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WSTEP

Rak slinianki przyusznej naley do najbardziej heterogenicznych pod vezgm
budowy histologicznej i przebiegu klinicznego nowotoéw wystpujacych u czto-
wieka. Mimo statego pogbu w diagnostyce i leczeniu stanowi on, gidwnieowp-
du swojej wzgidnej rzadkéci, duze wyzwanie dla onkologow i chirurgow gtowy

i szyi.

1.1 Epidemiologia nowotworow ztgliwych slinianki przyusznej

Guzy gruczotowslinowych s rzadkie, stanowi2 - 3% wszystkich nowotwo-
row gtowy i szyi. Wekszas¢ (64 do 80%) nowotwordw gruczotoslinowych zloka-
lizowana jest wsliniance przyusznej, najegciej w placie powierzchownym,
Z czego guzy zkdiwe stanowa okoto 15% [27, 31, 32, 90, cyt. wg 118]. Surowy
wspotczynnik zachorowa na nowotwory ziéliwe duzych gruczotow slinowych
w Polsce wynosi 0,8/100000 dlagiszyzn i 0,7 dla kobiet, co stanowi 0,2% wszyst-
kich nowotworéw zitéliwych u mezczyzn i 0,3% u kobiet [cyt. wg 12]. Wedtug da-
nych WHO, czstas¢ wyskpowania nowotworow ziiwych duzych gruczotowsli-
nowych jest podobna na caty§wiecie, chocia istnieg populacje o znacznie vy
szym wspotczynniku zachorowdgnp. lymphoepithelial carcinomgruczotowslino-
wych u Eskimosow Ameryki Pétnocnej). Kobiety charumieco czsciej na nowo-
twory zicsliwe $linianek, jednake istnieje zalenos¢ miedzy poszczegdlnymi rodza-
jami rakéw a ptci. Sredni wiek chorych ze z#tiwymi nowotworami gruczotéw
slinowych wynosi 47 lat, a szczyt zachorawabserwowany jest railzy 6 i1 7 deka-

da zycia [5].
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Jak udowodniono, czynnikiem etiologicznym w rozwdyumphoepithelial
carcinomamaze by zakaenie wirusem Epsteina Barra (EBV) [89, 113]. Inaop
geny, takie jak wirus brodawczaka ludzkiego (HPMliomawirusy wydaj sic nie
odgrywa& zadnej roli w rozwoju tych nowotworow [59]. Udowodnio natomiast,
ze promieniowanie jonizage ma zwizek z rozwojem nowotworow tagodnych
I ztosliwych gruczotéwslinowych. U osoéb, ktére przgty wybuch bomby atomowej
w Hiroshimie lub Nagasaki ryzyko rozwoju gzhovego nowotworwslinianek byto 11
razy wiksze w poréwnaniu z mieszakaami innych miast Japonii [8, 108]. Rowaie
przebyte napromienianie regionu gtowy i szyi z pdwonnych nowotworéw oraz
leczenie jodem radioaktywnym z powodu chorob targzy take czste wykony-
wanie zdgé rentgenowskichgbdw zwihzane § ze wzrostem ryzyka raka gruczotow
slinowych [46, 62, 65, 84, 87]. W ghiennictwieswiatowym istniej ponadto donie-
sienia na temat zwzku ekspozycji na promieniowanie ultrafioletowe gstgpowa-
niem guzow diaych gruczotowslinowych [103]. Nie udowodniono natomiast z#4
ku migdzy rozwojem tych nowotworéw a promieniowaniem rofatowym (telefony
komorkowe, kuchenki) lub ekspozycpa radon [4, 49, 64]. Wykazanze istnieje
zwickszone ryzyko zachorowiana nowotwory gruczotowslinowych zwihzane
z rodzajem wykonywanej pracy (przemyst gumowy, samdowy, ekspozycja na
nikiel, chrom, pyt cementowy i/lub azbestowy oraagownicy salonéw fryzjer-
skich) [47, 58, 63]. Nie wykazano zyku mkdzy rozwojem zidliwych nowotwo-
réw gruczotowslinowych a paleniem tytoniu oraz konsumpgjlkoholu, jednake
konieczne s dalsze badania na gkiszych grupach chorych [49, 66, 88,119]. Nie
wyjasniony jest rownie wptyw hormonow piciowych (estrogendw, prostagenow

i androgendw) na rozwoj nowotworow gruczotéimowych [23, 24].
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Najwicksze zestawienia (2062 i 396 przypadkow) nabtonkadhwyowotwo-
row zicsliwych slinianki przyusznej, opracowane na podstawie dargebranych
w Szwedzkim Krajowym Rejestrze Nowotworéw, przedsia Wahlberg
i wsp. oraz Eneroth i wsp. [31, 116]. Na uwamstuguje t& materiat 85 rakowili-
nianki przyusznej u chorych wagznie poniej 18 rokuzycia opublikowany przez
Shapiro i wsp. [93]. W tabeli | zebrano prace deige nowotworow zigliwych
duzych gruczotowslinowych z podaniem liczby przypadkéw pierwotnycikdw

slinianki przyuszne;j.

Tabela I.
Rakslinianki przyusznej w gmiennictwieswiatowym

Autor Kraj Rok Liczba chorych
Wahlberg P. i wsp. [116] Szwecja 2002 2062
Eneroth C.M. i wsp. [31] Szwecja 1971 396
Armstrong J.G. i wsp. [3] USA 1992 386
Terhaard C. i wsp. [109] Holandia 2006 324
Theriault C. i wsp. [112] Kanada 1986 271
Carrillo J.F. i wsp. [16] Meksyk 2007 127
Lima R.A. i wsp. [55] Brazylia 2005 126
Kelley D.J. i wsp. [50] USA 1996 121
Pedersen D. i wsp. [77] Dania 1992 110
Witten J. i wsp. [120] Dania 1990 105
Huang C.C. i wsp. [48] Tajwan 2007 88
Shapiro N.L. i wsp. [93] USA 2005 85
Matsuba H.M. i wsp. [60] USA 1985 79
Rafla S. i wsp. [85] USA 1977 67
Tullio A. i wsp. [114] Wiochy 2001 45

W polskim pimiennictwie otolaryngologicznym i onkologicznym pma réwnig
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znalez¢ doniesienia i zestawienia omawieg nowotworyslinianki przyusznej, jed-
nakze materiat dotyccy rakow jest niezbyt liczny. Najeksze polskie zestawienia

przedstawia tabela Il.

Tabela Il.
Nowotwory ztgliwe slinianki przyusznej w gimiennictwie polskim

Autor Rok Liczba chorych
Gierek T. (Katowice) [35] 2007 106
Ozdzinski W. (Gdask) [76] 1995 72
Olszaiski W. (Lublin) [74] 2000 64
Pietniczka-Zajska M. (Warszawa) [79]2008 60
Dalke K. (Bydgoszcz) [21] 1995 42
Bien S. (Kielce) [11] 1999 39

1.2 Klasyfikacja histologiczna guzow gruczotowslinowych i jej ewolucja

W przypadku guzow gruczotowlinowych naley rozwazy¢ trzy mazliwosci
ich pochodzeniasialoma(sialadenomaka to nowotwory wywodace s¢ z miazszu;
synsialoma(synsialadenonjato guzy rozwijagce s¢ wewrntrz torebki slinianki,
ale pochodzce ze zbu, tj. z tkanki 4cznej wioknistej, ttuszczowej, naazyner-
wow. Parasialoma(parasialadenompasa nowotworami pochodgymi z tkanek ota-
czapcych slinianki, ktére mog manifestowa si¢ jako guzy gruczotéwélinowych.
Guzy wywodace s¢ z migzszu gruczotklinowego 6ialomg s najczstsze i naj-

wazniejsze ze wszystkich nowotworéw obejamych & struktue. Obecna klasyfi-
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kacja guzow wywodcych sé z migzszu gruczotdéwslinowych opiera si na ich ce-
chach morfologicznych, cytologicznych i biologiczhy(klinicznych) [57].

Klasyfikacja histologiczna guzow gruczot@hinowych podlega eigtej ewo-
lucji. Do wczesnych lat 50-tych XX wieku, ze wzdl na brak publikacji zawierg;
cych duy materiat operacyjny nowotworow gruczotéslinowych, trudno byto
stworzy¢ klasyfikacg histologiczm tych guzow, ktéra korespondowataby z ich prze-
biegiem klinicznym [29]. W 1954 roku Foote i Frdzehprezentowali klasyfika¢j
ktOra byta pierwsz oparts na duym materiale klinicznym i zdecydowanie rozdziela-
ta nowotwory tagodne od Ztiwych [33]. W 1972 roku zostata opracowana przez
Swiatowa Organizaaj Zdrowia klasyfikacja histologiczna guzéw gruczotélino-
wych z uniwersalfi powszechnie akceptowanomenklatug.

Tabela 11l
Histologiczna klasyfikacja guzow gruczot&inowych (WHO, 1972) [111]

| . Nabtonkowe ¢pithelial)
A. Gruczolak #ddenoma
B. Guziluzowo-naskérkowyrfiucoepidermoid tumour)
C. Guz zrazikowokomorkowwginic cell tumouy
D. Rak ¢arcinomg
1. Rak gruczotowo-torbielowaty@enoid cystic carcinoma
2. Gruczolakorakgdenocarcinomp
3. Rak ptaskonabtonkowgguamous cell carcinoma
4. Rak niezrénicowany (indifferenciated carcinoma)
5. Rak w gruczolaku wielopostaciowymrrafcinoma ex pleomorphic adenoma
[I. Nienabtonkowe rfon-epithelia)
lll. Niesklasyfikowane @nclassified)
IV. Stany pokrewned(lied condition$

Wedtug niej, guzy gruczotowlinowych zostaty podzielone na cztery giéwne grupy:
nabtonkowe, nienabtonkowe, niesklasyfikowane i gtpokrewne. Prawdziwe no-
wotwory gruczotowslinowych (sialomg nalezaty do pierwszej grupy i byly podzie-
lone na cztery podgrupy: gruczolaki, gudlyzowo-naskorkowe, guzy zrazikowo-

komorkowe i r@gnego rodzaju raki. Guz§luzowo-naskorkowe oraz guzy zraziko-
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wokomorkowe zostaty wyodbnione jako osobne podgrupy ze wziyl na dwoisty

obraz histologiczny i przebieg kliniczny (tagodsizy oraz zdecydowanie agresyw-

ny). W podgrupie rakow wytdiono 5 rodzajoéw (rak gruczotowo-torbielowaty, gru-

czolakorak, rak ptaskonabtonkowy, rak niezri@owany oraz rak w gruczolaku wie-

lopostaciowym), a wic klasyfikacja WHO z 1972 roku prezentowataznie 7 ra-

nych typow nabtonkowych nowotworow ztowych [29, 111]. W zwazku z 0Si-

gnieciami w badaniach nad patolagiowotworéw gruczotowlinowych rozpoczto

w 1987 roku prace nad drugdych histologicznej klasyfikacji WHO, ktarwydano

w 1991 roku [91].

