluznice Zrela in grla, v kateri so lahko
za nastanek raka visoko rizicne spremembe,
sta izrednega pomena. Spremembe epitelija
zrela in grla, za katere je znacilna hiperplazi-
ja z bolj ali manj izrazenimi strukturnimi in
celicnimi nepravilnostmi, imenujemo epite-
lijske hiperplasti¢ne lezije. Sluznica zrela in
grla se lahko spremeni zaradi vrste vzrokov.
Med najpomembnejse vzroke sodita kajenje
in pretirano uZivanje alkoholnih pijac. Vlogo
imajo tudi fizikalne in kemicne Skodljivo-
sti, napacna prehrana, genetske spremembe,
hormonalne motnje in vnetja zgornjih dihal.

Spremembe sluznice se v grlu kazejo
kot zadebeljena, rdeckasta sluznica, lahko
z erozijami in belkastimi oblogami (kro-
nicni hiperplasticni laringitis), kot belkaste
ploscate ali neravne zadebelitve (levkopla-
kija), redko kot rdeckasta, gladka podrocja
(eritroplakije). Lahko je prisotna le ena
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Slika 1b. Shema ekscizijske biopsije.

sprememba, lahko kombinacija dveh ali
vseh treh. V njih se razvija za nastanek raka
riziéni epitel (atipi¢ne hiperplazije t.i. pre-
kanceroza), ki je uvrscen v tretjo skupino
Ljubljanske klasifikacije?. V prvi in drugi
skupni, enostavni in abnormni hiperplaziji,
rak le izjemoma vznikne.

Levkoplakija sluznice spodnjega zrela je
zelo redka, eritroplakije Se nismo ugotovili.

Hiperplasticni kronic¢ni laringitis, lev-
koplakijo in eritroplakijo odkrijemo ze z
zrcalcem pri pregledu grla in spodnjega
zrela. Bolniki pridejo k zdravniku zaradi
nejasnih, dalj ¢asa trajajo¢ih tezav. Ce je
spremenjena sluznica glasilk, so hripavi.

Ker vemo, da se v levkoplakiji, eritro-
plakiji in v kroni¢no vnetem epitelu grla
pojavlja atipicna hiperplazija z moznostjo
prehoda v karcinom, posku$amo, ce gre za
zamejene spremembe, sluznico ekscidirati.
Pri vecjih povrsinah bi ekscizija povzrocila
mutilacijo, zato napravimo biopsijo iz naj-
bolj spremenjenih predelov.

Podatki o odstotku prehoda sprememb
epitelija z atipicno hiperplazijo v raka so
razliéni. Pri dolgoletnem spremljanju bol-
nikov s kroni¢nim laringitisom ali levko-
plakijo glasilk je bilo ugotovljeno, da se je
pri tistih, ki so imeli rizicen epitel, v 11,6%
razvil rak3.
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Ce ugotovimo spremenjen epitel glasil-
ke, naredimo mikrolaringoskopijo, ce je
sprememba zamejena, naredimo ekscizij-
sko biopsijo, ¢e so spremembe bolj difu-
zne, pa odstranimo ves epitelij glasilke
(dekortikacija, «striping«). Za lazjo ekscizijo
sluznice je Kambi¢ prvi uporabil metodo
submukozne infuzije fizioloske raztopine*
(Slika 1a, Slika 1b).

Kadar je v odstranjeni sluznici ugotovljen
riziéni epitel, mora biti bolnik narocen na
pogostejSe redne kontrole. Pri nas se take
bolnike napoti na kontrolne preglede v oto-
rinolaringolosko-onkolosko ambulanto.

Pomembno je, da skusamo pri bolniku
doseci prenehanje vpliva vseh moznih sko-
dljivosti.

Cetrta stopnja epitelijskih sprememb po
Ljubljanski klasifikaciji je intraepitelijski
karcinom (carcinoma in situ). Ta stopnja
kaze znake karcinoma, kot so popolna
destrukcija epitelija, izguba stratifikacije in
celicne diferenciacije in Stevilne patoloske
mitoze, ni pa invazije v bazalno membra-
no. Incidenca intraepitelijskega karcinoma
je veliko nizZja kot invazivnega karcinoma.
Pri nas zdravimo intraepitelijski karcinom
z obsevanjem, ponekod se odlocajo za
lokalno ekscizijo ali celo za hordektomijo,
odstranitev glasilke. Ne glede na metodo so
bolniki ozdravljeni v vec¢ kot 90%.

Rak spodnjega Zrela in grla

Iz podatkov Registra raka za Slovenijo
lahko razberemo, da je Stevilo bolnikov z
rakom grla v zadnjih 20 letih relativno sta-
bilno, Stevilo bolnikov z rakom spodnjega
Zrela narasc¢a. V obdobju 1983-1992 je bilo
1058 bolnikov z rakom grla in 380 bolnikov
z rakom spodnjega Zrela, v naslednjem
desetletju sta Stevili 1061 in 480. Razmerje
moski : Zenske je za obe vrsti raka nekaj
ve¢ kot 10 : 1. Vzro¢ni dejavniki so enaki
kot za nastanek predstopenj raka.

