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STRESZCZENIE:

Niniejszy artykut stanowi przeglad piSmiennictwa i podsumowanie aktualnych wytycznych w diagnostyce zmian przerosto-

wych fatdéw gtosowych podejrzanych o ztosliwy charakter. Szczegdtowo omdéwiono zaréwno etap wstepnej diagnostyki, jak
réwniez stosowane metody pogtebionej diagnostyki Srédoperacyjnej i propozycje wnikliwej oceny w trakcie badan kontrol-

nych po leczeniu.
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ABSTRACT: This article is a review of literature and a summary of the current guidelines in the diagnosis of hypertrophic vocal folds
lesions suspected of malignancy. It gives a detailed overview both of initial diagnosis, as well as the methods of in-depth
intraoperative diagnostics and proposals for careful evaluation during post-treatment follow-up examinations.
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WYKAZ SKROTOW Wiekszos¢ inwazyjnych postaci raka rozwija sie na podiozu przed-

ELS — Europejskie Towarzystwo Laryngologiczne
HSDI — metoda szybkiego cyfrowego obrazowania
HSV — metoda szybkiej wideolaryngoskopii

IPCL - poszerzone naczynia o kierunku prostopadiym
do powierzchni blony sluzowej

MR - rezonans magnetyczny

NBI - ang. Narrow Band Imaging

SPIES — ang. Storz Professional Image Enhancement System
TK - tomografia komputerowa

VHI — wskaznik niepelnosprawnosci glosowej

VLS — badanie wideolarygostroboskopowe

VRQoL - jako$¢ zycia zalezna od glosu

WSTEP

Rak plaskonablonkowy krtani jest najczestszym nowotworem
gérnego odcinka drég oddechowych. Wedlug danych Krajowe-
go Rejestru Nowotworéw, w 2017 r. stwierdzono w Polsce po-
nad 2200 nowych zachorowan na raka krtani, a 1500 oséb zmarto
z powodu tej choroby [1]. Swiatowe dane, prezentowane przez
International Agency for Research on Cancer, podaty w 2018 r.
ponad 177 tysiecy zachorowan na raka krtani i przewiduja
rosngcy trend w przyszlosci [2].
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nowotworowych zmian dysplastycznych nablonka krtani, pod wply-
wem narazenia na czynniki drazniace, takie jak dym z papieroséw
i refluks zoladkowo-przelykowy. Leczenie zaawansowanych postaci
tego nowotworu wymaga resekcji krtani lub skojarzonego leczenia
radio- i chemioterapig, ktore znacznie lub catkowicie ograniczaja
funkcje narzadu glosu. Od trzech dekad u chorych z zaawanso-
wanym rakiem krtani nie obserwuje sie poprawy przezycia. Klu-
czowe znaczenie dla poprawy wynikéw przezycia u pacjentéw
z tym schorzeniem ma zatem wczesne wykrycie zmian i ich le-
czenie.

Wezesny rak gloéni obejmuje do$¢ heterogenna grupe zmian pato-
logicznych faldéw glosowych: od raka in situ nieprzekraczajacego
blony podstawnej, poprzez zmiany ograniczone do jednego faldu
glosowego, bez uposledzenia jego ruchomosci (T1a), jak réwniez
zmiany obejmujace oba faldy glosowe, z lub bez zajecia spoidta
przedniego, bez uposéledzenia ruchomosci obu faldéw glosowych
(T1b) oraz wybrane zmiany obejmujace poza faldem glosowym
dodatkowo jedng inng lokalizacje anatomiczng w krtani bez upo-
$ledzenia ruchomosci obu faldéw glosowych (T2) (Ryc. 1.).

Diagnostyka réznicowa zmian patologicznych gloéni podejrza-
nych o zlosliwy charakter obejmuje stany kliniczne przewlekle-
go przerostowego zapalenia blony §luzowej krtani, leukoplakii,
pachydermii.
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Badanie histopatologiczne stanowi podstawe rozpoznania dla
zmian przerostowych glosni. Niemniej rozwdj technologii endo-
skopowej stwarza obecnie mozliwo$¢ bardzo dokladnej oceny juz
na etapie diagnostyki przedoperacyjnej. By¢ moze w niedalekiej
przyszlosci, za sprawa wynikéw prowadzonych wielokierunkowo
badan nad profilem molekularnym raka krtani, ocena kliniczna
bedzie jeszcze bardziej precyzyjna.