Tabela IV

Histologiczna klasyfikacja guzéw gruczot@linowych (WHO, 1991) [91]

1. Gruczolak &denoma
2. Rak (arcinomg

2.1
2.2
2.3
2.4

2.5
2.6
2.7
2.8
2.9
2.10
2.11
2.12
2.13
2.14
2.15
2.16
2.17
2.18

Noohkow

Rak zrazikowokomarkowyaginic cell carcinoma
Raksluzowo-naskorkowyrfiucoepidermoid carcinoma

Rak gruczotowo-torbielowatyaflenoid cystic carcinoma
Gruczolakorak polimorficzny o niskiej Zlowvosci (polymorphous
low grade adenocarcinoma, terminal duct adenoenmg)

Rak nabtonkowo-mioepitelialngpithelial-myoepithelial carcinon)a
Gruczolakorak podstawnokomadrkowya&al cell adenocarcinoma
Rak tojowy 6ebaceous carcinoma

Torbielakogruczolakorak brodawkowapaillary cystadenoca.
Gruczolakorakluzowy (mucinous adenocarcinoma
Gruczolakorak kwasochtonngrcocytic carcinompg

Rak przewodowylinianek galivary duct carcinompa
Gruczolakorakddenocarcinomp

Ztosliwy mioepitelioma (nyoepithelial carcinomja

Rak w gruczolaku wielopostaciowyrod. ex pleomorphic adenoina
Rak ptaskonabtonkowys@uamous cell carcinoma

Rak drobnokomérkowysfnall cell carcinoma)

Rak niezra@nicowany (ndifferenciated carcinoma)

Inne raki fther carcinoma)

Nowotwory nienabtonkowenpn-epithelial tumouns
Chtoniaki zigliwe (malignant lymphomas
Nowotwory wtérne $econdary tumoujs

Nowotwory niesklasyfikowaneauficlassified tumoujs
Zmiany nowotworopodobnéumour-like lesions)
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W poréwnaniu z pierwszedych uwzgkdniono m.in. nowe typy rakéw, celem bar-
dziej precyzyjnego ich rozpoznawania, leczeniazepidywania przebiegu klinicz-
nego. W podgrupie rakow wyagimiono 18 ich typdw, a wc tacznie z rakami (gu-
zami wedtug poprzedniej nomenklatugyizowo-naskorkowymi i zrazikowokomor-
kowymi, dodano do tej podgrupy 13 nowych rodzaj@btonkowych nowotworow
ztosliwych [92]. Obowhnzujaca obecnie klasyfikacja histologiczna guzow gruéwot
slinowych zostata wydana w 2005 roku [5].
Tabela V

Ztosliwe guzy nabtonkowe; Histologiczna klasyfikacjazgw gruczotowslinowych
(WHO, 2005) [5]

Rak zrazikowokomaorkowyainic cell carcinoma

Raksluzowo-naskorkowyrfiucoepidermoid carcinoma

Rak gruczotowo-torbielowatyaflenoid cystic carcinoma

Gruczolakorak polimorficzny o niskiej Ztiwosci (polymorphous low grade

adenocarcinoma, terminal duct adenocarcingma

Rak jasnokomérkowy, biej nieokrélony (clear cell carcinoma, not other spe-

cified)

Rak nabtonkowo-mioepitelialnyepithelial-myoepithelial carcinoma

Gruczolakorak podstawnokomérkowyasal cell adenocarcinoma

Rak tojowy Eebaceous carcinoha

Gruczolakorak limfatyczny tojowysebaceous lymphadenocarcinoma),

10 Torbielakogruczolakorakcystadenocarcinoma

11.Torbielakogruczolakorak sitowaty o niskiej @iavosci (low grade cribriform
cystadenocarcinoma

12. Gruczolakorakluzowy (mucinous adenocarcinoma

13. Gruczolakorak kwasochtonngrficocytic carcinomg

14.Rak przewodowylinianek Galivary duct carcinoma

15. Gruczolakorak, blej nieokrélony (adenocarcinoma, not other specifjed

16. Ztosliwy mioepitelioma (nalignant myoepithelioma, myoepithelial carcingma

17.Rak w gruczolaku wielopostaciowyrogrcinoma ex pleomorphic adenoma

18. Mig¢sakorak(carcinosarcoma),

19. Przerzutujacy gruczolak wielopostacio@getastasizing pleomorphic adenoma)

20.Rak ptaskonabtonkowysuamous cell carcinora

21.Rak drobnokomarkowysfnall cell carcinoma)

22.Rak olbrzymiokomorkowylérge cell carcinoma

23.Lymphoepithelial carcinoma

24. Sialoblastoma

PR

m
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Zawiera ona 24 rodzaje nabtonkowych nowotworowéleiych. Oprocz wprowa-
dzenia nowych, bardzo rzadkich typow rakow (np. jagnokomorkowy), dodano
dwa podtypy zi§liwego guza mieszanego (gsakorak i przerzutagy gruczolak
wielopostaciowy), a tate wyodebniono raka olbrzymiokomorkowegdyimphoepi-
thelial carcinoma(dotychczas sklasyfikowane jakaki niezr@nicowane) [5].

Mimo wzglednej rzadkéci rakow gruczotéwslinowych, w ewolucji klasyfikacii
histologicznej] WHO m#zna zaobserwowatendengi do wyodebniania nowych
rodzajow nabtonkowych nowotworow #lavych (7 w pierwszej edycji, 18 w dru-
giej, a w najnowszej, trzeciej edycj 24 ich rodzaje). Wprowadzanie nowych pod-
typow rakéw waze sk z trudndgciami w zakwalifikowaniu ich do wcZaiej ustalo-
nych grup, zarowno ze wzglu na cechy morfologiczne (histologiczne) jak igrz
bieg kliniczny. Naley rowniez zwréc uwag;, ze mimo rozwoju technik immunohi-
stochemicznych oraz cytofotometrii podsgamzpoznania i klasyfikacji nowotwo-
row gruczotowslinowych s histologiczne cechy widziane w konwencjonalnym mi-
kroskopieswietinym [92].

Ze wzgkdu na obraz histologiczny i przebieg Kliniczny raatdowe nowo-
twory ziasliwe gruczotowslinowych, mana podziekt na guzy o niskiml@w-grade,
posrednim {ntermediate-grade oraz wysokim Kigh-gradg stopniu zigliwosci.
Nowotwory o niskim stopniu zéliwosci cechuje sklonni@ do naciekania okolicz-
nych tkanek z tendengcjdo wzndéw miejscowych, zwilaszcza przy niepewnych
lub dodatnich marginesachecia chirurgicznego, jedna& przerzuty odlegte as
rzadkie, asmiertelnag¢ niska (5-20%). Guzy érednim stopniu zidiwosci map po-
dobny przebieg Kliniczny, jednaé& nizsze przeycie 5-letnie (50-75%). Wysoka zto-
sliwos¢ rakow gruczotéwélinowych wiaze sk z ich szybkim, naciekowo-guzowatym

wzrostem, rozsiewem do regionalnych ¢adw chtonnych, wczesnymi
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I czestymi przerzutami odlegtymi (przgcie 5-letnie 5-45%). Do rakow o niskim
stopniu zidliwosci naleza m.in.: rak zrazikowokomorkowy, raksluzowo-
naskorkowy (o niskiej i pwedniej zt@liwosci), gruczolakorak polimorficzny o ni-
skiej ztasliwosci, gruczolakorak podstawnokomaorkowy, wysokozoiéowany gru-
czolakorak (bltej nieokrglony), rak jasnokomoérkowy, rak nabtonkowo-
mioepitelialny, torbielakogruczolakorak. Rak grukcewo-torbielowaty, rak tojowy,
ztosliwy mioepitelioma orazymphoepithelial carcinomazaliczaj sie do nowotwo-
row o parednim stopniu zigdiwosci. Najbardziej agresywne klinicznie (wysoki sto-
pien ztosliwosci) to: nisko zranicowany raksluzowo-naskorkowy, gruczolakorak
(blizej nieokrélony) o niskim stopniu zrnicowania, rak ptaskonabtonkowy, nie-
zroznicowane raki drobnokomorkowe i olbrzymiokomorkowak w gruczolaku
wielopostaciowym, rak przewodowdfinianek gruczolakorak kwasochtonny oraz
odr&nicowane raki gruczotowo-torbielowaty i zrazikowaokorkowy [18].

Raki gruczotowslinowych mog rozwija¢ sig de novolub na podtau istnie-
jacych nowotworéw tagodnych. Najgziej wyskpujacy nowotwodr gruczotowsli-
nowych, gruczolak wielopostaciowy, a®ulec przemianie zébwej w raka w gru-
czolaku wielopostaciowym. Inne gruczolaki mog ulec transformacji w nowotwor
ztosliwy to: gruczolak podstawnokomorkowy (rak w grutaa podstawnokomor-
kowym), mioepitelioma ryoepithelial carcinomia gruczolak kwasochtonny (gru-
czolakorak kwasochtonny). Nowotwory zhwe o matym stopniu zidiwosci mog
ulega progresji do wikszej ztgliwosci (np. raksluzowo-naskérkowy, rak nabton-
kowo-mioepitelialny), a tate odr@nicowaniu z utrat wczeniejszych cech morfo-
logicznych (np. rak zrazikowokomoérkowy w gruczolekka o duej zicsliwosci).
Ponadto w przypadku niektérych rakéw (np. rak wcgolaku wielopostaciowym

nie naciekacy poza pseudotorebk,macierzystego” gruczolaka lub rak we-
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wnatrzprzewodowy nie naciekgjy podcieliska) wywa sk okreslenia ,w miejscu”
(in situ), dla odr@nienia od postaci inwazyjnej, naciekegj podcielisko lub prze-

kraczajcej toreblk gruczolaka [17].

1.3 Omowienie cech histologicznych i klinicznych tdw gruczotow slinowych

Rak zrazikowokomorkowtgacinic cell carcinomaj)est nowotworem posiada-
jacym charakterystyczne surowiczo-groniastezairdowanie komorek. Podobnie jak
rak sluzowo-naskorkowy, byt kbinie nazywany guzem zrazikowokomaorkowym,
obecnie zostat potwierdzony jego dtary charakter [91] Rozwija s¢ w kazdym
wieku (okoto 4% chorych pomgj 20 rokuzycia), z niewiellg przewag kobiet. Lo-
kalizuje st najczsciej w sliniance przyusznej (80%) oraz w drobnych gruczotac
slinowych (17%) [27]. Klinicznie manifestujecsjako wolno rosacy, ruchomy guz
okolicy przyusznej, niekiedy ma charakter wielogmalg z naciekiem skory, bolem
(ok. 30%) i niedowtadem nerwu twarzowego (5-10%za€ trwania objawow nie
przekracza zazwyczaj roku, ale zdaszsig przypadki wieloletnie [19, 27, 28]. Rak
zrazikowokomorkowy mie szerzy sie do regionalnych weztéw chtonnych i w kon-
sekwencji dawa przerzuty odlegte, najezciej do ptuc. Rokowanie zalg bardziej
od zaawansowania klinicznego i stanu margineséwuicznych ni od histolo-
gicznego stopnia z#tiwosci. 5-letnie przeycie wynosi okoto 90%, jednak u 35%
chorych dochodzi do wznowy miejscowej, a 16% umieppwodu tego nowotworu
[18, 28, 41].

Rak sluzowo-naskorkowy riucoepidermoid carcinomazwany dawniej gu-
zem Stewarda, jest jednym z najstszych nabtonkowych nowotworéw zlievych

gruczotéw élinowych, zaréwno u dzieci jak i dorostycBrédnia wieku 45 lat).
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W 53% przypadkéw wyspuje w duych gruczotachslinowych, w wikszaci
w sliniance przyusznej [27, 41]. Zgodnie ze syvopzwy zbudowany jest z komérek
naskorkowych, paednich isluzowych. Na podstawie kryteriow histologicznych,
ktore dobrze korelgjz przebiegiem klinicznym wyédia sk jego trzy stopnie zto-
sliwosci - niska, pasredni | wysoka. Klinicznie ujawnia s§ zazwyczaj jako twardy,
stabo ruchomy i bezbolesny gétmianki, jednake u okoto 1/3 chorych wygbuja
dolegliwasci bolowe i/lub parastezje, wycieki z ucha, niedadviub poraenie nerwu
twarzowego, owrzodzenie skory, sgzkascisk [32, 42, 70]. Rak sluzowo-
naskorkowyslinianki przyusznej mee szerzy sie do weztdw srodsliniankowych,
podzuchwowych, jak rowniz weztow szyjnych poziomow IlI-V. Przerzuty odlegte
mog pojawic sie w ptucach, wtrobie, k&ciach i mézgu. Rokowanie zalescisle
od zaawansowania klinicznego, oraz od jego histokoych cech zidiwosci.
W przypadku niskiej i poedniej ztgliwosci jest dobre, powae natomiast u cho-
rych z rakiem o wysokim stopniu Zlavosci (5-letnie przeycie odpowiednio 92%,
70-83% i 22-42%) [18, 70.