Rak spodnjega Zrela

Najpogosteje nastane rak v piriformnem
sinusu, redkeje na zadnji steni Zrela in v
postkrikoidnem podrocju. Znaki v zace-
tnem stadiju so neznacilni, podobni kot
pri kroni¢nem vnetju zZrela. Pogosto bol-
nik nima nobenih teZav, opazi le oteklino
na vratu. Pri napredovalem tumorju pride
do bolecin, tudi otalgije, teZzav pri poZira-
nju solidne hrane, krvavkastega izpljunka,
zadaha, lahko do hripavosti in dusenja.
Bolnik hujsa.

Kadar bolnik ve¢ tednov navaja stalne in
enake tezave kot pri faringitisu, Se zlasti, ¢e
jih je ve¢ na eni strani, je potreben pregled
vsega zrela in grla z zrcalcem ali rigidnim
90 teleskopom oziroma upogljivim op-
tiénim instrumentom. Ce bolnika tako ni
mogoce pregledati, naredimo endoskopsko
preiskavo v splosni anesteziji. Kadar ugo-
tovimo tumor, vzamemo vzorec, ocenimo
razSiritev tumorja in pregledamo Se grlo,
poZiralnik, trahejo in bronhe, da ne bi spre-
gledali morebitnega drugega tumorja.

Pred pricetkom zdravljenja je potrebno
opraviti Se pregled trebuha z ultrazvokom.
Bolnik je predstavljen na otorinolaringolo-
Sko-onkoloskem konziliju, kjer dolo¢imo
nacin zdravljenja.

Obsevanje tumorja spodnjega Zrela
predlagamo le pri zelo majhnih tumorjih
brez kliniénih znakov zasevkov na vratu.
Obicajno zdravimo bolnike s tumorji hipo-
farinska najprej kirursko z ekscizijo tumor-
ja in eno od vrst disekcij vratnih bezgavk.
Da bi lahko zmanjsali obseg odstranitve
vratnih bezgavk, smo zaceli proucevati za-
¢itno bezgavko (sentinel node) pri rakih
zrela®. Za kirursko odstranitev tumorja
spodnjega Zrela je potrebno napraviti eno
od tipov faringotomij, obicajno lateralno,
in »zaledeneli rez« med operacijo za dokaz
0 popolni odstranitvi tumorja.

Neredko se tumor hipofarinksa Siri Se
na grlo in ga moramo delno, obicajno pa v
celoti odstraniti.
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Glede na histoloski izvid odstranjenega
tkiva v zrelu in na vratu se odloc¢imo, ce
je potrebno, Se za dodatno zdravljenje z
obsevanjem.

Pri napredovalih tumorjih spodnjega
zrela, pri zasevkih v vrat, mikroskopsko
dokazani nepopolni eksciziji tumorja (R1)
in drugih histolosko dokazanih slabih na-
povednih dejavnikih, kot so rast tumorja
ob zivcu ali skozi kapsulo bezgavk, meta-
staziranja v bezgavke nizko na vratu (regija
1V in V), blastomski trombi v zile na vratu,
prejme bolnik radiokemoterapijo. Za kemo-
terapijo mora bolnik izpolnjevati dolocene
zdravstvene kriterije.

Kadar tumor zajema vecino zrelne stene
in je ta pri operaciji odstranjena, naredimo
rekonstrukcijo, obicajno s prostim reznjem
tankega crevesa ( 2). Za tako rekonstrukcijo
je potrebno sodelovanje kirurgov razli¢nih
strok.

V splosnem dosezemo Ze pri zdravljenju
v zgodnjih stadijih raka spodnjega zrela
relativno majhen delez 5-letnega preZivetja
(priblizno 50%). Zato je potrebno pri odlo-

Slika 2. Bolniku je po odstranitvi vsega obsega Zrela
ter grla narejena rekonstrukcija s prostim reznjem
tankega ¢revesa.
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¢itvi o vrsti zdravljenja zelo napredovalega
raka z zelo slabo napovedjo razmisliti o
kvaliteti preostalega bolnikovega Zzivljenja.
Ce skusamo tak tumor ozdraviti z obsezno
operacijo, navadno oslabelega bolnika do-
datno obremenimo z izérpujoco, obsezno
rekonstrukcijo®.

Rak grla

Pri nas nekoliko prevladuje rak v zgornjem,
supragloticnem predelu, ne dosti manj je
raka glasilk, subgloticno se pojavlja redko.
Pri napredovalem raku so lahko zajete vse
tri etaZe grla.

Hripavost je znacilen znak pri raku gla-
silk, sicer so znaki raka neznacilni, tako
kot pri raku spodnjega zrela. Enaki so tudi
vzroki za nastanek.

