
Dominującym typem histologicznym
wśród nowotworów głowy i szyi jest rak
płaskonabłonkowy. Stwarza to określo-
ne preferencje przy doborze markerów
nowotworowych, których oznaczenia są
wykorzystywane w diagnostyce chorych
na nowotwory głowy i szyi. Oznaczenia
CEA ze względu na ograniczoną użytecz-
ność nie znalazły zastosowania w dia-
gnostyce biochemicznej tej grupy cho-
rych. Przez długi czas antygen raka pła-
skonabłonkowego był uznawany
za marker z wyboru w tym względzie.
Jednak relatywnie niska czułość i swo-
istość diagnostyczna wyników jego
oznaczeń oraz słaba ekspresja w nowo-
tworach nisko zróżnicowanych stymu-
lują poszukiwania innych markerów,
Duże oczekiwania wiąże się z wykorzy-
staniem oznaczeń markera CYFRA 21-1,
będącego rozpuszczalnym fragmentem
cytokeratyny 19. Wykazano, że częstość
jego podwyższonych wyników zależy
od stadium zaawansowania kliniczne-
go, histologicznego stopnia zróżnicowa-
nia, wielkości guza, stanu węzłów chłon-
nych, obecności odległych przerzutów.
Wynikom oznaczeń CYFRA 21-1 przypi-
suje się istotną wartość predykcyjną
i prognostyczną. Dążąc do zwiększenia
wydolności diagnostyki biochemicznej
chorych na nowotwory głowy i szyi, ana-
lizowano przydatność innych markerów
oraz związków biologicznie czynnych,
m.in. kwasu sialowego, ferrytyny, alfa-L-
-fukozydazy. Komplementarne w stosun-
ku do SCC-Ag i/lub CYFRA 21-1
oznaczenia tych substancji pozwalają
na bardziej wnikliwą diagnostykę cho-
rych na nowotwory głowy i szyi. 
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Wstęp

W niektórych opracowaniach dotyczących chorób nowotworowych zakła-
da się istnienie w ustroju chorych hipotetycznego układu wzajemnie na siebie
oddziaływujących: organizmu gospodarza i nowotworu. W jakimś stopniu ist-
nienie takiego układu znajduje swoje odzwierciedlenie w diagnostyce labora-
toryjnej chorób nowotworowych. Można w niej wyróżnić 2 zasadnicze działy.
Szeroki wachlarz badań biochemicznych, a także hematologicznych, koagulo-
logicznych, których wyniki pozwalają na ocenę stanu ogólnego chorych, stano-
wią ekwiwalent biochemiczny różnych skal sprawności, często stosowanych
w onkologii, zaliczany jest do pierwszego działu. Zmiany stężenia/aktywności
wskaźników biochemicznych zaliczanych do tego działu, w porównaniu z ich
poziomem, spotykanym w warunkach fizjologicznych można uznać za pewną
miarę nasilenia zaburzeń homeostazy ustrojowej, do jakich dochodzi w odpo-
wiedzi organizmu gospodarza na obecność nowotworu. Zmiany poziomu tych
wskaźników o podobnym nasileniu i charakterze spotykane są również w cho-
robach o innej etiologii aniżeli nowotworowa, ale bynajmniej nie zmniejsza to
użyteczności wyników ich badań w diagnostyce chorych na nowotwory złośli-
we. Natomiast do drugiego działu zalicza się badania wskaźników, których po-
ziom w płynach ustrojowych, głównie surowicy krwi pozostaje w relacji do obec-
ności nowotworu, rozległości, agresywności procesu chorobowego. To właśnie
badania markerów nowotworowych, cytokin i ich wolnych receptorów, wybra-
nych hormonów i substancji biologicznie czynnych zalicza się do tego działu.
O przydatności tych wskaźników na różnych etapach szeroko pojmowanego
procesu diagnostycznego u chorych na nowotwory decyduje czułość i swo-
istość diagnostyczna wyników ich oznaczeń. Należy z pełną świadomością przy-
znać, że wyniki badań laboratoryjnych wnoszą do diagnostyki chorób nowo-
tworowych informację o charakterze dodatkowym, uzupełniającym w stosun-
ku do uzyskiwanych z badań obrazowych, endoskopowych czy podczas badań
lekarskich. Istotny wpływ na ten stan ma – poza nielicznymi wyjątkami – nie-
zadowalająca czułość i swoistość diagnostyczna wyników oznaczeń markerów
nowotworowych. Tylko badania pojedynczych markerów w połączeniu z inny-
mi metodami diagnostycznymi znajdują zastosowanie w podejmowanych pro-
gramach wykrywania nowotworów w grupach wysokiego ryzyka zagrożenia.
Na podstawie wyników oznaczeń markerów nie można ustalić stadium zaawan-
sowania procesu chorobowego u poszczególnych chorych. Pomimo tych za-
strzeżeń i ograniczeń badania markerów zyskały powszechną akceptację w oce-
nie efektywności leczenia podstawowego i systematycznej kontroli po jego za-
kończeniu, celem wczesnego wykrycia wznowy i/lub odległych przerzutów,
a także w monitorowaniu leczenia uzupełniającego, ocenie reakcji chorych
na to leczenie. Coraz częściej podejmuje się próby wykorzystania badań mar-