Rak gruczotowo-torbielowatyaflenoid cystic carcinoma)dawniej zwany
oblakiem ¢ylindromg, lokalizuje s¢ najczsciej w sliniance przyusznej, pad-
chwowej oraz drobnych gruczotaélnowych podniebienia, jednak mae rownie
rozwija¢ sig w innych regionach gtowy i szyi (zatoki przynosqvgguczot tzowy)
[69, 102] Wystepuje zazwyczaj miedzy 4 a 6 dekatycia z niewiellk przewag
u kobiet. Cechuje sizdoInGcia szerzenia giwzdtuz nerwow (inwazja okoto- i we-
wnatrznerwowa) daleko poza granicami guza pierwotnag@ake rozlegtym nacie-
kaniem kdci bez radiologicznych cech ich destrukcji. Nagtszym objawem jest
wolno rosmcy guz przyusznicy, a naginie dolegliwdci bolowe zwizane z nacie-

kaniem okotonerwowym oraz paenie nerwu twarzowego [69, 78, 102]. Czynniki
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wplywajace na rokowanie to okilone cechy utkania histologicznego, zaawansowa-
nie kliniczne, naciekanie koi oraz stan marginesow chirurgicznych. Guzy o
utkanie cewkowe i sitoweasmniej agresywne nite z przewag struktur litych [78,
102, 107]. Chociaprzezycie 5-letnie wynosi 60-75%, to okoto 90% chorychiera

z powodu wznow miejscowych i przerzutow odlegtycleragu 10-15 lat. Wznowy
miejscowe g bardzo cgste, wystpuja u 16-85% leczonych. Zgjie regionalnych
weztow chtonnych jest rzadkie, natomiasisims¢ przerzutow odlegtych (do pluc,
kosci, mozgu, witroby) okrela sk na 25-55% [18, 78].

Ztosliwy guz mieszanyrfalignant mixed tumolr termin ten odnosi sido
trzech r@nych nowotworéw wywodcych s¢ z tagodnego gruczolaka wieloposta-
ciowego. Klasyfikacja WHO z 2005 r. wyaghmia trzy typy ziéliwego guza mie-
szanego jako: rak w gruczolaku wielopostaciowym M), migsakorak oraz prze-
rzutujacy gruczolak wielopostaciowy [5]. Ostatnwadtypy pomingto ze wzgédu
na wyptkowa rzadk@é wyskpowania, § one przedmiotem doniesiewvytacznie
kazuistycznychRak w gruczolaku wielopostaciowyntarcinoma ex pleomorphic
adenoma)jest definiowany jako nabtonkowy nowotwor giavy rozwijajacy Sk
w obrebie istniejcego wczéniej tagodnego gruczolaka wielopostaciowego (GW)
lub w miejscu po jego uswiu. Najczsciej ujawnia s w 6 | 7 dekadziezycia
i rozwija sk w §liniance przyusznej, chodamaze réwniez lokalizowa si¢
w sliniance poduchwowej i drobnych gruczotaciiinowych. Czstas¢ przemiany
ztosliwej ocenia st na 2 — 23% sfednio 6%) wszystkich gruczolakéw wieloposta-
ciowych [37, 71]. Ryzyko zez#tiwienia wzrasta z czasem obeénbguza tagodne-
go (od 2% porrej 5 lat do 9% ponad 15 lat) i jest agane z nagromadzenieng Si
niestabilngci genetycznych w wieloletnim gruczolaku [18fedni czas przemiany

ztosliwej to 13 lat po pojawieniu gipierwotnego guza. Wygtowanie RwGW mie-
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sci sig w zakresie 1-14%s(ednio 4%) wszystkich guzéw gruczotéslinowych

I okoto 12% zmian zidiwych (od 3 do 42%) [5]. Histologicznie proporapeicdzy
tagodny i ztosliwa komponerk RWGW % zmienne, nierzadko pozoststopo istnie-
jacym uprzednio gruczolaku wielopostaciowymteudne lub wgcz niemdaliwe do
znalezienia. Dotyczy to rownigozwoju RwGW w miejscu po uprzednio usttgim,
udokumentowanym histopatologicznie tagodnym GW. ckigriej nabtonkowa
komponenta zidiwa ma utkanie nisko zemicowanego gruczolakoraka lub raka
niezr&nicowanego, jednake inne typy rakow (m.insluzowo-naskorkowy, gruczo-
lowo-torbielowaty, ptaskonabtonkowy) byty réwaiepisywane [18]. W rozwoju
RwGW wyr&nia sk trzy etapy. Pierwszy, najwcggejszy to okres, w ktorym kom-
ponent ztéliwy nie przekracza torebki macierzystego GW, a RM@kreslany jest
jako nieinwazyjny, w miejscuir{ situ) lub wewntrztorebkowy. Naciekanie tkanek
poza torebk GW do 1,5 mm to etap minimalnej inwazji, a nacrakgpowyej 1,5
mm to postainwazyjna [17]. RwGW manifestujeesklinicznie zazwyczaj szybkim
powigkszaniem istniecego uprzednio guza (gruczolaka), jak rownieierucho-
mieniem otaczagrych tkanek, bolem okolicy guza, niedowtadem lulvapeniem
nerwu twarzowego, naciekiem skory czy pekgzeniem regionalnych emtow
chtonnych. Wznowa miejscowa, jak i przerzuty odéeBWGW (zazwyczaj do pluc,
kosci, jamy brzusznej i mbzgu)asczeste. Ogniska przerzutowe tego nowotworu
zbudowane ghistologicznie wydcznie z komponenty zétiwej. Rokowanie w przy-
padku RWGW zaley od utkania i zrénicowania komponenty zdbwej, wielkosci
guza i stopnia naciekania poza torelkacierzystego GW: dobre w fazie nieinwa-
zyjnej oraz z minimalp inwazp, znacznie gorsze w postaci inwazyjnej z 5-letnim

przezyciem 25-65% [5, 17, 18].
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Gruczolakorak, bhej nieokrdélony (adenocarcinoma, not other specifjed
tym terminem okréda sk nowotwory zigliwe gruczotéw slinowych, wykazujce
zroznicowanie przewodowe bez innych cech morfologichnymazliwiajacych bar-
dziej precyzyjne ich sklasyfikowanie [5]. Gruczodalik jest czstym (okoto 17%)
nowotworem diych i matych gruczotéwslinowych (odpowiednio 60% i 40%),
zesredni wieku 58 lat [27]. Objawy gruczolakorakbnianki przyusznej g typowe
dla nowotworow ziliwych, das¢ czesto (20%) w jego przebiegu wypuje niedo-
wiad lub poraenie nerwu twarzowego i bol [101]. Ze wedli na brak cech pato-
gnomicznych tego nowotworu zawsze uaglevykluczy¢ jego charakter przerzutowy.
Rokowanie w przebiegu gruczolakoraka zgled zaawansowania klinicznego i jego
stopnia ztsliwosci [18, 101].

Rozpoznanie pierwotnego raka ptaskonabtonkowepaermoid carcinoma,
squamous cell carcinomajruczotéwslinowych jest maliwe wytacznie po wyklu-
czeniu jego przerzutowego charakteru i dotyczydyknianki przyusznej (80%)
i podzuchwowej (20%) [5]. Nowotwdr ma identycgrbudowe z wystpujacymi
w btonie sluzowej gornych drég oddechowych i pokarmowych [FHierwotny rak
ptaskonabtonkowy diych gruczotowslinowych wystpuje rzadko, zazwyczaj i
dzy 6 a 8 dekadzycia, czsciej u nezczyzn i zazwyczaj zvgzany jest z przebytym
napromienianiem okolicy gtowy i szyi (15-30 lat veéaiej) [94]. Objawy takie jak
twardy, nieprzesuwalny, szybko rasy guz z lub bez towarzyszego niedowtadu
nerwu twarzowego i powkszenia wztéw chtonnych szyi oraz dolegliwoi bélo-
wych, @ podobne do wyspujacych w przebiegu rakéw o innym utkaniu histolo-
gicznym [94, 105]. Pierwotny rak ptaskonabtonkoslipianki przyusznej jest agre-

sywnym nowotworem o cdiym stopniu ztéliwosci, z 5-letnim przgyciem ocenia-
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nym na 25-30%. Wznowy lokoregionalne wysija u co najmniej potowy chorych,
a przerzuty odlegte u 20-30% [18, 94].

Rak niezranicowany (ndifferenciated carcinomayruczotow slinowych
zbudowany jest z prymitywnych lub anaplastycznyomérek, ktore w mikroskopie
swietlnym nie wykazuj zadnego zrénicowania. Nalgy zawsze wykluczg przerzu-
ty tego nowotworu z innych naaddw (ptuca, tarczyca, skora), a takkonieczne jest
jego r&nicowanie przy #yciu technik immunohistochemicznych z nowotworami
nienabtonkowymi (czerniak, chtoniak). KlasyfikacfgHO wyréznia trzy podtypy
tego nowotworu: rak drobnokomaérkowy, rak olbrzymookdrkowy orazymphoepi-
thelial carcinoma[5]. Rak drobnokomaorkowysmall cell carcinoma)zwany réw-
niez owsianokomoérkowym lub neuroendokrynnym, jest bardzadkim nowotwo-
rem gruczotéwslinowych, zazwyczaglinianki przyusznej. Histologicznie stwierdza
Si¢ jego trzy rodzaje (typu raka z komorek Merkelguyptucnego i typu przewodo-
wego) [18]. Rak drobnokomdrkowy ma bardzo agresywrgebieg, u ponad 50%
chorych wysgpuja wznowa miejscowa i przerzuty odlegte, i regionalnych w
ztow chtonnych jest znacznie rzadsze. 5-letnie zy@e wynosi 13 do 46% [36, 68].
Jego przebieg kliniczny podobny jest do raka z kakd/lerkela skory, a rokowanie
zdecydowanie lepszeznw raku drobnokomorkowym ptuca [18]. Rak olbrzynoek
morkowy (large cell carcinoma)rowniez jest bardzo agresywnym nowotworem
0 wysokim stopniu zidiwosci, z duza sktlonndcia do nawrotow miejscowych, prze-
rzutéw odlegtych i do regionalnycheatow chtonnych [68]Lymphoepithelial carci-
nomato nowotwor histologicznie i immunohistochemicznientgzny z rozwijaj-
cym sk w czsci nosowej gardia, a wt zawsze konieczne jest wykluczenie jego

przerzutowego charakteru z tej okolicy [1BYmphoepithelial carcinomeechuje si
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posrednim stopniem zkdiwosci, dziki leczeniu skojarzonemu uzyskuje: &-letni
okres przeycia u 75-86% pacjentow [53, 113].

Rak przewodowylinianek @alivary duct carcinomgjest rzadkim, ale jed-
nym z najbardziej agresywnych nowotworéw skteych gruczotow slinowych,

w 80% rozwijajcym sk w sliniance przyusznej. Wygbuje gtdwnie miedzy 6 a 8
dekad zycia przewanie u nezczyzn (ponad 4 razy egiej). Rak przewodowy cha-
rakteryzuje si czestym szerzeniem okotonerwowym (60%), zatorami z &k
nowotworowych w naczyniach guza (31%) i¢stymi przerzutami do wziow
chtonnych (59%) [6]. U 33% pacjentow wygstije wznowa miejscowa, a przerzuty
odlegte stwierdza siu 46%, co potwierdza agresywny przebieg klinickegyo no-
wotworu [5, 6, 18].

Rak tojowy 6ebaceous carcinomgest bardzo rzadkim nowotworem o po-
srednim stopniu ztdiwosci, w 90% rozwijagcym sk w obrbie slinianki przyusz-
nej. Wystpuje gtdwnie w trzeciej oraz rgdzy 7 i 8 dekagl zycia. Typowym obja-
wem jest bol, porgenie nerwu twarzowego oraz unieruchomienie skod/guezem.
5-letnie przeycie ocenia s na okoto 62% [5, 18, 26, 38].

Inne rzadkie typy gruczolakorakow takie jak gmiekorak podstawnoko-
morkowy, gruczolakorak sluzowy, rak jasnokomorkowy, rak nabtonkowo-
mioepitelialny, torbielakogruczolakorak oprocz sg@znych cech morfologicznych
umazliwiajacych odebne ich sklasyfikowanie, nalg do nowotworéw o niskim
stopniu zidéliwosci ze stosunkowo tagodnym przebiegiem klinicznydobrym ro-

kowaniem [5, 18].
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1.4. Zasady klasyfikacji klinicznej rakéw duzych gruczotowslinowych

Klasyfikacja TNM oparta jest na wielk@ guza oraz jego umiejscowieniu
w odniesieniu do oké&onych struktur anatomicznych. Wprowadza ona uggsra-
nie nowotworow wedtug rokowania, utatwiajdobor leczenia i analizporéwnaw-
cza jego wynikow [15]. Pierwsze proby klinicznego sigfikowania (TNM) nowo-
tworow zitasliwych duzych gruczotowslinowych podejmowane byty przez Amery-
kanski Komitet Przeciwrakowy (AJCC) w 1983 roku i Japkie Towarzystwo Prze-
ciwrakowe (JJC) w 1984 roku. Miedzy innymi na iobdptawie w 1987 roku M#
dzynarodowa Unia Przeciwrakowa (UICC) zaprezentawakrwszy mgdzynaro-
dowy i powszechnie akceptowany system zaawansowkmeznego nabtonko-
wych nowotworow zidliwych duzych gruczotowslinowych @linianki przyusznej,
podzuchwowej i podizykowe)j) [45, 72].
Na podstawie wielk&i guza cech T oceniano w 4—stopniowej skali, gdzie:

T1- guz nie przekracza 2 cm w nagkgzym wymiarze;

T2- guz powyej 2 cm, nie przekracza 4 cm w najkszym wymiarze;
T3- guz powyej 4 cm, nie przekracza 6 cm w najkszym wymiarze;
T4- guz przekracza 6 cm w napkszym wymiarze.