Aktualna klasyfikacja histopatologiczna zmian przerostowych krta-
ni obejmuje, zgodnie z ostatnia rekomendacja Swiatowej Organi-
zacji Zdrowia z 2017 r., nastepujace stadia: zmiany bez dysplazji,
dysplazje matego stopnia, dysplazje duzego stopnia (w tym rak in
situ), raka inwazyjnego [3]. Mozliwo$¢ réznicowania poszczegdl-
nych etapéw zaawansowania histopatologicznego na etapie oce-
ny klinicznej umozliwialaby wdrozenie celowanego i skutecznego
leczenia, dedykowanego dla poszczegdlnych stadiéw. Szczegdlnie
istotna jest mozliwo$¢ odréznienia zmian bez dysplazji i dysplazji
matlego stopnia, gdzie resekcja chirurgiczna zmian moze by¢ bar-
dzo ograniczona, bez istotnych implikacji dla czynnosci funkcjo-
nalnej faldéw glosowych.

Obecny postep metod wizualizacji umozliwil znaczng poprawe
doktadnosci diagnostyki réznicowej patologii organicznych bto-
ny $luzowej krtani juz na etapie klinicznej oceny.

Prezentowany artykul ma na celu podsumowanie dostepnych w li-
teraturze przegladéw réznych metod diagnostycznych, ktére maja
udokumentowana skuteczno$¢ w rozpoznawaniu raka krtani na
wczesnym etapie zaawansowania. Ponadto niniejsza praca zwraca
uwage na rozne etapy w diagnostyce tego rodzaju patologii, kté-
ra nie ogranicza sie tylko do dokladnej oceny przed planowanym
leczeniem, ale uwzglednia réwniez poglebiona ocene srédopera-
cyjna oraz wnikliwe kontrole po zastosowanym leczeniu w celu
wczesnego wykrycia wznowy.

DIAGNOSTYKA PRZEDOPERACY]NA

Na tym etapie oceny klinicznej najistotniejsze dla praktyka jest
uzyskanie odpowiedzi dotyczacych:

¢ charakteru zmiany przerostowej (bez dysplazji lub
dysplazja matego stopnia vs. dysplazja duzego stopnia
vs. rak inwazyjny),

» oceny zaawansowania (7is/T1a/T1b/T2/T3),

¢ czynnikéw prognostycznych,

» oceny jakosci glosu/zycia.

Informacje uzyskane na podstawie badania podmiotowego sa naj-
czesciej bardzo typowe dla wszystkich zmian przerostowych glosni
i stad maja bardzo niska swoisto$¢ w diagnostyce réznicowej oraz
ocenie zaawansowania patologii. Pacjent zazwyczaj jest mezczyzna
w 6.—7. dekadzie zycia, z chrypka, czesto z wywiadem zmian prze-
rostowych krtani w przeszlo$ci oraz z przewleklym nikotynizmem.

Standardem postepowania u chorego ze zmianami przerosto-
wymi glosni jest zatem badanie przedmiotowe obejmujace oce-
ne endoskopowa krtani. Z uwagi na lokalizacje zmian na faldach
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Ryc.1. Przyktadowe zaawansowania cechy T dla wczesnego raka gtosni.

glosowych, poza ocena struktur anatomicznych krtani, stanu btony
$luzowej, rozleglosci zmian patologicznych i ruchomosci fatdow
glosowych, uzasadniona jest réwniez ocena czynno$ci wibracyj-
nej faldéw glosowych w badaniu stroboskopowym, ktéra powin-
na uwzgledni¢: obecno$¢ przesuniecia brzeznego, typ zwarcia fo-
nacyjnego, jednoczasowosc¢ i amplitude drgan faldéw gtosowych.

