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Przedmowa do wydania drugiego

Minety juz prawie 3 lata od ukazania sie pierw-
szego wydania podrecznika ,Nowotwory w oto-
rynolaryngologii”. Od tego czasu pojawily sie jed-
nak nowe publikacje, nowe informacje, nowe
badania i odkrycia w tej dziedzinie. W drugim wy-
daniu zesp6t autorow zaktualizowat wiedze na te-
mat nowotworéw glowy i szyi.

W ostatnim okresie najwiecej badan dotyczyto
biologii molekularnej i genetyki, stad potrzeba
uzupelnienia rozdzialu po§wieconego tym zagad-
nieniom. Szerszego oméwienia wymagaly tez ba-
dania nad rola wiruséw HPV, o ktérych pisaliémy
juz poprzednio. Pojawily sie nowe techniki opera-
cyjne i nowe ich podzialy zaproponowane przez
gremia europejskie i Swiatowe, ktére réwniez
uwzgledniliémy w drugim wydaniu. W zakresie
diagnostyki wczesnych nowotworéw goérnych
drég oddechowych przedstawiliémy szerzej en-
doskopie waskopasmowa, ktéra wydaje sie istot-
nym osiggnieciem ostatnich lat. Uzupelnilismy
wiedze o postepie w dziedzinie automatycznych
technik chirurgicznych, w tym o operacjach wy-
konywanych z uzyciem zestawéw endoskopo-
wych przez jame ustng - transoral robotic surgery

Nowotwory w otorynolaryngologii

(TORS). W zakresie radioterapii dynamicznie roz-
wija sie technika protonowa. Cho¢ jeszcze nie jest
dostepna w Polsce, mamy nadzieje, ze stanie sie to
juz niebawem, dlatego uznalismy za konieczne
uwzglednienie tej nowej wiedzy. Poza tym w ni-
niejszym wydaniu pojawiaja sie liczne drobne uzu-
pelnienia i nowe akapity.

Tak jak w pierwszym wydaniu autorami
wszystkich rozdzialéw sa pracownicy Kliniki Oto-
laryngologii i Onkologii Laryngologicznej Uni-
wersytetu Medycznego w Poznaniu oraz $cisle
wspotpracujacy z nig specjalisci réznych dziedzin
medycyny.

Chciatbym bardzo podziekowaé Panistwu za
ogromne zainteresowanie naszym podrecznikiem,
ktory w swej pierwszej wersji w ciggu kilku
miesiecy zniknat z potek w ksiegarniach. Mam na-
dzieje, ze drugie wydanie spelni Paristwa oczeki-
wania i bedzie zrédlem aktualnej wiedzy o profi-
laktyce, rozpoznawaniu i leczeniu nowotworéw
w otorynolaryngologii.

prof. dr hab. med. Witold Szyfter
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Podstawowe pojecia

w onkologii klinicznej
Anna Bartochowska, Witold Szyfter

Pojecia ogolne

Nowotwor tagodny (ang. benign tumour) - no-
wotwor, ktéry rosnie w sposéb uporzadkowany,
zgodnie z architektura tkanki, z ktorej sie wywo-
dzi, nienaciekajacy i nieniszczacy tkanek z nim
sasiadujacych, niewykazujacy tendencji do prze-
rzutowania.

Nowotwor zlosliwy (ang. malignant tumour) -
nowotwor wykazujacy duzy stopienn zaburzen
w réznicowaniu, dojrzewaniu i budowie komérko-
wej, charakteryzujacy sie szybkim wzrostem, zdol-
noscig do naciekania i niszczenia tkanek sagsiadu-
jacych, wykazujacy tendencje do przerzutowania.

Nowotwdr miejscowo zlosliwy (ang. locally
malignant tumour) - nowotwor charakteryzujacy
sie¢ szybkim wzrostem, zdolnoscia naciekania
i niszczenia otaczajacych tkanek, nawrotowoscia,
niewykazujacy tendencji do przerzutowania.

Wznowa miejscowa (ang. local recurrence) -
wznowa w miejscu pierwotnego nowotworu.

Wznowa regionalna (ang. regional recurrence) -
wznowa w regionalnych weztach chlonnych.

Wezel wartowniczy (ang. sentinel lymph node -
SLN) - pierwszy wezet chfonny na drodze sptywu
chtonki z ogniska nowotworowego.