Bolezen spoznamo obicajno ze pri posre-
dnem pregledu z zrcalcem. Slaba pomic¢nost
ene strani grla je znak globokega vrascanja
tumorja. Vzorec vzamemo pri neposrednem
pregledu z mikroskopom. Zaradi moznega
sinhronega drugega primarnega malignoma
v otorinolaringoloskem podrocju je prav, da
naredimo Se panendoskopijo. Po ugotovljeni
histopatoloski diagnozi je bolnik predstavljen
na otorinolarigolosko-onkoloskem konziliju,
kjer mu pojasnijo naravo bolezni in predla-
gajo najprimernejse zdravljenje. Upostevati
moramo odlocitev bolnika. Za majhen kar-
cinom glasilke sta enako uspe$na operativna
odstranitev glasilke ~hordektomija (klasicna
ali z laserjem) ali obsevanje, odlocamo se gle-
de na ostale okolis¢ine kot so poklic, starost,
zelja bolnika. Pri nas laserja za zdravljenje ra-
ka ne uporabljamo, ker menimo, da patolog
rezno ploskev tezje preverja.

Pri drugih lokalizacijah raka grla se odlo-
c¢amo prvenstveno za kirurSko zdravljenje.
Raka supraglotisnega predela zdravimo s
horizontalno, supraglotisno hemilaringek-
tomijo.

Kadar rak zajema sprednjo komisuro
grla in je proces le na eni strani grla, giblji-
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vost glasilke pa je Se ohranjena, naredimo
vertikalno hemilaringektomijo.

Pri bolj razsirjenih rakih grla pride, je
redko primeren poseg tricetrtinska in sub-
totalna laringektomija, sicer pa odstranitev
vsega grla, laringektomija.

Razen pri operacijah glasilk naredimo
vedno Se eno od vrst odstranitev bezgavk
na vratu, bodisi profilakti¢éno odstranitev
(pri klinicno nezaznavnih zasevkih) do ra-
dikalne odstranitve zasevkov na vratu, ko
odstranimo $e miSico obracalko, notranjo
jugularno veno in akcesorni zivec. Po ope-
raciji raka in odstranitvi zasevkov bolnike
obicajno Se obsevamo.

Petletno prezivetje po operaciji ali kom-
binaciji operacije z obsevanjem je za raka
supraglotisa T1-2 80%, za T3-4 pa 50-60%,
za subglotis < 40%, pri gloticnem T1No >
90% in pri T2No 70-80%, za T3 je 60-70% in
pri obsegu T4 < 40%. Prisotnost regionalnih
zasevkov te odstotke mocno niza’.

Pri razsirjenih rakih, pri makroskopsko
nepopolni eksciziji raka (R1) in drugih ze
navedenih slabih prognosti¢nih znakih bol-
niki prejmejo radiokemoterapijo.

Pri zdravljenju predstopenj in raka
spodnejga Zzrela in grla je pomembna tu-
di rehabilitacija. Se posebej to velja za
govorno rehabilitacijo po odstranitvi grla,
najvec vstavljamo govorno protezo. Zaradi
posledic operacije in obsevanja na vra-
tu je nujna fizioterapija. Opazamo, da si
bolnik, Se zlasti laringektomirani, najbo-
lje opomorejo v obmorskem klimatskem
zdravilis¢u. Pri rehabilitaciji morajo sode-
lovati vsi: izbrani oziroma druzinski zdrav-
nik, operater, otorinolaringolog-foniater,
radio(kemo)terapevt, fizioterapevt, medi-
cinska sestra, socialni delavec, svojci in
pacient. Vsi moramo vplivati na bolnika,
da opusti Skodljive razvade in se izogiba
tudi vsem drugim za ponovni nastanek
raka nevarnim Skodljivostim.

Bolnikom, ki se ne uspejo nauciti ezofa-
galnega govora, vstavimo govorno protezo.

Zakljucki

Kljub novim in izboljSanim tehni¢nim pri-
pomockom za diagnozo in zdravljenje tu-
morjev z rezultati e vedno ne moremo biti
zadovoljni. Da bi bilo ¢im manj mutilira-
jocih zdravljenj napredovalega raka in da
bi izgubili manj bolnikov, smo tudi pri nas
naredili poskus presejanja (screening), ki zal
ni izpolnil nagih pri¢akovanj®. Potrebno bi
bilo postaviti okvirne enotne smernice pri
obravnavi bolnika z za raka sumljivimi zna-
ki: npr. komu napotiti bolnika s sumljivo
oteklino na vratu. Zdi se, da bi veliko dose-
gli, ¢e bi se bolj potrudili pri prosvetljevanju
prebivalstva o nevarnostih za nastanek raka
in njegovih zgodnjih znakih. Vendar velik
del rizi¢ne populacije ni sprejemljiv za izo-
brazevanje (edukacijo). Pri kasni spoznavi
in zacetku raka smo vsi udelezeni: bolnik,
ki na znake bolezni ne reagira (patient delay)
in osebni zdravnik, ki véasih pozno pomisli
na resno bolezen ali je ne spozna (doctors
delay), ter otorinolaringolog. Razmisliti bi
veljalo tudi o boljsi tehnicni opremljenosti
in morda o ponovni osvojitvi tehnike indi-
rektnega pregleda zrela in grla.
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