W badaniu wideolarygostroboskopowym (VLS) najbardziej istot-
nym parametrem funkcjonalnym dla diagnostyki réznicowej zmian
przerostowych faldéw glosowych jest ocena przesuniecia brzez-
nego na faldzie glosowym ze zmiana przerostowa. Prawidlowa
czynno$¢ wibracyjna zmienionej blony $luzowej faldu glosowego
pozwala z duzym prawdopodobienstwem wykluczy¢ obecnos¢
raka inwazyjnego naciekajacego wiezadlo gtosowe [4, 5]. Wyni-
ki przegladu systematycznego i metaanalizy dotyczace oceny do-
ktadnosci diagnostycznej VLS w réznicowaniu wczesnego raka
glo$ni wykazaly wysoka czuto$¢ metody (86—100%), ale stosunko-
wo niska swoisto$¢ w wiekszosci wlaczonych do analizy publikacji
(7-93%) [6]. VLS nie moze by¢ réwniez wiarygodnie wykorzysta-
na do klasyfikacji stopnia dysplazji krtani, natomiast uwidocznio-
na zmniejszona amplituda drgan i zaburzona wibracja segmentu
blony §luzowej ze zmiang, okazaly sie istotnymi czynnikami pro-
gnostycznymi nawrotu po zastosowanym leczeniu operacyjnym
i progresji stopnia dysplazji [7] (Ryc. 2.).

Nowoczesna metoda szybkiego cyfrowego obrazowania (ang.
high-speed digital imaging — HSDI; ang. high speed videolaryngo-
scopy — HSV), w przeciwienistwie do badania stroboskopowego,
rejestruje rzeczywista czestotliwo$é drgan fatdéw glosowych. Klu-
czoway zaletg tej techniki jest mozliwo$¢ rejestracji przesuniecia
brzeznego w przypadkach ciezkiej dysfonii, w tym bardzo krét-
kich lub nieokresowych drgan btony §luzowej faldéw glosowych,
ktére moga by¢ niewykryte w badaniu VLS. Mimo stale rosnacej
liczby publikacji dotyczacych uzytecznosci tej metody, analizuja
one gléwnie ocene zmian czynnosciowych krtani lub tagodnych
zmian glo$ni. Na podstawie zestawienia dostepnych w literaturze
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publikacji wykonanego przez Mehlum i wsp. i analizujgcego war-
tos¢ diagnostyczna braku przesuniecia brzeznego jako predyktora
zmiany zlosliwej na faldzie glosowym, HSDI wykazalo poréwny-
walna do VLS czulo$¢ (odpowiednio 85% i 83%), ale nizsza swo-
isto$¢ (odpowiednio 19% i 34%) [8]. Réwniez Yamauchi i wsp.,
analizujacy charakterystyke wibracji blony §luzowej faldéw glo-
sowych z leukoplakia i wczesnym rakiem w HSDI, przedstawili
wyniki identyfikujace obszary bez drgan w 50% przypadkdéw raka
krtani i 8,3% fagodnej leukoplakii, podkreslajac, ze sa one poréw-
nywalne z wynikami oceny stroboskopowej [9].

Obecnie wéréd rekomendowanych metod postepowania diagno-
stycznego w zmianach przerostowych krtani jest endoskopia ze
wzmocnieniem obrazowania (ang. image-enhanced endoscopy).
Gléwnymi technikami sa:

* Narrow Band Imaging (NBI°, Olympus, Tokyo, Japan),
¢ Storz Professional Image Enhancement System (SPIES®, Karl
Storz, Tuttlingen, Germany).