The dominating histological type among
head and neck tumours is squamous
cell carcinoma.
This creates specific preferences in
choosing tumour markers determined
for diagnosing head and neck cancer
patients. Due to their limited usability,
CEA determinations have not been
employed in the biochemical
diagnostics of this group of patients. For
a long time, the squamous cell
carcinoma antigen was considered to
be a marker of choice in this respect.
However, the relatively low sensibility
and diagnostic specificity of the results
of its determination, as well as low
expression in poorly differentiated
tumours, stimulate search for other
markers. Large expectations are
associated with the determination of
CYFRA 21-1 which is a soluble fragment
of cytokeratin 19. It has been shown
that the frequency of its elevated levels
depends on the clinical stage,
histological differentiation, tumour size,
nodal status and presence of distant
metastases.
The results of CYFRA 21-1
determinations are assumed to be of
significant predictive and prognostic
value. Aiming at increasing the
efficiency of biochemical diagnostics in
head and neck cancer patients, an
analysis was made to find the usability
of other markers and their biologically
active substances, among others, sialic
acid, ferritine, alpha-L-fucosidase,
complementary in relation to SCC-Ag
and/or CYFRA 21-1 determinations of
these substances, allowing more
thorough diagnostics of head and neck
cancer patients.
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kerów czy wybranych cytokin i ich wolnych receptorów w ocenie rokowania,
oszacowaniu prawdopodobieństwa przeżycia bezobjawowego i całkowitego
chorych.

Powyższe uwagi odnoszą się również do możliwości wykorzystania badań
markerów nowotworowych u chorych na nowotwory głowy i szyi. Nowotwory
te tworzą w pewnej mierze heterogenną grupę ze względu na lokalizację, do któ-
rej zalicza się raki górnej części układu pokarmowego i oddechowego oraz no-
wotwory ucha, gruczołów ślinowych i tarczycy. Te ostatnie jednak ze względu
na odrębności szeregu własności biologicznych rozpatrywane są zazwyczaj od-
dzielnie, podobnie jak rak przełyku. Około 85–95% nowotworów nabłonkowych
głowy i szyi stanowią raki płaskonabłonkowe. Ten fakt miał w pewnej mierze
wpływ na dobór markerów nowotworowych, których przydatność była wery-
fikowana u chorych z tą lokalizacją narządową procesu nowotworowego. Przed-
miotem szeregu badań była użyteczność diagnostyczna wyników oznaczeń,
m.in. antygenu karcynoembrionalnego (CEA), antygenu raka płaskonabłonko-
wego (SCCA) oraz jego izoform SCCA1 i SCCA2, markerów pochodnych cytoke-
ratyn (CYFRA 21-1, TPA, TPS), antygenu CA 19-9, a także kwasu sialowego, kina-
zy tymidynowej (TK), alfa-L-fukozydazy, kwasu hialiuronowego.