CUP syndrome (ang. carcinoma of unknown pri-
mary) - nowotwor o nieznanym umiejscowieniu
pierwotnym; rozpoznane cytologicznie lub histo-
logicznie przerzuty z ognisk, ktérych umiejsco-
wienie jest niemozliwe do okreslenia przy uzyciu
dostepnych metod diagnostycznych.

Nowotwory w otorynolaryngologii

Zespo6l paraneoplastyczny (paranowotworo-
wy) (ang. paraneoplastic syndrome) - zespoét obja-
wow towarzyszacych nowotworowi, czesto go
maskujacych, niezaleznych od miejscowego wzros-
tu lub rozsiewu nowotworu.

Drugie/mnogie pierwotne nowotwory (ang.
second primary malignancy - SPM, second primary
tumours - SPT, multiple primary tumours - MPT) -
niezalezne ogniska nowotworowe, w przypadku
ktoérych definitywnie wykluczono przerzut czy
wznowe.

Pojecia dotyczqgce
zaawansowania choroby
nowotworowej

Ocena patomorfologiczna

Zmiana przednowotworowa (ang. precancerous
lesion) - zmiana morfologiczna zwiazana ze zwiek-
szonym ryzykiem rozwoju nowotworu zlodliwego.

Metaplazja ptaskonablonkowa (ang. squamous
cell metaplasia) - zastapienie nablonka charaktery-
stycznego dla danej okolicy nablonkiem wielo-
warstwowym plaskim.

Dysplazja (ang. dysplasia) - zaburzenia dojrze-
wania nabtonka.

Rak przedinwazyjny (ang. preinvasive carcino-
ma, carcinoma in situ) - rak nienaciekajacy podscie-
liska, nieprzekraczajacy blony podstawnej, nie-
dajacy przerzutéow.
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G - grading - histopatologiczna skala zrézni-
cowania nowotworowego, opisujaca dynamike
rozwoju nowotworu ztosliwego:

* G1 - nowotwor dojrzaly, do 25% komérek nie-
zréznicowanych,

* G2 - nowotwor $rednio dojrzaty, 25-50% komo-
rek niezréznicowanych,

* G3 - nowotwor niedojrzaly, > 50% komoérek nie-
zréznicowanych.

ECS (ang. extracapsular spread) - pozatorebkowe
naciekanie nowotworowe wezta chtonnego.

Ocena kliniczna

Klasyfikacja TNM - system stuzacy do okre-
Slania stopnia zaawansowania nowotworu ztosli-
wego (ang. staging).

T - tumour (guz) - wielkos¢ guza pierwotnego:
* TO - nie stwierdza si¢ pierwotnego guza nowo-

tworowego,

* Tx - brak mozliwosci oceny ogniska pierwot-
nego,

¢ Tis - guz in situ,

* T1, T2, T3, T4 - kolejne stopnie zaawansowania
nowotworu; wzrost objetosci guza lub rozlegto-
$ci naciekania;

N - nodules (wezly chtonne) - obecnoé¢ prze-
rzutéw do weztéw chionnych:

* NO - nie stwierdza sie przerzutéw,

* Nx - brak mozliwosci potwierdzenia obecnosci
przerzutéw w wezlach chfonnych,

* N1, N2, N3 - wzrastajaca liczba przerzutéw do
weztéw chtonnych/okolic zajetych przez prze-
rzutowo zmienione wezty chionne;

M - metastases (przerzuty odlegle):

* MO - nie stwierdza sie obecnosci przerzutéw od-
legtych,

* Mx - nie mozna oceni¢ obecnosci przerzutéw
odlegtych,

* M1 - stwierdza sie obecnos$¢ przerzutow odle-
glych.