Dodatkowo wszystkie kategorie byly podzielone na-(Bez miejscowego nacieka-
nia oraz (b) - z miejscowym naciekaniem. Miejscavaeiekanie oznaczalo makro-
skopowe cechy inwazji skoéry, tkanek gkiich, kasci lub nerwu twarzowego.
Stwierdzenie nacieku tych struktur wgknie mikroskopowe nie stanowito podstawy
do sklasyfikowania jako miejscowe (pozagruczotonagiekanie .

Do oceny zaawansowania regionalnego wprowadzontogriswa skak wspolra
dla wszystkich (z wytkiem tarczycy i cgsci nosowej gardta) zkbhwych nowotwo-

row nabtonkowych gtowy i szyi, gdzie:
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NO - brak powkszonych wztéw chtonnych;

N1- przerzuty do pojedynczego ipsilateralnegata chtonnego, ktérego wiel-
kos¢ nie przekracza 3 cm w nagiiszym wymiarze;

N2a - przerzut w pojedynczym ipsilateralnyraze chtonnym w¢kszym ni 3,
ale mniejszym 6 cm;

N2b - przerzut do wielu ipsilateralnyckeméw chtonnych, najwakszy z nich
nie przekracza 6 cm;

N2c - przerzuty w bilateralnych lub kontrlaterathyweztach chtonnych, nie
wigkszych nk 6 cm;

N3 - przerzuty w wzle chtonnym wgkszym ng 6 cm.

Dwustopniowa skala do oceny przerzutéw odlegtychydn gruczotéwslinowych
jest identyczna z klasyfikacjami innych lokaliza¢Mx- brak maliwosci oceny
przerzutow odlegtych, MO- brak przerzutéw odlegtydhl- stwierdzone przerzuty
odlegte) [45].

Dopiero po 10 latach w 1997 r. Sobin zaprezent@iawsz rewizjg syste-
mu TNM (5-ta edycja systemu TNM) rakéw xgh gruczotéwslinowych [95].
W oparciu o wyniki licznych bagawprowadzono szereg zmian do cechy T, klasyfi-
kacja N i M pozostaty niezmienione. Pozostawionst@pniovs skak, ale zlikwido-
wano podziat cechy T na dwie kategorie - bez mmj®po naciekania i z miejsco-
wym naciekaniem. W nowym systemie przypadki beziagkamia miejscowego
(zgodnie z wielkécia guza) zostaly sklasyfikowane jako Tub T2, natomiast te z
niedowtadem nerwu twarzowego, czynnikiem rokowniczekorzystnym, jako T4
[15, 72]. Cech T przedstawiano w 4-stopniowej skali, opartej nalkesci guza,
cechach naciekania poza tkardgeuczotowa, nerwu twarzowego oraz podstawy cza-

szki:



T1 -

T2 -

T3 -

T4 -
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guz nie przekracza 2 cm w najle8zym wymiarze, bez cech naciekania
poza tkank gruczotova;

guz powyej 2 cm, nie przekracza 4 cm w nagiszym wymiarze, bez cech
naciekania poza tkaakyruczotowy;

guz powyej 4 cm, nie przekracza 6 cm i/lub wykammyj cechy kliniczne
naciekania poza tkaakjruczotove,

guz naciekajcy podstaw czaszki, nerw twarzowy i/lub przekracza 6 cm w

najwiekszym wymiarze.

Kolejna, druga rewizja (6-sta edycja systemu TNkbhstata wprowadzona przez

Sobina w 2002 r. i nie wnosi tak dich zmian jak poprzednia, jest ona obgzuija-

ca do dzisiaj [96]. Stopnie TilT2 pozostawiono niezmienione, w T8unkto gor-

ny zakres wielkéci guza. Natomiast niezmiernie iva zmiary jest podziat cechy

T4 na dwie kategorie T4a — guzy operacyjne i Tdieeperacyjne.

System TNM z 2002 roku ocenia zaawansowanie migj8ewmstpujaco:

TX -

T0 -

Tis -

T1 -

T2 -

T3 -

T4a -

T4b -

brak maliwosci oceny guza;

nie ma guza pierwotnego;

rakin situ;

guz nie przekracza 2 cm w najle8zym wymiarze, bez cech naciekania
poza tkank gruczotowva;

guz powyej 2 cm, nie przekracza 4 cm w nagiszym wymiarze, bez cech
naciekania poza tkaakyruczotowy;

guz przekracza 4 cm i/lub wykazey cechy kliniczne naciekania poza
tkanke gruczotowy;

guz naciekajcy skok i/lub kos¢ zuchwy i/lub przewod stuchowy
zewretrzny i/lub nerw twarzowy;

guz naciekagy podstaw czaszki i/lub wyrostek skrzydtowy i/lub okalay
tetnice szyjm.

Cechy N i M pozostawiono niezmienione.

Zakwalifikowanie do poszczegoélnych stopni TNM opisk na ocenie klinicznej
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(przed leczeniem) - cTNM oraz ocenie patologicZpej leczeniu chirurgicznym) -
PTNM. Wszystkie klasyfikacje TNM nowotworéw ovych duzych gruczotow
slinowych odnosz sie wytacznie do rakow.

Obowiazujacy obecnie 4-stopniowy podzial zaawansowania kiimégo nowotwo-
row gtowy i szyi (w tym daych gruczotéwslinowych) oparty jest na klasyfikaciji

TNM z 2002 roku i przedstawiagsnastpujaco:

Stopier 0 Tis NO MO
Stopie | T1 NO MO
Stopie Il T2 NO MO
Stopie llI T3 NO MO
T1 N1 MO

T2 N1 MO

T3 N1 MO

Stopier IVA T4a NO MO
T4a N1 MO

T1-T4a N2 MO

Stopier IVB T4b kade N MO
kazde T N3 MO

Stopier IVC kade T kazde N M1

Na uwag zastuguje podziat IV stopnia zaawansowania klimégo na 3 podtypy A,
B i C. Stopi@ IVA oznacza zaawansowanie n@awe i regionalne unmiwiajace
leczenie operacyjne, IVB jest to zaawansowaniep@eacyjne raka, przekraczeg
racjonalne wskazania do leczenia chirurgicznegin atopnia IVC klasyfikowanias

chorzy z przerzutami odlegtymi [12].
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1.5 Metody i wytyczne dotycgce leczenia rakowélinianki przyuszne;j

Podstawammetod, leczenia rakowlinianki przyusznej jest pagbowa-
nie chirurgiczne. Radioterapia ma zastosowanie jeg&oenie uzupetniage, ewentu-
alnie jako samodzielna metoda terapii w przypadkeogy nieoperacyjnych, u cho-
rych z przeciwwskazaniami ogélnymi lub nie wiaacymi zgody na zabieg opera-
cyjny. Ponadto radioterapia i chemioterapia stos@myva w leczeniu paliatywnym
[cyt. wg 12]. Wskazaniami do uzupetrjegj radioterapii rakdvilinianki przyusznej
sa: wysoki stopi@é ztosliwosci, wysokie zaawansowanie kliniczne, dodatnie lids n
dostateczne marginesyecia chirurgicznego, nawrotowy charakter guza, auaer
do regionalnych wztow chtonnych [2, 99, 110].

Parotidektomia (wyekie slinianki przyusznej) jest jedynuznawaan technily chi-
rurgiczr w leczeniu ztéliwych nowotworéw tego gruczotu. Parotidekt@nmozna
podzielt zgodnie z zakresem usktyich tkanek na egciowa i catkowita. Czscio-
wa polega na uswgiu powierzchownego pfatslinianki (cz¢$¢ gruczotu bocznie
w stosunku do nerwu twarzowego) i zwana jest rowpewierzchown (boczr).
Nie wykonuje st izolowanego usuncia ptata gtbokiego (czsci gruczotu potaonej
przysrodkowo od nerwu twarzowego). W catkowitej parokidenii usuwa si caty
miazsz slinianki przyusznej (ptat gboki i powierzchowny). Ponadtazywane jest
rowniez okreslenie parotidektomia rozszerzona, w ktorej oproargotu usuwa gi
struktury g@siadupce (np. skéra, ménie, fragmentzuchwy, matowiny usznej).
Drugi podziat parotidektomii zwrany jest z pogpowaniem wobec nerwu twarzo-
wego. Parotidektomia z usgoniem nerwu twarzowego nazywana jest radykaln
a z jego pozostawieniem - zachowawcPonadto, w przypadku konieczeo usu-

nigcia czsci gahzek tego nerwu (np. gati jarzmowej) uywany jest termin pot-



.25 -

zachowawczaang. semi-conservatiyg¢44]. Obecnie uwza sk, ze parotidektomi
radykalra (z wycicciem nerwu twarzowego) naie wykonywa wytacznie w przy-
padkach przedoperacyjnego paraia lub stwierdzonegaddoperacyjnie naciekania
nerwu. W sytuacji, gdy w badaniu przedoperacyjnyenma cech uszkodzenia ner-
wu twarzowego, a nerw mpa oddziek od guza, to ryzyko wznowy raka zwane

z dodatnim marginesem mikroskopowym za@osta zminimalizowane przez uzu-
petniapca radioterap [54, cyt. wg 82].

U wgkszasci chorych leczenie chirurgiczne guza pierwotnegargtidekto-
mia) faczy sk z usungciem regionalnych wztow chtonnych szyi (operacje¢zto-
we). Obecnie obowruje podziat i nazewnictwo operacjemfowych szyi zaakcep-
towane przez Komitet Glowy, Szyi i Onkologii Ameggskiej Akademii Otolaryn-
gologii - Chirurgii Glowy i Szyi (AAO-HNS) oraz Koitet Naukowy Ameryka-
skiego Towarzystwa Chirurgii Gtowy i Szyi (ASHNS)J]. Operacgj weztowa szyi
dzieli sk ze wzgédu na rozlegt& zabiegu na radykadn radykalm zmodyfikowar,
selektywrny, oraz radykalm poszerzoa W radykalnej operacji gztowej usuwa si
5 grup (poziomy I-V wztdbw chionnych szyi) wraz rgniem mostkowo-
obojczykowo-sutkowym, nerwem dodatkowynayta szyjra wewretrzna. W opera-
cji radykalnej zmodyfikowanej usuwagdie same grupy gztéw chtonnych, ale za-
oszczdza s¢ co najmniej jeda z w/w struktur nielimfatycznych. Selektywna opera-
cja weztowa polega na uswtiu mniej niz pie¢ grup regionalnych wztéw chion-
nych, na przykiad I, Ili lll. W radykalnej poszenej operacji wztowej usuwa si
dodatkowe grupy wztéw chtonnych i/lub struktury nielimfatyczne [22].