Antygen kanceroembrionalny (CEA)

Pierwszym historycznie markerem, którego wyniki oznaczeń stężenia w su-
rowicy krwi próbowano wykorzystać w diagnostyce nowotworów głowy i szyi,
był antygen karcynoembrionalny. Początkowo CEA był uznawany za marker ra-
ka jelita grubego i odbytnicy, jednak dalsze badania wykazały, że podwyższone
jego stężenia spotyka się u chorych na nowotwory złośliwe o różnej lokalizacji
narządowej, głównie w zaawansowanych stadiach choroby, w obecności odle-
głych przerzutów. W analizie wyników oznaczeń CEA jako wartość odcinającą
– wyznaczoną w oparciu o badania u ludzi zdrowych – przyjmuje się stężenie 3,2
ng/ml. Ponieważ na poziom markera ma wpływ palenie tytoniu i u ok. 15% pa-
laczy jego stężenie może być wyższe od tej wartości odcinającej, jednak nieprze-
kraczające 10 m ng/ml, często dla populacji mieszanej – palaczy i osób niepalą-
cych – przyjmowane są wartości odcinające w granicach 5,0–5,8 ng/ml. Fakt, że
palenie tytoniu jest uznawane za jeden z głównych czynników etiologicznych
w nowotworach głowy i szyi, należy uwzględnić przy analizie wyników ozna-
czeń CEA u chorych. Dane odnośnie do użyteczności diagnostycznej badań CEA
u chorych na nowotwory głowy i szyi, pomimo pewnych rozbieżności wynika-
jących z różnic w składzie badanych grup, jak i przyjętych przy interpretacji wy-
ników wartości odcinających, są dość jednoznaczne.

Czułość diagnostyczna wyników oznaczeń stężenia CEA jest relatywnie ni-
ska, kształtuje się w granicach 15–42% przy swoistości diagnostycznej 95%
[1–4]. Brak jest zasadniczo różnic w częstości podwyższonych wyników i stęże-
niach CEA w zależności od subregionalnej lokalizacji nowotworu [5]. Według
Rosati i wsp. podwyższone stężenia CEA są istotnie częściej spotykane w no-
wotworach dobrze zróżnicowanych (G1 – 54%) aniżeli nisko zróżnicowanych
(G3 – 13%), jednak inni autorzy nie potwierdzają takich zależności [6]. Często-
ści podwyższonych wyników i stężenia CEA wykazują tendencję wzrostową,
w zależności od zaawansowania procesu nowotworowego. Nie stwierdza się
natomiast istotnych różnic w stężenia markera w zależności od wielkości gu-
za ani stanu węzłów chłonnych [5]. U chorych z odległymi przerzutami odset-
ki podwyższonych wyników wahają się w granicach 26–57%. Dane odnośnie
do przydatności CEA w ocenie rokowania chorych są nader fragmentaryczne
i nie potwierdzają przydatności wyników jego oznaczeń w tym zakresie [7]. 

Antygen raka płaskonabłonkowego (SCCA)

Ze względu na typ histologiczny, jaki dominuje w nowotworach głowy i szyi,
markerem, z którego możliwościami wykorzystania wyników oznaczeń w dia-
gnostyce biochemicznej chorych wiązano duże oczekiwania, był antygen ra-
ka płaskonabłonkowego (squamous cell carcinoma antigen – SCCA). Po raz
pierwszy antygen ten został wyizolowany w 1977 r. przez Kato i wsp. z tkanki
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płaskonabłonkowego raka szyjki macicy i określony termi-
nem TA-4 [8, 9]. Następnie wyizolowano z przerzutów raka
szyjki macicy do wątroby bardziej jednorodną postać anty-
genu TA-4, a mianowicie antygen raka płaskonabłonkowe-
go – SCCA. Dalsze badania pozwoliły na stwierdzenie, że an-
tygen nie jest jednorodną substancją, ale stanowi grupę za-
wierającą ponad 10 różnych glikoprotein o ciężarze
cząsteczkowym ok. 45 kDa, wykazujących w swoich własno-
ściach znaczne podobieństwo do inhibitorów proteaz sery-
nowych (serpin) [10]. Badania ruchliwości w polu elektrycz-
nym pozwoliły na wyizolowanie dwóch frakcji – kwaśnej o pI
<6,25 oraz obojętnej o pI >6,25. Te obojętne i kwaśne izofor-
my – jak wykazano – są kodowane przez 2 bezpośrednio
obok siebie położone geny, które kodują białka SCCA1
i SCCA2 zawierające po 390 reszt aminokwasowych w łań-
cuchu peptydowym oraz kilka N-związanych bocznych łań-
cuchów węglowodanowych. Chociaż SCCA1 i SCCA2 w skła-
dzie aminokwasowym wykazują 92% zbieżność, to różnice
w 7 z 13 reszt aminokwasowych centrum reaktywnego po-
wodują, że obie izoformy różnią się własnościami bioche-
micznymi. SCCA1 odpowiada frakcji obojętnej i wykazuje
własności inhibitora papainopodobnych proteaz cysteino-
wych (katepsyna K, L i S), natomiast SCCA2 jest przedstawi-
cielem frakcji kwaśnej i ma własności inhibitora chymotryp-
synopodobnych proteaz serynowych (katepsyna G, chyma-
za z komórek tucznych) [11–13]. Zarówno SCCA1, jak i SCCA2
są obecne w cytoplazmie komórek płaskonabłonkowych.
Metodami immunohistochemicznymi wykazano obecność
tych antygenów w prawidłowych tkankach, a także w tkan-
ce nowotworowej, przy czym ekspresja SCCA2 była bardziej
nasilona w komórkach nowotworowych linii hodowlanych,
tkance raka szyjki macicy oraz nowotworów głowy i szyi
w porównaniu z SCCA1 [14, 15].