* ¢(TNM (ang. clinical) - klasyfikacja kliniczna (na
podstawie wynikéw badania przedmiotowego,
badar laboratoryjnych i obrazowych, przed pod-
jeciem leczenia)

* sSTNM (ang. surgical) - klasyfikacja srédopera-
cyjna (na podstawie obrazu $rédoperacyjnego)

* pTNM (ang. pathological) - klasyfikacja pato-
morfologiczna

* rTNM (ang. recurrence) - klasyfikacja wznoéw

* iTNM (ang. image) - klasyfikacja radiologiczna
(ocena metodami diagnostyki obrazowej)

* aTNM (ang. autopsy) - klasyfikacja posmiertna
anatomopatologiczna

* yINM - klasyfikacja nowotworéw, w ktérych
zastosowano leczenie neoadiuwantowe

14

Skala rangowa zaawansowania choroby no-
wotworowej
I - nowotwory w najwczesniejszej fazie rozwoju
(75-100% przezy¢ 5-letnich)
II - nowotwory w poczatkowej fazie rozwoju (50-
75% przezy¢ 5-letnich)
III - nowotwory zaawansowane (25-50% przezy¢
5-letnich)
IV - nowotwory bardzo zaawansowane (< 25%
przezy¢ 5-letnich)

Stan przednowotworowy (ang. precancerous
condition) - choroba ogdélnoustrojowa niosaca
wieksze ryzyko rozwoju nowotworu, np. zespot
Plummera-Vinsona.

Pojecia dotyczqgce leczenia
nowotworow

Kryteria odpowiedzi na leczenie RECIST
(ang. Response Evaluation Criteria In Solid Tumours)
- kryteria umozliwiajace obiektywna ocene odpo-
wiedzi na leczenie:

* CR (ang. complete response) - odpowiedz catko-
wita, ustapienie wszystkich zidentyfikowanych
ognisk nowotworowych,

* PR (ang. partial response) - odpowiedz czeSciowa,
zmniejszenie sie sumy wymiaréw ognisk nowo-
tworowych o > 30%,

* SD (ang. stable disease) - stabilizacja, utrzymy-
wanie si¢ sumy wymiaréw ognisk nowotworo-
wych w wartoéciach zblizonych do wyjéciowych,

* PD (ang. progressive disease) - progresja, zwiek-
szenie sie sumy wymiaréw ognisk nowotworo-
wych o >20% w stosunku do najmniejszej sumy
osiagnietej przy poprzednich pomiarach lub
obecnos¢ nowych ognisk nowotworowych.

ORR (ang. objective response rate) - odsetek cat-
kowitych i czesciowych odpowiedzi na leczenie
(CR + PR) wg skali RECIST.

OS (ang. overall survival) - czas przezycia ca-
tkowitego  (od  momentu  rozpoznania
choroby/rozpoczecia leczenia do chwili zgonu).

DSS/CSS (ang. disease specific survival/cause
specific survival) - czas przezycia catkowitego do
zgonu wywolanego badang choroba; wskaznik
wyklucza zgony wywotane np. toksycznym lecze-
niem czy chorobami dodatkowymi.

DFS (ang. disease free survival) - czas przezycia
bez objawéw choroby.

PES (ang. progression free survival) - czas prze-
zycia wolny od progresji choroby.

Nowotwory w otorynolaryngologii



CTCAE (ang. Common Terminology Criteria for
Adverse Events) - skala oceny powiklan zastoso-
wanego leczenia, stworzona w celu jednolitego opi-
sywania dziataii niepozadanych terapii w bada-
niach klinicznych:

e stopien 1. - fagodne,

e stopien 2. - umiarkowane,

* stopien 3. - powazne,

e stopieni 4. - nieodwracalne lub zagrazajace zyciu,
* stopieni 5. - prowadzace do zgonu.

Wskaznik 5-letnich przezy¢ (ang. five-year sur-
vival rate) - liczba 0sob pozostatych przy zyciu po
5 latach od ustalenia rozpoznania.

QUALY (ang. quality adjusted life years) - prze-
cietny czas przezycia skorygowany przez ograni-
czenie aktywnosci/niepelnosprawnosé zwiazane
z jednostka podstawowa.

Pojecia epidemiologiczne

Profilaktyka nowotworowa - dzialania maja-
ce na celu przeciwdziatanie chorobom nowotwo-
rowym oraz spowodowanym nimi zgonom i in-
walidztwu:

* profilaktyka pierwotna (zapobieganie) (ang.
primary prevention) - podejmowanie dziatari maj-
acych na celu przeciwdziatanie powstawaniu cho-
roby nowotworowej (o$wiata onkologiczna),

e profilaktyka wtérna (wczesne wykrywanie)
(ang. early detection) - dzialania zmierzajace do
wykrycia choroby nowotworowej w jak naj-
wczedniejszym stadium rozwoju (np. badania
przesiewowe),

* profilaktyka trzeciorzedowa (leczenie) (ang. third
phase prevention) - dzialania zmierzajace do przy-
wroécenia choremu pelnego zdrowia, catkowitej
lub mozliwie pelnej sprawnosci czynnosciowe;j.