Technologia NBI wykorzystuje filtry w celu selekcji wybranych
dtugosci $wiatta — zielonego i niebieskiego (odpowiednio: 540
nm i 415 nm). Takie dlugosci fal odpowiadaja szczytom absorpcji
hemoglobiny i dzieki temu umozliwiaja wizualizacje sieci naczyn
wlosowatych blony $luzowej oraz naczyn w warstwie podsluzowej.
W 2011 r. Ni i wsp. zaproponowali klasyfikacje wzorcéw naczy-
niowych w zmianach btony §luzowej krtani w badaniu NBI [10].
Identyfikacja poszerzonych naczyn o kierunku prostopadlym do
powierzchni blony $luzowej, okreslanych w literaturze jako in-
trapapillary capillary loops (IPCL), stanowi podstawe do rézni-
cowania zmian dysplastycznych i zlosliwych od tagodnych. Do-
stepne wyniki meta-analizy oceniajacej uzytecznos¢ metody NBI
w identyfikacji raka krtani i uwzgledniajacej 29 publikacji, wyka-
zaly istotnie statystycznie wyzszg czulos¢, swoisto$¢ i doktadnosé
NBI w poréwnaniu z endoskopia w bialym $wietle w diagnostyce
réznicowej zmian ztosliwych btony sluzowej krtani [11]. Drugi
najczesciej stosowany system endoskopowy firmy Storz wyko-
rzystuje w obrazowaniu komputerowe wzmocnienie kontrastu
koloréw. W publikacjach potwierdzono uzyteczno$¢ klasyfikacji
Ni i wsp. z oceng wzorcéw naczyniowych zmian blony §luzowej
krtani réwniez dla tej metody endoskopowej oceny [12]. Dotych-
czas tylko w jednym badaniu poréwnano skutecznos¢ obu metod
— NBI i SPIES — w réznicowaniu dysplazji duzego stopnia i raka
inwazyjnego krtani od zmian fagodnych oraz nie wykazano istot-
nych réznic dla obu metod [13] (Ryc. 3.).

Endoskopia wzmocnionego obrazu pozwala obecnie na bardzo
dokladne rozpoznanie charakteru zmian przerostowych glosni na
etapie przedoperacyjnym. Biorac pod uwage zaréwno zréznicowa-
ng lokalizacje zmian w obrebie glo$ni, jak réwniez ich rozleglos¢,
nalezy pamietad, ze metody te nie pozwalaja jednak na ocene gle-
bokosci naciekania zmian. W pewnych sytuacjach uzupelniajace
informacje mozna uzyska¢ na podstawie oceny czynnosci wibra-
cyjnej zajetego faldu glosowego [14]. Stwierdzenie endoskopowo
zmian zajmujacych spoidlo przednie i/lub petng szeroko$¢ fatdu
glosowego jest wskazaniem do wykonania diagnostyki obrazowej
w celu oceny rzeczywistego zaawansowania zmian w obrebie krta-
ni. Ocena radiologiczna uwzglednia w przypadku zajecia spoidfa
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Ryc. 2. Obrazy wideolaryngostroboskopowe wczesnego raka gtosni: T in situ lewego
fatdu gtosowego z obecnym przesunieciem brzeznym w obrebie zmiany (2A) oraz T1a
z zajeciem prawego fatdu gtosowego i spoidta przedniego, powodujacy brak przesu-
niecia brzeznego na catej dtugosci fatdu po stronie prawej (2B).

Ryc. 3. Obrazy Narrow Band Imaging wczesnego raka gto$ni: T1 lewego fatdu gtoso-
wego (A) oraz T2 prawego fatdu gtosowego z naciekaniem fatdu przedsionka (B);
w obu przypadkach widoczny patologiczny wzdr unaczynienia w obrebie zmiany
z obecnoscig intrapapillary capillary loops typ Va.

przedniego: ocene naciekania chrzastki tarczowatej, okolicy przed-
naglosniowej i struktur pozakrtaniowych, natomiast w przypadku
zmian obejmujacych pelng szeroko$¢ faldu glosowego istotna jest
ocena przestrzeni okologlo$niowej, szerzenia si¢ nacieku do kie-
szonki krtaniowej i okolicy podglo$niowej (Ryc. 4., 5.).

47



ARTYKUt PRZEGLADOWY / REVIEW ARTICLE

\[m 4

TK / MR

=
il

Ryc. 4. Mozliwe kierunki szerzenia sie nacieku raka w przypadku zajecia spoidta
przedniego krtani.
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Ryc. 5. Mozliwe kierunki szerzenia sie nacieku raka w przypadku zmian obejmujgcych
petng szeroko$¢ fatdu gtosowego.