Brak jest natomiast informacji odnośnie funkcji biolo-
gicznej tych antygenów. Podczas gdy wiele serpin jest wy-
dzielanych z komórek i wykazuje swoje działanie w prze-
strzeni pozakomórkowej, to SCCA1 i SCCA2 należą do rodzi-
ny wewnątrzkomórkowych serpin, które są uwalniane
do krążenia przypadkowo, a mechanizm tego procesu po-
zostaje nadal nieznany [15]. Sugeruje się udział antygenów,
mających własności inhibitorów proteaz serynowych, w ha-
mowaniu procesów apoptozy. Wykazano, że nasilona eks-
presja SCCA1 stanowi działanie ochronne przed indukują-
cym apoptozę wpływem leków przeciwnowotworowych czy
TNF-α i jest związana ze stymulacją wzrostu komórek no-
wotworowych [16, 17]. Zakłada się, że SCCA1 może interfe-
rować w procesy programowanej śmierci komórek, oddzia-
łując na kaspazy, a w szczególności hamując aktywność ka-
spazy 3 [17]. Znacznie mniej informacji jest dostępnych
odnośnie roli, jaką spełnia SCCA2, jednak panuje zgodność
opinii, że frakcja ta, podobnie do SCCA1, bierze udział w neu-
tralizacji wewnątrzkomórkowej aktywności proteolitycznej
komórek raka płaskonabłonkowego. Podkreśla się, że SCCA2
jest dominującą frakcją w komórkach nowotworowych,
a wzrastająca proporcja tej frakcji [SCCA2/(SCCA1+SCCA2)]
jest wiązana z agresywnością nowotworu [15]. 

Stężenie SCCA w surowicy krwi ludzi zdrowych jest śla-
dowe. Do oznaczeń stężenia tego markera przez długi czas
zasadniczo były dostępne tylko zestawy odczynnikowe fir-

my Abbott Laboratories. Wartości odcinające wraz ze zmia-
ną technologii pomiarowych – początkowo metody radioim-
munochemiczne, obecnie enzymoimmunochemiczne – ule-
gały stopniowej ewaluacji i obecnie przyjmuje się najczęściej
stężenie w zakresie 1,5–2,0 ng/ml [18]. Wyniki oznaczeń SCCA
zyskały powszechną akceptację w diagnostyce chorych na
raka szyjki macicy [19–22]. Dane dotyczące różnych aspek-
tów użyteczności wyników oznaczeń SCCA w diagnostyce
chorych na płaskonabłonkowe nowotwory głowy i szyi nie
są jednoznaczne. Czułość diagnostyczna wyników oznaczeń
SCCA waha się od 21% do blisko 50% przy swoistości dia-
gnostycznej 95% [1, 5, 6, 25, 26]. Różnice w składzie bada-
nych grup chorych pod względem zaawansowania, jak
i w przyjmowanych wartościach odcinających mogą mieć
istotny wpływ na te rozbieżności. Częstość podwyższonych
wyników markera, jak i jego bezwzględne stężenia wykazu-
ją wyraźną tendencję wzrostową wraz ze stopniem zaawan-
sowania klinicznego procesu nowotworowego. Ponadto eks-
presja antygenu w nisko zróżnicowanych nowotworach jest
śladowa, dlatego również rzadko spotyka się u tych chorych
podwyższone stężenia SCCA [7, 25]. W opinii większości ba-
daczy stwierdza się wyraźne zależności pomiędzy stężeniem
markera a wielkością guza (T), stanem węzłów chłonnych
(N0 vs Nn), obecnością odległych przerzutów (M0 vs Mn), a tak-
że głębokością nacieku [4, 5, 7, 25]. 