Wspélczynnik zachorowalnosci (zapadalno-
§ci) (ang. incidence rate) - liczba nowo zarejestrowa-
nych przypadkéw danej choroby w okreslonym
przedziale czasu (roku) na 100 tysiecy oséb bada-
nej populacji; w onkologii liczba zachorowan na
dany nowotwor odniesiona do liczby ludnosci za-
mieszkujacej dany obszar.

Wspélczynnik chorobowosci (ang. prevalence
rate) - liczba przypadkéw danej choroby w okre-
Slonym przedziale czasu (roku) na 100 tysiecy os6b
badanej populacji; wspolczynnik ten obejmuje za-
réwno nowe zachorowania, jak i przypadki roz-
poznane w poprzednich latach.

Wspbélczynnik umieralnosci (ang. mortality rate)

- liczba zgonéw z powodu danej choroby w danym
roku na 100 tysiecy oséb badanej populagji.
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Wspélczynnik $miertelnosci (ang. fatality rate)
- liczba zgonéw z powodu danej choroby wsrod
chorych na dang chorobe; w onkologii liczba zgo-
néw z powodu danego nowotworu odniesiona do
liczby zachorowari na ten nowotwor.

Wspélczynnik surowy (ang. crude rate) - uzys-
kany z rejestrow, rézny w zaleznosci od wieku,
nieuwzgledniajacy wplywu zmian struktury wie-
ku populaciji.

Wspélczynnik standaryzowany (ang. standar-
dized rate) - wspolczynnik, w ktérym wyelimino-
wano réznice wynikajace z odmiennej struktury
wewnetrznej poréwnywanych populacji (ple¢,
wiek, status ekonomiczno-spoteczny).

Typy badan
epidemiologicznych

Badanie opisowe - badanie opisujace wyste-
powanie danej choroby w populacji w zaleznosci
od czynnikéw srodowiskowych i demograficznych,
takich jak np. wiek, pte¢, status socjoekonomiczny.

Badanie etiologiczne - badanie poszukujace
zwigzku miedzy przyczynami a wynikiem Kkli-
nicznym.

Metaanaliza - przeglad wynikéw badan nauko-
wych dotyczacych danego zagadnienia, pozwalaj-
acy na taczna ocene i sformufowanie istotnych kli-
nicznie wnioskéw.

Badania kohortowe:

* badanie prospektywne - badanie, w ktérym $le-
dzi sie zachowanie poszczegdlnych zmiennych
po zadziataniu czynnika modyfikujacego; ma
forme aktywnej i dynamicznej obserwacij,

* badanie retrospektywne - badanie dotyczace
przesziosci, oparte na analizie dokumentéw
z minionych lat lub na wywiadzie standaryzo-
wanym.

Randomizacja - losowy przydzial.

Fazy badan klinicznych:

* badania przedkliniczne - in vitro/na zwierz-
etach,

¢ faza 0 - na bardzo malej grupie (10-15 osob),

e faza I - na niewielkiej grupie zdrowych ochot-
nikéw lub pacjentéw w zaawansowanym sta-
dium choroby (20-80 0s6b); ma na celu zbadanie
bezpieczeristwa, farmakokinetyki, farmakody-
namiki i toksycznosci terapii,

¢ faza II - badanie pilotazowe na wigkszej grupie
ochotnikow (80-300 os6b); ma na celu zbadanie
klinicznej skutecznosci terapii,
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e faza III - badanie z randomizacja na duzej gru-
pie pacjentéw (> 300 os6b); ma na celu pelna
ocene skutecznosci terapii,

e faza IV - badania prowadzone po wprowadze-
niu produktu do sprzedazy.

Pojecia statystyczne

Moc (sita) testu statystycznego (ang. power) -
prawdopodobieristwo poprawnego odrzucenia fa-
Iszywej hipotezy zerowej w tescie statystycznym.

Korelacja (ang. correlation) - zaleznoé¢ miedzy
badanymi danymi o charakterze jakosciowym lub
ilo$ciowym.