W 2003 roku Bie[12] przedstawit standardy pgpbwania diagnostycz-
nego i terapeutycznego w leczenia nowotworow grdezélinowych (w tym rakéw

Slinianki przyusznej), opracowane i dostosowane diskich warunkéw na podsta-
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wie Programu SORsftandards, options, recommendatiprigéry zostat utworzony
przez Francusk Narodow Federagi Osrodkéw Onkologicznych (FNCLCC). Za-
prezentowane standardy opieragic na zaawansowaniu klinicznym (TNM)
oraz stopniu ztdiwosci rakéwslinianki przyusznej. W 1 i Il stopniu zaawansowania
klinicznego (T1/2NOMO) nowotwordw o niskim stopratosliwosci zaleca si wy-
konanie parotidektomii powierzchownej z zaoszizeniem nerwu twarzowego
lub jako opag parotidektomg catkowita zachowawcz Wskazaniem do uzupetriaj
cej radioterapii $ dodatnie marginesy chirurgiczne, cechy naciekpoiagruczoto-
wego lub okotonerwowego w badaniu patologicznymlIMétopniu zaawansowania
klinicznego guzow o niskim stopniu Zlavosci zalecenia rinia sie w zaleznosci
od cechy N. W przypadku braku p@kszonych klinicznie wztow chionnych szyi
(T3NOMO) zaleca si parotidektomg catkowita z mazliwoscia zachowania agtosci
nerwu twarzowego lub jego gai wraz z selektyws operacy weztowa (poziomy
I-111 w ¢ztow chtonnych szyi). Wskazaniem do uzupeblgaj radioterapii $ dodatnie
marginesy gicia chirurgicznego, mikroprzerzutydy. cechy naciekania pozagruczo-
towego lub okotonerwowego w badaniu patologicznyvhT1-3N1MO rekomenduje
si¢ wykonanie parotidektomii zachowawczej powierzchejnb catkowitej z ope-
racip radykal weztow chtonnych szyi oraz uzupetriaj radioterapi w kazdym
przypadku. W przypadku nowotworéw o wysokim stoprfiosliwosci w | i 1l stop-
niu zaawansowania klinicznego zaleca [garotidektomj catkowity z zachowaniem
ciagtosci nerwu twarzowego (ewentualnie §poc¢cenia catéci lub jego czsci jezeli
wymaga tego radykaldé zabiegu) z selektywnoperacy weztowa szyi (poziomy
I-111) oraz uzupelniajca radioterapi. Jako opgj terapeutyczgmpodaje si wykonanie
selektywnej operacji eztowej tylko w przypadkusrodoperacyjnego stwierdzenia

powigkszonych wztow chtonnych, a radioterapuzupetniajca tylko w przypadku
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braku marginesoéw e¢tia chirurgicznego, dulz cech naciekania pozagruczotowego
lub okotonerwowego w badaniu patologicznym. W Hbmiu zaawansowania Kili-
nicznego rakéw o diym stopniu ziéliwosci zalecenia rénia sie w zalenosci

od cechy N. W 3 stopniu zaawansowania @dozego, bez powkszonych wztow
chtonnych (T3NOMO) rekomendujecgparotidektomg catkowity radykalra, ewentu-
alnie rozszerzano sisiadupce struktury oraz w kalym przypadku selektyvanope-
racje weztowa szyi (poziomy I-1ll). Wskazania do uzupetniegj radioterapii g
identyczne, jak w przypadku guzow o niskim stoprinsliwosci (dodatnie margine-
Sy ckcia chirurgicznego, mikroprzerzutyad?z cechy naciekania pozagruczotowego
lub okotonerwowego w badaniu patologicznym). W zaasowaniu naggdowym
T1-3 i regionalnym N1 nowotworéw o wysokim stopaiosliwosci zaleca si paro-
tidektomi catkowity radykalm lub pétzachowawegzz radykalm operacy weztowa
szyi i uzupetniajca radioterap w kazdym przypadku. W 1V stopniu zaawansowania
klinicznego dla nowotworéw o niskim i wysokim stopretosliwosci nie ma szcze-
gotowych zalece leczenia chirurgicznego. Jako aptgrapeutycza (indywidualry

w kazdym przypadku) uznaje giwyciccie guza pierwotnego w granicach tkanek
zdrowych z radykakpoperacy weztowa szyi i uzupetniajca radioterap [12].

W innych polskich zaleceniach gpstvania w przypadku guzéw gruczo-
tow slinowych z 2006 roku nie wysbuje podziat na nowotwory o dym i niskim
stopniu zigéliwosci. Wedtug tych rekomendacji, przy decyzji o spasoleczenia
(parotidektomia cgciowa lub catkowita, z lub bez operacjezowej szyi i/lub uzu-
petniapcej radioterapii) powinno sibrac pod uwag wielkos¢ guza (do i powsej
4 cm, dla raka gruczotowo-torbielowatego paefy2 cm), cechy kliniczne wskazu-
jace na ziéliwos¢ (szybki wzrost, unieruchomienie/naciekania tkasggtadupcych,

bél, niedowtad/porzenie nerwu twarzowego), lokalizadjptat powierzchowny, gt
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boki), stan wztow chtonnych i inne histologiczne czynniki ryzykaosredni stopié
ztosliwosci raka gruczotowo-torbielowatego, naciek nerwu jhdsineurium szerze-
nie sk wzdtwz naczyi krwionasnych/chtonnych, stan margineséw operacyjnych).
Zwraca uwag brak rekomendacji wykonywania elektywnej operasgziowe]

w przypadku cechy Nhatomiast w N+zaleca si zarOwno operagjweztowa rady-

kalna, jak i selektywn [118].
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CEL PRACY

. Analiza danych kliniczno-patologicznych chorychierprotnym rakiemglinianki
przyusznej.

. Ocena odlegtych wynikow leczenia z uwadhieniem danych Klinicznych i pato-
logicznych.

. Ocena czynnikéw wptywagych na wyniki leczenia.
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MATERIAL | METODA

Materiat stanowi 131 chorych leczonych w latach 8972008 w Klinice
Choréb Uszu, Nosa, Gardta i Krtani Gd&iego Uniwersytetu Medycznego z powo-
du pierwotnego rakalinianki przyusznej. Analiz kliniczno-patologicza objeto
wszystkich chorych, natomiast odlegte wyniki ledaenpracowano na podstawie
danych uzyskanych od 109 chorych, poagykeniu 12, ktérzyyja a czas ich obser-
wacji byt mniejszy ni 5 lat oraz 10 pacjentéw, ktorych dalszych losow zuotano
ustali.

Dane dotyczce chorych oraz przebiegu leczenia uzyskano natpwoasdo-
kumentacji lekarskiej (historie choroby, protokadperacyjne), a dalsze ich losy
ustalono w oparciu o dokumenta@ bada kontrolnych przeprowadzonych w Po-
radni Otolaryngologicznej Przychodni Przyklinicznéniwersyteckiego Centrum
Klinicznego lub Wojewodzkim Centrum Onkologii w @dku, informacji listow-
nych i telefonicznych uzyskanych od chorych lubrictizin.

Ocerg zaawansowania nowotworow ghavych slinianki przyusznej oraz
ostateczne rozpoznanie ustalono na podstawie lméénicznego, badadodatko-
wych (sialografii, ultrasonografilinianek i szyi, tomografii komputerowej i tomo-
grafii metod rezonansu magnetycznego) przeprowadzonych gtdwniaktadzie
Rentgenodiagnostyki Gdskiego UM (kierownik: prof. dr hab. med. Michat 8tu
niarek) oraz badania histologicznego materiatu apgnego, ktére wykonano

w Zaktadzie Patomorfologii Gdakiego UM (kierownik: prof. dr hab. med. Woj-

ciech Biernat, uprzedn|o prof. dr hab. med. Kazimikgkiewic2).

Podziat kliniczny rakowslinianki przyusznej oparto na klasyfikacji TNM

Miedzynarodowej Unii Przeciwrakowej (UICC) z 2002 rokistologiczny - wedtug
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klasyfikacji Swiatowej Organizacji Zdrowia (WHO) z 2005 roku (peklasyfikacji
danych chorych).

Podziat operacijislinianki przyusznej (parotidektomii) podano zgodnie
z nomenklatur wyskpujaca w swiatowym pimiennictwie [44], z& nazewnictwo
operacji veztowych zgodnie z wspoinpropozycy Amerykaiskiej Akademii Otola-
ryngologii - Chirurgii Glowy i Szyi oraz Amerykakiego Towarzystwa Chirurgii
Gtowy i Szyi (2008 rok).

Chorych poddawanych radioterapii leczono w Klin@ekologii i Radiotera-
pii Gdanskiego Uniwersytetu Medycznego (kierownik: prof.hdib. med. Jacek Jas-
sem) lub Zaktadzie Radioterapii Gtbkiego Centrum Onkologii (dyrektor lek. Irena
Erecihska-Siwy).

Z uzyskanych informacji utworzono komputerpwaz danych (program
Microsoft Office Access 2003), a nagghie przedstawiono w tabelach oraz na ryci-
nach i poddano analizie statystycznej przyaiu oprogramowania komputerowego
Statistica 8.0 firmy StatSoft, Inc. licencjonowaonedja Gdaskiego Uniwersystetu
Medycznego. Zgodrsé badanych zmiennych z rozkladem normalnym oceniano
stem Kotmogorowa-Smirnowa. Porownania pesay zmiennymi o charakterze
normalnym oceniano przy pomocy testu t-Studenta.pp@wnywania zmiennych
0 rozktadzie znacznie odbiegaym od normalnego wykorzystywano nieparame-
tryczny test U Manna-Whitneya. Korelacje pedry zmiennymi o rozktadzie nor-
malnym badano metadPearsona, w przeciwnym przypadku mat&drelacji rang
Spearmanna. Zwkki pomkdzy zmiennymi o charakterze jalalowym badano te-
stem chi kwadrat Pearsona. W przypadku oceny ckgmnrokowniczych za miar
sity efektu wybrano iloraz szans (OR, andds ratiq. Prawdopodobigstwo przey-

cia oceniano metadKaplana-Meiera. Do poréwnania prawdopodabtea przey-
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cia pomedzy dwiema grupami pacjentoweydo testu Wilcoxona wedtug Gehana. Do
przeprowadzenia analizy wieloczynnikowe] prgaa wykorzystano regresjpro-
porcjonalnego hazardu Coxa. Za poziom istétnostatystycznej w pracy przyp

p<0,05.
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WYNIKI

4.1 Dane kliniczno-patologiczne

W analizowanej grupie 131 chorych byto 70 kobie3,486) oraz 61 ry-
czyzn (46,6%), stosunek kobiet dgiozyzna wynosit 1,1:1. Wiek chorych wahat
sie od 11 do 90 latSrednia wieku wynosita 58 lat, kobiet 57 ¢iozyzn 59 lat. Za-
rowno w grupie kobiet jak i gzczyzn dominowali chorzy w wieku 51 do 80 lat
(60,0% kobiet i 69,0% riczyzn, ze szczytem zachorawiolejno w 7 i 6 dekadzie
zycia). Mitodzi chorzy poriiej 20 rokuzycia stanowili jedynie 2,3%. Wiek chorych

z uwzgkdnieniem pici przedstawia rycina 1.

35

30
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20

O Kobiety
B Mezczyzni

%

15

10 4

<20r.z. 20-30 31-40 41-50 51-60 61-70 71-80 >80r.Z.

Ryc. 1. Wiek chorych z uwzglinieniem pici

Objawy zgtaszane przez chorych i odchylenia w badklimicznym zostaty

zebranedcznie i przedstawione w tabeli VI.
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Tabela VI.
Objawy i odchylenia w badaniu klinicznym

Objawy i odchylenia w badaniu klinicznym n %
Guzslinianki przyusznej 127 96,9
Bal 53 40,4
Powickszone wzly chtonne szyi 42 32,0
Uszkodzenie nerwu VII 27 20,6
Naciek, unieruchomienie, owrzodzenie skory 26 19,8
Parastezje 13 9,9
Inne  Szczkoscisk 5 3,8
Asymetria gardia 4 3,0
Guz policzka 3 2,3
Krwawienie z przewodu wyprowadzaaggoslinianki 2 15
Nacieczenie ¢gia przewodu wyprowadzgjegoslinianki 2 15
Poraenie nerwu IX 2 15

Obecna¢ guzaslinianki przyusznej stwierdzono u 127 chorych (96)9U 8 z nich
guz miat charakter wieloogniskowy, u 3 pojawi¢ 81 miejscu po uprzednio usgni
tym gruczolaku wielopostaciowym, a u kolejnych Z guiat postéa nacieku. Szyb-
kie powkkszanie si guza podawato 61 chorych (46,5%). Unieruchomieniea
wzgledem podiga stwierdzono u 44 pacjentéw (33,6%). Bol byt dnugiod wzge-
dem castasci objawem i wysipowat u 53 pacjentéw (40,4%). U 50 z nich (38,2%)
dotyczyt okolicy guza i twarzy, natomiast u 10 gb)emanifestowat sijako otalgia.
Powickszone wzly chtonne szyi obserwowano w 42 przypadkach @3,XKolej-
nym czstym objawem byto zaburzenie czysobnerwu twarzowego, ktore wyst
powato u 27 chorych (20,6%). U 23 (17,5%) dotyczyiszystkich gaizi nerwu.
U 10 pacjentow (7,6%) uszkodzenie nerwu miato dttaracatkowitego poregenia.