Połówkowy czas zaniku SCCA z krążenia jest krótki i wy-
nosi ok. 20 min, co sprawia, że po ok. 7 dniach od chirurgicz-
nego usunięcia guza – jeżeli zabieg był radykalny – wyjścio-
wo podwyższone stężenie markera powinno ulec normali-
zacji. Wyniki oznaczeń SCCA mają ograniczoną przydatność
w kontroli chorych po leczeniu chirurgicznym, dodatnia war-
tość predykcyjna wzrostu stężenia markera jest relatywnie
niska, w granicach 40–50%. U chorych na płaskonabłonko-
we nowotwory głowy i szyi poddanych radioterapii w trak-
cie leczenia może dochodzić do przejściowego wzrostu stę-
żenia SCCA, co jest łączone ze wzmożonymi procesami ne-
krozy komórek nowotworowych [27]. Dane odnośnie do
wartości prognostycznej podwyższonego stężenia SCCA
przed leczeniem wykazują znaczne zróżnicowanie. Przewa-
żają jednak opinie, że nie ma ono zasadniczo istotnego zna-
czenia w ocenie czasu przeżycia bezobjawowego, natomiast
wykazano, że chorzy z wyjściowo podwyższonym stężeniem
markera cechują się istotnie krótszym przeżyciem całkowi-
tym [5, 28]. Wykazano również, że podwyższone stężenie
SCCA i białka C-reaktywnego jest niezależnym, niekorzyst-
nym czynnikiem prognostycznym u chorych na nowotwory
gardła i krtani [29]. Brak jest natomiast do chwili obecnej in-
formacji odnośnie do użyteczności diagnostycznej oznaczeń
SCCA1 i SCCA2 u chorych na nowotwory głowy i szyi.

Markery – pochodne cytokeratyn

Ograniczona czułość i swoistość diagnostyczna oznaczeń
SCCA była jednym z czynników stymulujących poszukiwa-
nia innych markerów, których wyniki badań mogłyby się
przyczynić do poprawy efektywności diagnostyki bioche-
micznej chorych na nowotwory płaskonabłonkowe głowy
i szyi. Duże zainteresowanie w tym względzie budzą mar-
kery pochodne cytokeratyn 8, 18, 19, a szczególnie antygen
CYFRA 21-1, marker będący pochodną cytokeratyny 19, z któ-
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rej rozpuszczalnymi fragmentami reagują 2 przeciwciała
monoklonalne KS 19-1 i BM 19-21. Podwyższone stężenia te-
go markera wykazano u znacznego odsetka chorych na nie-
drobnokomórkowego raka płuca, a zwłaszcza raka płasko-
nabłonkowego.

Czułość diagnostyczna wyników oznaczeń CYFRA 21-1
u chorych na płaskonabłonkowego raka płuca kształtuje się
w granicach 60–80% przy swoistości 95%. CYFRA 21-1 uzna-
wana jest obecnie za marker z wyboru w diagnostyce cho-
rych na niedrobnokomórkowego raka płuca [30–33]. Eks-
presję cytokeratyny 19 – chociaż niezbyt nasiloną – wyka-
zano również w komórkach płaskonabłonkowych
nowotworów głowy i szyi [34, 35]. Podwyższone stężenia
tego markera obserwuje się u 20–72% chorych. Znaczna
rozpiętość podawanych przez różnych badaczy odsetków
podwyższonych wyników CYFRA 21-1 w głównej mierze wy-
nika z rozbieżności w wartościach odcinających, przyjmo-
wanych przy interpretacji wyników u chorych na nowotwo-
ry głowy i szyi. O ile w diagnostyce niedrobnokomórkowe-
go raka płuca wykorzystuje się najczęściej wartość
odcinającą 3,3 ng/ml, która odpowiada 95. percentylowi roz-
kładu stężeń markera w grupie osób zdrowych i z niezłośli-
wymi zmianami w płucach, to przy interpretacji wyników
u chorych na nowotwory głowy i szyi korzysta się najczęściej
z wartości odcinających w zakresie 1,0–2,8 ng/ml
[1, 2, 36–38].