Srednia arytmetyczna (ang. mean) - suma war-
tosci danego zbioru podzielona przez ich liczbe.

Moda (ang. mode) - warto$¢ najczesciej wy-
stepujaca w danym zbiorze.

Mediana (ang. median) - wartoé¢ zmiennej lo-
sowej dzielaca uporzadkowany zbiér zmiennych
na dwie polowy.

Poziom istotnosci testu (ang. significance level)
- prawdopodobieristwo odrzucenia prawdziwej
hipotezy zerowej.

Swoistos¢ testu diagnostycznego (ang. specifity)
- stosunek wynikow prawdziwie ujemnych do
sumy wynikow prawdziwie ujemnych i falszywie
dodatnich; w onkologii zdolnos¢ testu do wyklu-
czenia choroby nowotworowej u 0s6b rzeczywiscie
zdrowych.

Czulos¢ testu diagnostycznego (ang. sensitivity)
- stosunek wynikéw prawdziwie dodatnich do
sumy wynikéw prawdziwie dodatnich i falszywie
ujemnych; w onkologii miara zdolnosci testu do
prawidlowego rozpoznania nowotworu w badanej
populaciji.
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[...] Szyja ma najbogatszy i najbardziej skomplikowany uktad chtonny sposréd
wszystkich regionéw ludzkiego ciata. Z ok. 800 weztéw az 300 jest zlokalizowanych
w obrebie szyi, czyli 1/3 weztéw chtonnych organizmu lezy powyzej obojczyka,
a ich liczba, w odr6znieniu od innych regionéw ciata, jest zazwyczaj wielkoscia
stata. W zaleznosci od lokalizacji pierwotnej guza przerzuty podazaja zazwyczaj
statymi szlakami — najpierw pojawiaja sie w regionalnych weztach chtonnych,
a dopiero po ich zajeciu szerza sie dalej na obwdd. Niekiedy jednak zwtdknie-
nie pozapalne weztéw chtonnych najblizszych ognisku pierwotnemu sprawia,
ze przerzuty szerza sie z ich pominieciem — sg to tzw. przerzuty skokowe. Czasami
przerzut w wezle chtonnym bywa pierwszym przejawem ,utajonego” ogniska
nowotworowego.

Mechanizmy migracji komoérek guza drogami limfatycznymi nie zostaty jeszcze
w petni poznane. Obecnie uwaza sie, ze kluczowym czynnikiem, koniecznym do
powstania przerzutu w wezle chtonnym, jest angiogeneza naczyn limfatycznych
stymulowana przez cytokiny produkowane przez guz. Komérki nowotworu wni-
kaja do kapilarnych naczyn limfatycznych i z pradem limfy podazaja w kierun-
ku zatoki brzeznej pierwszego wezta regionalnego. Budowa anatomiczna wezta
stwarza warunki do zastoju chtonki i zatrzymywania sie zatorow komérek nowo-
tworowych w zatokach lub tkance przylegajacej do torebki wezta. Komérki nowo-
tworowe moga sie zagniezdzic¢ w czesci korowej wezta, dajac przerzut, lub ulec
zniszczeniu przez komérki uktadu immunologicznego i wowczas proces rozsiewu
nowotworu moze zosta¢ zatrzymany. Wezty chtonne spetniajg wiec funkcje ba-
riery w szerzeniu sie komérek nowotworowych droga naczyn chtonnych. Zatory
komérek nowotworowych rzadziej obserwuje sie w strefie zewnatrztorebkowej
naczyn wyprowadzajacych, co prowadzi do zablokowania przez nie swiatta na-
czynia i implikuje pozatorebkowe rozprzestrzenianie sie guza na otaczajaca tkan-
ke taczna, ttuszczowa i miesnie szyi. Jednoczesnie zwiekszone cisSnienie chtonki
w naczyniu doprowadzajacym lub w samym wezle otwiera potgczenia weztowo-
-zylne, umozliwiajac pasaz komérek nowotworowych do uktadu krwionosnego lub
odwrécenie kierunku chtonki i powstanie przeptywu wstecznego. W takiej sytuacji
komérki nowotworowe moga sie przedostawac do odlegtych miejsc organizmu,
dajac przerzuty odlegte. [...]
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