Naciek skory wysipowat u 26 chorych (19,8%), z czego jej owrzodzestweerdzo-
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no u 8 z nich (6,1%). Zaburzenia czucia pod posta&iastezji podawato 13 chorych
(9,9%). Rzadsze objawy i odchylenia w badaniu txgkoscisk (5 chorych), nacie-
czenie ujcia lub krwawienie z przewodu wyprowadzaggo slinianki (po 2 cho-
rych) oraz objawy potania nerwu gzykowo-gardtowego (2 przypadki). Asymetria
gardta (przyrodkowe przemieszczenie migdatka podniebienneg@iesizono

u 4 chorych, przy czym u 1 z nich nie byt wyczuwatjuzslinianki przyusznej. Guz
policzka stwierdzono u 3 chorych.

Odsetek poszczegodlnych objawow i odchyle badaniu byt zranicowany
w zaleznosci od stopnia ziéliwosci rakéw. W grupie chorych z rakami o wysokim
stopniu ztgliwosci w poréwnaniu z pacjentami z nowotworami Ghgalniej lub ni-
skiej ztaliwosci czesciej wystpowat bol (47,1% vs 26,1%), ufledzenie funkciji
nerwu twarzowego (28,0% vs 4,7%), pokazenie wztow chtonnych (34,8% vs
26,1%), a take zagcie skory (21,3% vs 16,6%, w tym owrzodzenie - 7,8%
vs 2,3%), jak rownie parastezje okolicy guza i/lub policzka — 14,2%7y&8% cho-
rych.

Wsrdd wszystkich objawow i odchylenv badaniu klinicznym wyriniono te,
ktore wskazywaty na zétiwy charakter nowotworulinianki (objawy ztgliwosci).
Do objawow tych naleaty zaburzenie czynsoi nerwu twarzowego, nacieczenie
lub owrzodzenie skory, bol, pogkiszenie wztdw chtonnych szyi, szybki wzrost
guza, szaozkoscisk, poraenie nerwugdzykowo-gardiowego, krwawienie z przewodu
wyprowadzajcegoslinianki. Tabela VII przedstawia podziat chorychaaleznosci

od liczby objawow zidliwosci.
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Tabela VI

Podziat chorych w zalmaosci od liczby objawow zigliwosci
Liczba objawow Calai¢ WSz P/INSZ
ztosliwosci (n=131) (n=89) (n=42)

n % n % n %

0 27 20,6 16 18,0 11 26,2
1 34 25,9 17 19,1 17 40,5
2 30 22,9 24 27,0 6 14,3
3 17 13,0 13 14,6 4 9,5
4 15 11,4 13 14,6 2 4,8
5 7 53 5 5,6 2 4,8
6 1 0,8 1 1,1 0 0

Objawy zigliwosci: naciek skory, bdl, niedowtad/panie nerwu VII, powikszone
wezty chtonne szyi, szybki wzrost guza, inne (skt#cisk, poraenie nerwu IX,
naciek przewodu wyprowadzaggo, krwawienie z przewodu wyprowadgago)
WSZ — wysoki stopig ztosliwosci; PINSZ — péredni/niski stopié ztosliwosci

W analizowanej grupie, 27 chorych (20,6%) nie pmaeato zadnego,
a kolejnych 34 (25,9%) miato wadznie jeden objaw zétiwosci. W 40 przypadkach
(30,5%) stwierdzono co najmniej 3 objawy wskaza] na proces zébwy.
W przedstawionym zestawieniu widoczreréznice medzy nowotworami 0 wyso-
kim a pagrednim i niskim stopniu zkwosci. U 28 chorych (66,7%) z rakami o ni-
skim i pagrednim oraz u 33 (37,1%) z rakami o wysokim stopzinfliwosci nie
stwierdzonazadnego lub maksymalnie jeden objawskt@osci. 32 chorych (35,9%)
z rakiem o wysokim stopniu Ztiwosci i 8 pacjentéw (19,0%) z rakami o niskim
stopniu ztdliwosci miato co najmniej trzy objawy wskazgly na proces zkiwy.

W calym material&rednia liczba objawdw zétiwosci wynosita 1,8 (w grupie ra-
kow o wysokim stopniu zkliwosci 2,1, a w grupie o niskim i geednim stopniu
ztosliwosci 1,4). Sredni czas trwania objawow przed zgloszeniem ciorego

do lekarza wynosit 51,3 miesly, a w przypadku objawdw sugegcych proces zto-
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sliwy - 4 mieshce. Po wydczeniu grupy chorych z rakiem w gruczolaku wieldpes
ciowym sredni czas trwania objawow wynosit 25,4 mies! .

W grupie rakow o wysokim stopniu Aavosci sredni czas trwania objawow wyno-
sit 60,9 miesicy i byt blisko dwukrotnie dizszy niz w rakach o niskim/pgednim
stopniu zidliwosci (31 miesgcy), jednake po wyhkczeniu przypadkéw raka
w gruczolaku wielopostaciowym byt zdecydowanie ket (21,8 miescy). Nie
obserwowano istotnych xgic w srednim czasie trwania objawow zhovosci mie-
dzy grupami chorych z rakami o wysokim ispadnim/niskim stopniem zétiwosci.
Tabela VIII przedstawidgredni czas trwania objawéw z uwzdhieniem chorych
Z rakiem w gruczolaku wielopostaciowym oraz stoph@liwosci raka.

Tabela VIII.
Sredni czas trwania objawow

Sredni czas trwania wszystkich Sredni czas trwania
objawdw (miesice) objawdéw zitgliwosci
(mieshce)
z RwWGW bez RwGW w RwGW

Calasé 51,3 25,4 139,7 4
Wysoki SZ 60,9 21,8 - 39
Pdsredni/Niski SZ 31 31 - 4

RwGW- Rak w gruczolaku wielopostaciowym
SZ — stopié ztosliwosci

Charakter i rozlegkt guzowslinianki przyusznej oceniano przyy
ciu dostpnych technik obrazowania, zgodnie z ich rozwojensiagu ostatnich 30
lat. Diagnostyka obrazowa oparta byta pgkawo wylacznie na metodzie kontra-
stowego badania przewoddw gruczotowych aaszuslinianki (sialografii), od 1985
roku wykonywano ultrasonograf(USG), natomiast diagnostyka meiadmografii
komputerowej (TK) byta dogpna od 1990 roku, a tomografii rezonansu magnetycz-

nego (MR) od 1998 roku. Sgrdd 19 chorych, u ktérych wykonano sialogeafiylko
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u jednego z nich wykazata ona cechystWeosci guza (przerwanie ggtosci prze-
wodow slinianki). Badanie USG w analizowanej grupie 13brgich wykonano u 81
(61,8%), dzt¢ki niemu uzyskano dane dotycze wielkdci guza, jego charakteru
(lity/torbielowato-lity, pojedynczy/ wieloogniskowystruktury wewgtrznej, ograni-
czenia (obecrig torebki) oraz stanu regionalnycheztow chtonnych. Cechy zto-
sliwosci w USG, takie jak nieregularne zarysy guza, riaiée poza mszslinian-
ki, obecnd¢ regionalnych wztow chtonnych o charakterze przerzutowym, stwier-
dzono w 38 (46,9%) przypadkach. Nowoczesne metbdgzowania TK i MR wy-
konano odpowiednio u 29 (22,1%) i 9 (6,9%) chorydmazliwiaty one bardziej
precyzyjra ocery rozlegtgci procesu nowotworowego i potwierdzenie jegosiHo
wego charakteru, m.in. z@je przestrzeni przygardiowej, naciekanie tkanelkkmi
kich oraz kdci. Radiologiczne cechy Ztiwosci guzowslinianki przyusznej stwier-
dzono w 23 (79,3%) badaniach TK oraz w 7 na 9 hadetod, MR.

Przedoperacypn diagnostyk w postaci biopsji aspiracyjnej cienkoigtowej
(BAC) wykonano u 89 spood 131 chorych (67,9%). Na podstawie BAC rozpozna-
no zitaliwy charakter nowotworu (wynik prawdziwie dodatnib0 chorych (56,2%),
natomiast brak nowotworu lub nowotwor tagodny (vkyfeatszywie ujemny) u 35
pacjentow (39,3%). W 4 przypadkach (4,5%) BAC bgtadiagnostyczna. Pein
zgodnd¢ rozpoznania cytologicznego z histopatologicznymnyskano w 13 przy-
padkach (14,6%). Wod wynikéw falszywie ujemnych najexiej rozpoznawano
w BAC nowotwor tagodny (gruczolak) — 22 chorych (@), nas{pnie brak nowo-
tworu, zmiar zapala (sialadenitig i torbiel, odpowiednio u 8, 3 i 2 pacjentéw
(9,0%, 3,4%, 2,2%).

Srédoperacyjne badanie histologiczne wykonano u@8réd 131 chorych

(50,4%). Zigliwy charakter nowotworu stwierdzono u 56 (84,8R¢ina zgodni
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Z ostatecznym rozpoznaniem histopatologicznym wiérzwyktym miata miejsce
u 20 pacjentow (30,3%). Rozpoznanie nabtonkowegeohworu ziGgliwego posta-
wiono u 30 chorych (45,4%), natomiast u kolejnyck@fL%) podano kbnie jego
utkanie (podtyp). Brak cech Zlowosci guza, a wic wynik falszywie ujemny
stwierdzono w 10 przypadkach (15,1%), w tym nowattagodny u 8, a u 2 chorych
badaniesrodoperacyjne nie wykazato w og@Gadnego nowotworu.

W analizowanym materiale dominowat drugi (T2) i eaty (T4) stopié za-
awansowania nagdowego - odpowiednio 43 (32,8%) i 54 chorych (41),2%topie
T1 miato 12 chorych (9,2%), a T3 - 22 (16,8%). Ud@frych (67,9%) nie stwier-
dzono powgkszonych wziow chionnych (NO). Stopie N1 i N2 okrélono
odpowiednio u 22 (16,8%) i 20 pacjentow (15,3%3eti stopi@ zaawansowania
regionalnego nie wygbowat. 10 chorych bez powkiszonych wztéw chionnych
byto w stopniu T1, 37 w T2, a 12 w T3. W stopniu bvniez dominowali chorzy
bez klinicznie powikszonych wztow chtonnych — 30, kolejnych 11 miato stapie
N1, a 13 — N2. Tabela IX przedstawia zaawansowaaridowe i regionalne.

Tabela IX.
Zaawansowanie nagdowe i regionalne

NO N1 N2 N3 Razem

n %

T1 10 2 - - 12 9,2

T2 37 5 1 - 43 32,8

T3 12 4 6 - 22 16,8

T4* 30 11 13 - 54 41,2
tacznie 89 22 20 - 131

% 67,9 16,8 15,3 100

*tacznie T4a (51) i T4b (3)
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62 chorych (47,3%) miato IV stopieeaawansowania klinicznego. Il i lll sto-
pien miato odpowiednio 37 (28,2%) i 22 pacjentéw (16)8%atomiast pierwszy
stopier tylko 10 chorych (7,6%). Wysoki (Il i 1V) stophezaawansowania klinicz-

nego stwierdzonatznie u 84 chorych (64,1%).