Rekomendowane badanie do oceny radiologicznej krtani to to-
mografia komputerowa (TK). Niektére badania wykazaly, ze re-
zonans magnetyczny (MR), z uwagi na wiekszg rozdzielczo$¢, jest
bardziej czuly niz TK w ocenie nacieku we wczesnym raku krta-
ni, w tym w identyfikacji naciekania chrzastki [15]. Inni autorzy
wskazujg jednak, ze diagnoza inwazji chrzastki jest w MR przesza-
cowana, co moze sie wigzac z niewlasciwa ocena towarzyszacego
guzowi stanu zapalnego, ktéry poszerza granice nieprawidiowych
tkanek [16]. Wyniki ostatniego przegladu systematycznego, oce-
niajacego uzyteczno$¢ MR w diagnostyce wczesnego raka glosni,
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wykazuja, ze dostepne dane sg niejednorodne, oparte gléwnie na
analizie niewielkiej liczby pacjentéw, a zgloszone protokoty MR wy-
daja si¢ by¢ nieoptymalne w przypadku malych zmian w krtani [17].

Przy wspolczesnej dostepnosci w codziennej praktyce do réznych
przegladarek DICOM, ciekawa propozycjg jest kontrolna lista (chec-
Kklist) stuzaca do systematycznej oceny rozleglosci zmian ztosliwych
krtani w badaniach TK i MR [18]. Twércy rekomenduja jej zastoso-
wanie szczegélnie przed planowanym leczeniem resekcji wewnatrz-
krtaniowej wczesnych rakéw glosni, w celu optymalizacji strategii
chirurgicznego postepowania.

Nalezy pamietac, ze Europejskie Towarzystwo Laryngologiczne
(ang. European Laryngological Society; ELS) zaleca ocene funkcjo-
nalna u wszystkich chorych z zaburzeniami glosu przed i po plano-
wanym leczeniu w celu oceny skuteczno$ci terapii i poréwnywania
metod leczenia. Zatem chorzy z wczesnym rakiem gloéni réwniez
powinni mie¢ wykonang kompleksowa ocene jakosci glosu, nieza-
leznie od planowanej metody leczenia radykalnego. Protokoé! takiej
oceny powinien uwzglednia¢, poza ocena VLS, ocene percepcyjna
glosu, oceng aerodynamiczna, parametry akustyczne oraz samo-
oceng jakosci glosu i jakosci zycia zaleznej od glosu na podstawie
kwestionariuszy (ang. Voice Handicap Index — VHI; ang. Voice Re-
lated Quality of Life — VRQoL) [19].

Ocena czynnikéw prognostycznych przezycia wolnego od wznowy
oraz przezycia catkowitego u chorego z wczesnym rakiem krtani
jest istotnym aspektem diagnostyki i moze mie¢ wplyw na decyzje
o0: postepowaniu terapeutycznym, jego rozleglosci i planowaniu wi-
zyt kontrolnych po leczeniu. Wiek powyzej 60 lat, naciek obejmu-
jacy spoidlo przednie krtani, wyzsze zaawansowanie cechy T oraz
niski stopien zréznicowania nowotworu sa istotnymi statystycznie
czynnikami pogarszajacymi wyniki odlegle [20, 21]. Wspoélczesnie
wcigz nie dysponujemy wiarygodnymi markerami tkankowymi, su-
rowiczymi czy obecnymi w §linie, ktére moglyby by¢ zastosowane
w ocenie przesiewowej chorych ze zmianami przerostowymi krtani,
diagnostyce réznicowej zaawansowania histopatologicznego zmian
lub ocenie ryzyka wznowy po leczeniu.

DIAGNOSTYKA SRODOPERACY]JNA

Chirurgiczne leczenie wczesnego raka glosni jest wspdlczesnie wy-
konywane z zastosowaniem metod wewnatrzkrtaniowej mikrochi-
rurgii z uzyciem lasera CO,. Przed rozpoczeciem resekcji istotne jest
wykonanie ponownej, Srédoperacyjnej oceny zaawansowania wcze-
snego raka glo$ni, dysponujac powiekszeniem mikroskopu opera-
cyjnego oraz poprzez bezposrednia ocene tkanek krtani w direkto-
skopii. Doktadno$¢ oceny zaawansowania zmian mozna zwiekszy¢
stosujac srodoperacyjnie ocene endoskopowg ze wzmocnieniem
obrazu, co umozliwia bardziej precyzyjne zaplanowanie resekcji
z zachowaniem negatywnych margineséw.