Analiza pól powierzchni pod krzywymi ROC w jednoznacz-
ny sposób wykazała, że czułość diagnostyczna wyników
oznaczeń CYFRA 21-1 u chorych na płaskonabłonkowe no-
wotwory głowy i szyi jest istotnie wyższa aniżeli SCCA 
[25, 29]. Częstość podwyższonych wyników, jak i bezwzględ-
ne stężenia markera w opinii większości badaczy wykazu-
ją wyraźną tendencję wzrostową wraz ze stopniem zaawan-
sowania klinicznego procesu chorobowego. Dane dotyczą-
ce zależności stężenia markera względem wielkości guza,
stanu węzłów chłonnych, obecności odległych przerzutów
nie są w pełni jednoznaczne [2, 37, 39, 40]. Eksponowana
jest natomiast odwrotna zależność pomiędzy częstością
podwyższonych wyników CYFRA 21-1 a stopniem histolo-
gicznego zróżnicowania nowotworu [7, 37]. Ten fakt, jak
i brak korelacji pomiędzy wynikami SCCA i CYFRA 21-1 uza-
sadnia przydatność komplementarnych oznaczeń obu mar-
kerów [41]. Czułość diagnostyczna takiego kompleksu mar-
kerów oceniana jest na 65% przy swoistości 91% [1]. 

Po leczeniu stężenie CYFRA 21-1 spada do wartości spo-
tykanych u ludzi zdrowych, a utrzymujące się niskie stęże-
nie uznawane jest za wiarygodny wykładnik radykalności te-
rapii [39]. W kontroli chorych po leczeniu dodatnia wartość
predykcyjna wzrostu stężenia markera dla potwierdzenia na-
wrotu choroby kształtuje się w granicach 80–90%, przy czym
u ponad 50% chorych wzrost stężenia markera wyprzedza
objawy kliniczne i radiologiczne reaktywizacji procesu cho-
robowego o średnio 4 mies. Natomiast ujemna wartość pre-
dykcyjna niskiego stężenia CYFRA 21-1 dla wykluczenia ak-
tywnego procesu chorobowego oceniana jest na pozio-
mie 70–80% [41–44]. Opinie odnośnie do wartości
prognostycznej podwyższonego stężenia CYFRA 21-1 przed le-
czeniem wykazują znaczne rozbieżności. O ile Kuropkat i wsp.
uważają, że wyniki oznaczeń CYFRA 21-1 nie mają wartości

prognostycznej, to inni badacze podkreślają istotne zależ-
ności pomiędzy stężeniem markera a czasem przeżycia bez-
objawowego oraz całkowitego chorych [29, 41, 45, 46]. Wy-
kazano ponadto, że stężenie CYFRA 21-1 może być niezależ-
nym czynnikiem prognostycznym u chorych na nowotwory
głowy, zwłaszcza nisko zróżnicowane [36, 40].

W diagnostyce chorych na nowotwory głowy i szyi wery-
fikowana była również przydatność wyników oznaczeń po-
zostałych markerów pochodnych cytokeratyn, a mianowicie
tkankowego polipeptydowego antygenu (TPA) i swoistego po-
lipeptydowego antygenu tkankowego (TPS). Czułość diagno-
styczna obu tych markerów jest zbliżona do CYFRA 21-1,
jednak swoistość niższa [39, 43, 47]. Podkreśla się użytecz-
ność wyników ich oznaczeń w monitorowaniu chemiotera-
pii u chorych na płaskonabłonkowe nowotwory głowy i szyi,
zwłaszcza z nowotworami nisko zróżnicowanymi [6].