Drugi nowotwor ziéliwy (drugie pierwotne ognisko nowotworowe) wyst
powat u 18 sp&rdd 109 chorych (16,5%) podczas co najmniej 5 égfmiokresu ob-
serwacji. W 4 przypadkach miat charakter synchrmmyc Zdecydowanie dominowa-
ty raki skory gtowy (m.in. nos, madwina uszna) o utkaniu podstawnokomaorkowym
lub ptaskonabtonkowym -a¢znie 10 chorych. Dwaj pacjenci zmarli z powodu-dru
giego nowotworu, w tym chory, u ktdrego dwa niezaée ogniska gruczolakoraka
(jelita grubego i gruczotu krokowego) rozwin si¢ po 20 i 26 latach od leczeniu
rakaslinianki przyusznej. Tabela X przedstawia drugierpiotne nowotwory zki-
we z uwzgtdnieniem budowy histologicznej nowotwoflinianki oraz lokalizacji,

budowy histologicznej i czasu wygienia drugiego nowotworu.
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Tabela X
Drugie pierwotne nowotwory zébwe u chorych leczonych z powodu raiteianki
przyusznej
Ptet,  Budowa histologiczna Lokalizacja dru- Budowa histologiczna drugiegd&Charakter i czas
wiek  nowotworuslinianki giego nowotworu nowotworu wystepowania **
K, 60 RwGW* Nerka Rak jasnokomorkowy Meta (-10)
M, 56 Raksluzowo-naskarkowy Ptuco Gruczolakorak Syn (0)
K, 68 Rak gruczotowo-torbielowaty  Ptuco Rak ptasibtonkowy Meta (+24)
M, 57 Rak gruczotowo-torbielowaty  Ptuco Gruczoledo Syn (0)
M, 56 Rak gruczotowo-torbielowaty = Gruczot krokowy rugzolakorak Meta (+170)
M58 Rk gruczoouo-oricowary Sl okony Sructooray e (122
K, 72 Raksluzowo-naskorkowy Skora (gtowa) Rak podstawnokorodnk Meta (-7)
K, 43 Gruczolakorak BNO Skéra (gtowa) Rak podstakamo6rkowy Meta (-36)
M, 50 Gruczolakorak BNO Skéra (gtowa) Rak podstakamo6rkowy Meta (+270)
K, 87 Rak ptaskonabtonkowy Skéra (gtowa) Rak pogsatzkomdrkowy Syn (-4)
M, 66 Gruczolakorak BNO Skora (ucho) Rak ptaskooakbwy Meta (+10)
K, 81 Rak gruczotowo-torbielowaty = Skéra (ucho) Raldstawnokomorkowy Meta (-18)
K, 67 Raksluzowo-naskorkowy Skora (nos) Rak ptaskonabtonkowy Meta (-34)
M, 57 RwGW* Skéra (nos) Rak podstawnokomorkowy Me8®b)
M, 73 Raksluzowo-naskarkowy Skéra (nos) Rak ptaskonabtonkowy Meta (-280)
K, 75 Rak niezrénicowany Skéra (nos) Rak ptaskonabtonkowy Meta)(-24
M, 45 Raksluzowo-naskorkowy Tarczyca Rak brodawkowaty Syn (0)
K, 31 Rak niezrénicowany Zotadek Gruczolakorak Meta (+5$

*RWGW — rak w gruczolaku wielopostaciowym; BNO -izej nieokrélony
**Meta — metachroniczny, Syn — synchroniczny. W resach podano czas w migsach rozpozna-
nia drugiego pierwotnego nowotworu: (+) po, (-)gazeczeniem nowotwordlinianki.

- zgon z powodu drugiego pierwotnego nowotworu
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4.2 Sposébb leczenia

Spasrod 131 chorych, 58 (44,3%) byto leczonych segnie chirurgicznie,
u 73 (55,7%) zastosowano leczenie skojarzone (opeteupetniona napromienia-
niami).

Parotidektomia byla standardowym zabiegiem, ktory ykamano
u wszystkich analizowanych chorych. U 56 z nich,742) udato sij zachowa cia-
gtos¢ anatomicza nerwu twarzowego - parotidektomia zachowawczarakio 39
przypadkach (29,8%) polegata na usaii ptata powierzchownegdinianki wraz
z guzem. Parotidektomiradykalm, (wyciecie caltej slinianki przyusznej wraz
Zz nerwem twarzowym) wykonano u 54 chorych (41,286jym u 6 konieczna byta
resekcja dodatkowych struktur otacgajch, takich jak przewdd stuchowy zegtnz-
ny, makowina uszna, ngsien zwacz, cz$¢ zuchwy. Do parotidektomii radykalnej
rozszerzonej nie wliczono zabiegdéw, podczas ktorikonieczne bylo wyecie
fragmentu skoéry, ale nibwe pierwotne zamkrcie rany. Ponadto u 21 chorych
(16,0%) wykonano parotidektomipotzachowawcg, ktora polegata na wygiu
niektorych, nacieczonych przez nowotworegainerwu twarzowego wraz z guzem
I czescia lub catdcia miazszuslinianki przyuszne.

U 108 chorych (82,5%) wyetie slinianki uzupetniono operagjweztowa na
szyi, w tym u 66 (sp@dd 89) z wztami NO (zabieg elektywny). Najegtszym ro-
dzajem operacji wztowej byto selektywne wyecie weztéw chionnych pozioméw
I, I'i V (67 chorych - 51,1%). Radykalne usgoie weztow chtonnych szyi (po-
ziomy I-V) wykonano 4cznie u 37 chorych (28,2%), w tym opekacgynnaciowa
(radykaly zmodyfikowan) u 19 pacjentéw (14,5%). W czterech przypadkach

(3,1%) konieczne bylo poszerzenie zabiegu o dodatkstruktury anatomiczne
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(skora i/lub nerw podgykowy i/lub ttnica szyjna zewgirzna). W tabeli XI wy-

szczegolniono rodzaje parotidektomii z uverlflieniem zakresu operacjiatowych

na szyi.

Tabela XI
Rodzaj parotidektomii z uwzgiinieniem zakresu operacjeatowej na szyi
Bez Operacja wztowa
operacji Selekt. Radyk. Radyk. Radyk. Razem
Rodzaj zabiegu operacyjnego wezto- zmodyfik. rozszerz.
wej n n n n n %
n
Parotidektomia czgsciowa 14 21 4 0 0 39 29,8
zachowawcza catkowita 4 11 2 0 0 17 13,0
Parotidektomia Czgsciowa 0 1 1 0 0 2 15
potzachowawczacatkowita 2 12 5 0 0 19 145
Parotidektomia catkowita 3 18 6 17 4 48 36,6
radykalna rozszerzona O 4 1 1 0 6 4,6
tacznie n 23 67 19 18 4 131
% 17,6 51,1 14,5 13,7 3,1 100%
— _
YT
108 (82,4%)

Selekt.- selektywna; Radyk.zmodyfik.- radykalna zhyftkowana
Radyk.- radykalna; Radyk.rozszerz. -radykalna rezama

U wickszaci chorych leczonych metadskojarzor istnialo co najmniej jedno
wskazanie do uzupeinigge] radioterapii. Najegciej byto to wysokie zaawansowa-
nie naradowe (T3/T4) i wysoki stopteztosliwosci raka — kolejno 59 i 60 chorych
(45,0% i 45,8%), ponadto obecagrzerzutéw do regionalnycheatéw chtonnych
(37 przypadkow - 28,2%) oraz dodatni lubtpliwy margines chirurgiczny (29 cho-
rych - 22,1%).

Najczstszym powikianiem leczenia operacyjnego (parotim®k zacho-
wawczej lub pétzachowawczej) byto zaburzenie czgonaerwu twarzowego (45
spardd 77 chorych - 58,4%). U pacjentéw po parotidekiae catkowitym zacho-
waniem cagtosci nerwu twarzowego, pooperacyjny niedowtad tegovoewystpit

u 25 z 56 z nich (44,6%), w tym u wszystkich 17jeatdw po catkowitym usugnciu
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miazszuslinianki przyusznej. U pacjentow, ktérym resekowanzes¢ nerwu, niedo-
wiad pozostatych gati obserwowano u 20 z 21 chorych (95,2%), przy cayidd

po parotidektomi catkowitej. Ostatecznie trwate walenie czynngci nerwu twa-
rzowego O ranym stopniu nasilenia, wygiito u wszystkich 54 chorych
po operacji radykalnej (patanie) oraz u 6 pacjentéw (7,8%) po zabiegu zachewaw
czym lub potzachowawczym (pozostawionycheggt Krwiak w ranie, zakzenie
lub martwica ptata skérnego obserwowanczhie w 19 przypadkach (14,5%). Ko-
lejnym powiktaniem, ktére dotyczyto 11 chorych &) byta przetokadlinowa lub
retencjasliny w ranie. Szcgkoscisk wystpit u 7 pacjentéw, w tym u 2 bez uprzed-
nich zaburzé w otwierania jamy ustnej. W toku dalszej obserwacjl1 chorych

rozpoznano pocenie smakowe (zespoét Frey).

W analizowanej grupie 131 chorych z rakiestinianki przyusznej
rozpoznano na podstawie badania histologiczneg@riat operacyjnego 14 16
nych typow histologicznych. Dominowaty raki o wyswokstopniu ziéliwosci - 89
przypadkow (67,9%), raki o peednim i niskim stopniu zidiwosci stwierdzono
odpowiednio u 8 (6,1%) i 34 (25,9%) chorych.

Najczstszym nowotworem byt gruczolakorak @aj nieokrélony) oraz rak
w gruczolaku wielopostaciowym - po 25 przypadkow,(2o), nasipnie raksluzo-
wo-naskorkowy, ktory rozpoznano u 24 chorych (18,3#az rak gruczotowo-
torbielowaty (19 przypadkéw - 14,5%). Rak zrazikbmmorkowy, niezrénicowa-
ny i ptaskonabtonkowy wyspowaty rzadziej, odpowiednio u 11, 9 i 7 chorych
(8,4%, 6,9%, 5,3%). Pozostate siedem podtypow rakdmpoznanoacznie u 11
pacjentow (8,4%). Utkanie histologiczne rakéhwmianki przyusznej z uwzgtnie-

niem stopnia zidiwosci przedstawiono w tabeli XII.
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Tabela XIlI
Utkanie histologiczne rakowlinianki przyusznej
Z uwzgkdnieniem stopnia zkiiwosci

Utkanie histologiczne WSz PSz NSZ Cakom

n n n n Yo
Gruczolakorak BNO 18 7 25 19,0
Rak w gruczolaku wielopostaciowym 25 25 19,0
Raksluzowo-naskorkowy 15 9 24 18,3
Rak gruczotowo-torbielowaty 14 5 19 14,5
Rak zrazikowokomoérkowy 11 11 84
Rak niezranicowany* 7 2 9 6,9
Rak ptaskonabtonkowy 7 7 5,3
Rak przewodowylinianek 3 3 2,3
Rak nabtonkowo-mioepitelialny 2 2 15
Torbielakogruczolakorak 2 2 15
Gruczolakorak podstawnokomoérkowy 1 1 0,8
Rak jasnokomorkowy BNO 1 1 0,8
Gruczolakorakluzowy 1 1 0,8
Rak tojowy 1 1 0,8
tacznie 89 8 34 131 100

* Podtypy:large cell carcinoma wysokim stopniu zidiwosci (6); small cell carcinoma wysokim
stopniu ztgliwosci (1); lymphoepithelial carcinoma parednim stopniu ztdiwosci (2)

BNO - blizej nieokrglony; WSZ — wysoki stopieztosliwosci; PSZ — péredni stopié ztosliwosci,
NSZ — niski stopi# ztosliwosci

Komponenta zifliwa w obrbie raka w gruczolaku wielopostaciowym miata u 12
chorych utkanie gruczolakoraka @#j nieokrélonego), u 9 raka niezidicowane-
go, a u 4 chorych rakduzowo-naskorkowego. Na rycinie 2 przedstawionoetids

poszczegolnych typow histologicznych rakémianki przyuszne;.

Rak ptaskonabtonkowy

ol ricordn 5,3% '””f Gruczolakorak
ak niezranicowany 8,4% 19,0%

6,9%

Rak
zrazikowokomorko

8,4% Rak w gruczolaku

wielopostaciowym

0,
Rak gruczotowo- 19,0%

torbielowaty
14,5% Raksluzowo-
naskorkowy

18,3%

Ryc. 2. Typy histologiczne rakéslinianki przyuszne;j
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W najczsciej wysepujacym gruczolakoraku (biej nieokrélonym) oraz w raku
w gruczolaku wielopostaciowym, przexai chorzy w IV stopniu zaawansowania
klinicznego (odpowiednio 17 i 15 przypadkow). W elbXlll przedstawiono za-
awansowanie kliniczne z uwzglnieniem budowy histologiczne.