Campo i wsp. w swoim przegladzie systematycznym obejmujacym
5 badan i analizujacym wyniki 577 chorych leczonych chordekto-
mia laserowsa, wykazali istotne zmniejszenie odsetka pozytywnych
margineséw przy zastosowaniu srédoperacyjnej oceny z wykorzysta-
niem NBI (28%) w poréwnaniu do oceny w $wietle biatym (52%) [22].
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Z kolei infuzja soli fizjologicznej do przestrzeni podnadblonkowej
faldu gtosowego — ang. Saline infusion (SI)/Hydrodissection jest
metoda polecang do $rédoperacyjnej oceny gtebokosci naciekania
w obrebie faldu glosowego. Identyfikacji resztkowej przestrzeni
podnabtonkowej i powierzchownej blaszki wlasciwej umozliwia
zwigkszenie precyzji zabiegu mikrochirurgicznego [23].

Poréwnanie uzytecznosci obu metod dla srédoperacyjnego po-
twierdzenia zlosliwego charakteru zmian btony sluzowej krtani
wykazalo wyzsza czulo$¢ endoskopii ze wzmocnieniem obrazo-
wania (58%) w poréwnaniu z infuzja soli fizjologicznej (32%). Z ko-
lej zabieg podnabtonkowej dyssekcji miat wyzszg swoistos¢ (87%)
w poréwnaniu do metod endoskopowych (76%) [8].

Ocena radykalnosci resekcji chirurgicznej w trakcie mikrochirurgii
laserowej krtani polega na ocenie margineséw w $rédoperacyjnym
badaniu histopatologicznym lub powtdrnej mikrochirurgii krta-
ni w odstepie 4—6 tygodni od pierwszego zabiegu (,,second look”)
w celu kontroli i/lub wycieciu blizny w przypadku bliskich margi-
neséw (<2 mm). Obie metody maja zwolennikéw wéréd badaczy
zajmujacych sie tym tematem. Brak jednak badan prospektywnych
oceniajacych przewage jednej z nich. Wybér opcji postepowania
jest uzalezniony od: doswiadczen danego o$rodka, mozliwosci
organizacyjnych oraz schematu wypracowanych procedur.

KONTROLE PO LECZENIU WCZESNEGO RAKA
GtOSNI

Wewnatrzkrtaniowa resekcja wezesnego raka glosni jest zabie-
giem pozwalajacym na zachowanie funkcji fonacyjnej i odde-
chowej krtani. Akceptowalny margines resekcji zdrowej tkan-
ki w tej okolicy to 2 mm, co ma uwarunkowania w budowie
histologicznej regionu glo$ni. W celu optymalizacji wynikéw
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onkologicznych niezbedne sa jednak czeste i rzetelne kontrole pa-
cjentdw, z wykorzystaniem doktadnych i precyzyjnych narzedzi
diagnostycznych, stwarzajacych mozliwo$¢ wczesnego wykrycia
wznowy miejscowej. Najczesciej proponowane schematy kontro-
Inych badan u chorych po leczeniu operacyjnym wczesnego raka
glosni obejmuja wizyty:

¢ co4-6 tygodniw 1. roku po leczeniu,
¢ co 6-8 tygodni w 2. roku po leczeniu,
¢ o 3—4 miesiace w 3. roku po leczeniuy,
* co 6 miesiecy w kolejnych latach.

Kontrolne badanie powinno uwzglednia¢ endoskopowa ocene
stanu btony $luzowej i wczesne wykrycie zmian podejrzanych
o wznowe, jak réwniez ocenia¢ powrdt czynnosci wibracyj-
nej faldu gtosowego po zastosowanym leczeniu, stad zaréwno
badanie VLS, jak i metody endoskopii wzmocnionego obrazu,
s3 zalecane.

Zgodnie z protokotem ELS, po zastosowanym leczeniu u chorych
ze wczesnym rakiem glo$ni nalezy wykonaé ocene jakosci glosu,
najczesciej w odstepach 3, 6 1 12 miesiecy po leczeniu.
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