Inne wskaźniki

W pewnym okresie znaczne zainteresowanie w aspek-
cie optymalizacji diagnostyki biochemicznej chorych na no-
wotwory głowy i szyi budziły oznaczenia kwasu sialowego
całkowitego lub jego frakcji związanej z lipidami. Czułość
diagnostyczna wyników oznaczeń obu form kwasu sialowe-
go była wysoka, w granicach 55–71%, jednak swoistość bar-
dzo niska. Jak wykazano, częstość podwyższonych stężeń
kwasu sialowego koreluje ze stopniem zaawansowania,
wielkością guza i stanem węzłów chłonnych [1, 4, 48]. Wy-
nikom oznaczeń kwasu sialowego jest również przypisywa-
na wartość prognostyczna, podwyższone jego stężenia wią-
żą się ze zwiększonym prawdopodobieństwem krótszego
przeżycia bezobjawowego i całkowitego chorych [1]. Jednak
ze względu na brak standaryzacji i automatyzacji metod po-
miarowych stężenia kwasu sialowego i kłopotliwe procedu-
ry preparatyki wstępnej materiału popularność oznaczeń
tego wskaźnika jest ograniczona. Sugeruje się, że oznacze-
nia kwasu sialowego komplementarne w stosunku do
CYFRA 21-1 lub SCCA mogłyby się przyczynić do wyraźnej
poprawy efektywności diagnostyki biochemicznej chorych
na nowotwory głowy i szyi.

Podejmowane prób weryfikacji przydatności wyników
oznaczeń ferrytyny, beta-2-mikroglobuliny, dehydrogenzy
kwasu mlekowego, kinezy tymidynowej, kwasu hialurono-
wego w diagnostyce chorych na nowotwory głowy i szyi nie
przyniosły zadowalających rezultatów [4, 15, 40, 49–51]. In-
teresujące informacje przynoszą natomiast badania Ayude
i wsp., którzy sugerują, że wysoce użytecznym markerem
może być alfa-L-fukozydaza (AFU), enzym lizosomalny, któ-
ry katalizuje usunięcie reszt fukozy ze sfingolipidów i roz-
pad polisacharydów w organizmach ssaków. Jego brak w or-
ganizmie jest przyczyną choroby metabolicznej (fukozydo-
zy). Podwyższone stężenie AFU spotyka się relatywnie często
w pierwotnych nowotworach wątroby, czułość diagnostycz-
na wyników oznaczeń tego wskaźnika kształtuje się na po-
ziomie 82%. Sugeruje się celowość wykonywania jego ozna-
czeń w nowotworach wątroby komplementarnie do AFP.
W nowotworach głowy i szyi czułość diagnostyczna ozna-
czeń stężenia AFU 55% przy swoistości 91% w odniesieniu
do zdrowych osób, a w diagnostyce różnicowej raków gło-
wy i szyi oraz zmian niezłośliwych czułość diagnostyczna
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oceniana jest na 50% [1]. Proponuje się wykonywanie ozna-
czeń AFU komplementarnie do CYFRA 21-1, uzyskując w ten
sposób znaczną poprawę diagnostyki biochemicznej cho-
rych na nowotwory głowy i szyi, zwłaszcza we wczesnych
stadiach zaawansowania.

Obecnie rozważa się możliwość wykorzystania w dia-
gnostyce biochemicznej nowotworów głowy i szyi – podob-
nie jak to się dzieje w odniesieniu do nowotworów o innej
lokalizacji narządowej – wyników oznaczeń stężenia cyto-
kin prozapalnych i proangiogennych oraz ich wolnych re-
ceptorów. Jednak informacje na ten temat są nader frag-
mentaryczne, dotyczą pojedynczych cytokin. Za potencjal-
nymi możliwościami rozszerzenia diagnostyki o badania
cytokin przemawiają wyniki oznaczeń białek ostrej fazy, któ-
rych produkcja w wątrobie jest przez nie indukowana [52].
Kompleksowe badania markerów nowotworowych – o re-
latywnie dobrej czułości diagnostycznej w odniesieniu
do płaskonabłonkowych – oraz wielu białek ostrej fazy wy-
dają się kierunkiem, który pozwoli na wyraźną poprawę dia-
gnostyki, monitorowania leczenia, kontroli chorych po jego
zakończeniu oraz ocenę rokowania.
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