Tabela Xl
Zaawansowanie kliniczne z uwzdhieniem budowy histologicznej

Utkanie histologiczne (| i v Razem
Gruczolakorak BNO 0 6 2 17 25
RwGW 1 5 4 15 25
Raksluzowo-naskdorkowy 1 9 4 10 24
Rak gruczotowo-torbielowaty 5 6 3 5 19
Rak zrazikowokomorkowy 2 4 1 4 11
Rak niezrénicowany 0 2 3 4 9
Rak ptaskonabtonkowy 0 1 1 5 7
Inne 1 4 4 2 11
tacznie n 10 37 22 62 131
% 76 282 16,8 47,3 100

BNO - blizej nieokrélony
RwGW - rak w gruczolaku wielopostaciowym

W grupie 89 chorych z rakami o wysokim stopniusiveosci dominowat IV stopié
zaawansowania klinicznego — 52 przypadki (58,4%)I1\VIll stopniu byto odpo-
wiednio 20 i 13 pacjentéw (22,5% i 14,6%). Tylkochorych (4,5%) z rakami
0 wysokim stopniu zidiwosci miato | stopié zaawansowania klinicznego. Spad
42 chorych z rakami o peednim lub niskim stopniu zétwosci przewaali chorzy
w Il stopniu zaawansowania klinicznego — 17 przydad (40,5%). 10 pacjentow
(23,8%) miato IV, 9 (21,4%) - Il stopiea 6 (14,3%) - pierwszy stopigaawanso-
wania klinicznego.
Przerzuty do regionalnycheztéw chtonnych stwierdzono w badaniu histo-

logicznym u 45 sp@dd 108 chorych (41,7%), u ktérych wykonano operagjzto-
wa na szyi. Uwzgldniajac kliniczne zaawansowanie regionalne przerzuggtowe

wystepowaty u 12 z 22 chorych ze stopniem N1 (54,5%1Bw 20 ze stopniem N2



-47 -

(65,0%). Przerzuty w gztach NO rozpoznano w 20 na 66 przypadkéw (30,344).
ciek pozatorebkowy wezta chionnego rozpoznano u 11 &@al 45 chorych
Z przerzutami wztowymi (24,4%), w tym u 2 spodd 20 pacjentéw (10,0%) w stop-
niu NO, u 4 na 12 (33,3%) w N1 oraz u 5 na 13 (88,% N2. Przerzuty do gztow
chtonnych najcgciej wystpowaty w rakusluzowo-naskorkowym, gruczolakoraku
(blizej nieokrglonym) oraz raku w gruczolaku wielopostaciowym —podiednio
ull, 129 chorych (52,4%, 50,0% i 47,4%), az¢ald 2 sp&od 3 pacjentdw z ra-
kiem przewodowynilinianek. W raku gruczotowo-torbielowatym przerzuwtygzio-
we stwierdzono jedynie u 2 spdd 14 chorych (14,3%). W tabeli XIV przedstawio-
no czstas¢ wyskpowania przerzutéw getowych w zalenosci od utkania histolo-
gicznego.

Tabela XIV
Przerzuty do wztéw chtonnych w zalinosci od utkania histologicznego

Utkanie histologiczne Przerzuty do wztow
chtonnych

n %
Gruczolakorak BNO 12/24 50,0
RwWGW 9/19 47,4
Raksluzowo-naskdorkowy 11/21 52,4
Rak gruczotowo-torbielowaty 2/14 14,3
Rak zrazikowokomaorkowy 2/8
Rak niezranicowany 3/8
Rak ptaskonabtonkowy 2/6
Rak przewodowylinianek 2/3
Inne 2/5

BNO — blizej nieokrdlony; RwGW — rak w gruczolaku wielopostaciowym

Odsetek chorych z przerzutami dezakdw chtonnych rénit sie réwniez w zalezno-
ci od stopnia zkliwosci rakow. W nowotworach o wysokim stopniu dte/osci
przerzuty wztowe stwierdzono u 39 sgdd 77 chorych (50,6%), natomiast
W grupie pacjentéw z rakami o gg@dnim i niskim stopniu z&iwosci u 6 z 31 pa-

cjentow (19,3%). W rakach o wysokim stopniu sktwosci przerzuty do wztow
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chtonnych wystpowaty u 16 sp&dd 46 chorych (34,8%) bez klinicznie pekszo-
nych weztow chionnych, u 11 z 15 w stopniu N1 (73,3%) omazl12 z 16
w N2 (75,0%). W rakach o niskim i frednim stopniu zidiwosci zagcie weztow
chtonnych stwierdzono u 6 sfpod 28 chorych (21,4%) , w tym u 4 na 20 (20,0%)
z NO. Odsetek chorych z przerzutami deztow chtonnych byt wyranie zr&nico-
wany w zalenosci od stopnia zaawansowania riglawego. Wahat gsion od 14,3%
u chorych z T1 do 50,9% w stopniu T4. Obserwowaiswiglka réznice miedzy
drugim i trzecim stopniem zaawansowania adozvego — odpowiednio 34,5%
i 36,8%. Zwraca rOwnieuwag; czeste wysgpowanie utajonych przerzutéwerto-
wych zarowno w stopniu T4 (10 z 29 chorych, 34,58k i T2 (8 z 23 chorych,
34,8%). W tabeli XV przedstawiono przerzuty dezdw chtonnych w zaleaosci
od zaawansowania hadowego z uwzgidnieniem zaawansowania regionalnego.
Tabela XV

Przerzuty do wztéw chtonnych w zalinosci od zaawansowania nadowego
z uwzgkdnieniem zaawansowania regionalnego

NO N1 N2 Razem N
T1 0/5 1/2 -/- 1/7 14,3%
T2 8/23 1/5 11 10/29 34,5%
T3 2/9 2/4 3/6 7/19 36,8%
T4 10/29 8/11 9/13 27/53 50,9%

tacznie 20/66 12/22 13/20 45/108 41,7%
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4.3 Wyniki leczenia

Ustalenie wynikéw leczenia na podstawie 5-letnipgeezycia mazliwe byto
u 109 spérdd 131 chorych (83,2%). W tabeli XVI i na rycirBeprzedstawiono cat-
kowity czas przgycia (overall surviva] OS), przeycie bezobjawowedsease-free
survival, DFS) oraz zalene od chorobydisease-specific survivyaDSS). 10- i 15-
letnie przeycie @1 wartagciami szacunkowymi, gady zostaly czsciowo oparte
na niepetnych (uetych) obserwacjach.

Tabela XVI
Catkowity czas przegycia, przeycie bezobjawowe oraz zalee od choroby

5lat 10lat 15 lat

Przezycie catkowite (OS) 57,0% 34,0% 24,0%
Przerycie zalene od choroby (DSS)57,0% 51,0% 45,0%

Przerycie bezobjawowe (DFS) 50,0% 41,0% 38,0%

1,0
08 1

0,6

przezycie zalezne

i | od choroby

przezycie
bezobjawowe

04 1

Prawdopodobienstwo przezycia

przezycie catkowite

02 1

0,0 T T T T T T
0 30 60 90 120 150 180

Czas (miesiace)
Ryc. 3. Catkowity czas przgcia, przeycie bezobjawowe oraz zalee od choroby;
Ukosne kreski na wszystkich wykresach prgeia oznaczaj obserwacje ucte
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W analizowanym materiale 109 chorych 5-letnie pyzee zalene od choroby
oraz przeycie catkowite wynosito 57,0%, natomiast ptyeie bezobjawowe 50,0%.
Szacunkowa wartgé 10- i 15-letniego przgcia bez objawow choroby wynosita
odpowiednio 41,0% i 38,0%.

5-letnie przeycie bez objawdw choroby (DFS) przig za kryterium wyle-
czenia, ktorym poshono st w dalszej cgsci pracy.

W tabeli XVII i na rycinie 4 przedstawiono wynikédzenia z uwzgtnie-
niem wieku chorych. 5-letnie DFS uzyskano u 33rgtlo (60,0%) poriej 60 roku
zycCia, natomiast w grupie pacjentéw w wieku paejy60 lat - u 21 (38,9%). Szansa
wyleczenia byta 2,4 razy vigza w grupie pacjentéw w wieku peej 60 rz. w po-
rownaniu do grupy pacjentow powsj 60 rz. RGznice pomé¢dzy odsetkami przsy¢

w obu grupachasstatystycznie znamienne.

Tabela XVII
Wyniki leczenia z uwzglkdnieniem wieku chorych

Wiek 5- letnie DFS OR p
n % (95%CI)
<60 lat 33 60,0
(n=55) 2,4
>60 lat 21 389 (1,151 0027
(n=54)

DFS disease- free survivaghrzezycie bezobjawowe; OR — iloraz szans;
95% CIl — 95% przedziat ufdoi dla OR
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Ryc. 4. Wyniki leczenia z uwzglinieniem wieku chorych

W tabeli XVIII i na rycinie 5 przedstawiono wynikeczenia z uwzgldnie-

niem pici chorych. 5-letnie przgcie bezobjawowe stwierdzono u 34 na 56 kobiet

(60,7%), i u 20 spwod 53 nezczyzn (37,7%). Szansa wyleczenia byla 2,6 razy

wieksza w grupie kobiet w poréwnaniu z gaumezczyzn. Ra@nice pomé¢dzy odset-

kami przery¢ w obu grupachasstatystycznie znamienne.

Tabela XVIII

Wyniki leczenia z uwzgldnieniem ptci chorych

Pted 5- letnie DFS OR p
n % (95%Cl)
Kobiety 34 60,7
(n=56) 2,6
Mezczyzni 20 37,7 (1,2-5)5) 0.016
(n=53)

DFS disease- free survivabrzezycie bezobjawowe; OR — iloraz szans;
95% Cl — 95% przedziat ufgoi dla OR
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Ryc. 5. Wyniki leczenia z uwzginieniem ptci chorych

Przeanalizowano zwzek mgdzy objawami i odchyleniami w badaniu kli-
nicznym a wynikami leczenia. W tabeli XIX i na rg@ 6 przedstawiono wyniki
leczenia z uwzglnieniem dynamiki wzrostu guza. Wyleczenie uzyskar2é na 54
(48,1%) z szybkim i u 28 spad 55 chorych (50,9%) z powolnym wzrostem guza.
Szansa 5-letniego przgcia byta poréwnywalna w obu grupach. Rice pomédzy

odsetkami przey¢ w obu grupachasstatystycznie nieznamienne.

Tabela XIX
Wyniki leczenia z uwzgldnieniem dynamiki wzrostu guza

Wzrostu guza 5- letnie DFS OR p
n % (95%CI)
Szybki 26 48,1
(n=54) 1,1
Powolny 28 500 (05-2.4) 0773
(n=55)

DFS disease- free survivaghrzezycie bezobjawowe; OR — iloraz szans;
95%CI — 95% przedziat ufdoi dla OR
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Ryc. 6. Wyniki leczenia z uwzgiinieniem dynamiki wzrostu guza

Kolejnym analizowanym objawem byt bdl w okolicyzg, twarzy lub otal-
gia. W tabeli XX i na rycinie 7 przedstawiono wynikczenia z uwzgdnieniem
wystepowania dolegliwéci bélowych. Wyleczenie uzyskano u 35 na 64 (54,0%)

i u 19 speérod 45 chorych (42,2%) z doleglid@iami bolowymi. Szansa 5-letniego
bezobjawowego przgcia byta poréwnywalna w obu grupach. Rite pomédzy

odsetkami przey¢ w obu grupachasstatystycznie nieznamienne.

Tabela XX
Wyniki leczenia w zalenosci od wystpowanie objawdéw bélowych

Bol 5- letnie DFS OR p
n % (95%CI)
Nie 35 54,7
(n=64) 1,7
Tak 19 42,2 (0,8-3,6) 0,200
(n=45)

DFS disease- free survivahrzezycie bezobjawowe; OR — iloraz szans;
95%CI — 95% przedziat ufdoi dla OR



-54 -

1,0 1 p=0,187
08 1
0,6

04 1 |

02 1

NIE

Prawdopodobienistwo przezycia

TAK

0,0 T T T T T T
0 30 60 90 120 150 180

Czas (miesiace)

Ryc. 7. Wyniki leczenia w zateosci od wystpowanie objawéw bélowych

Kolejna badal cechy byto zaburzenie czyndoi nerwu twarzowego pod po-
stach niedowtadu lub poteenia. W tabeli XXI i na rycinie 8 przedstawiono vikin
leczenia z uwzghknieniem czynnéci nerwu twarzowego. Wyleczenie uzyskano
u 51 na 86 chorych (59,3%) z prawidipezynndcia nerwu i jedynie u 3 sgodd 23
(13,0%) z jego niedowtadem lub poemiem. Zaburzenie czynfm nerwu twarzo-
wego byto jednym z czynnikéw najsilniej wptywaajch na wyniki leczenia, gdy
szansa 5-letniego bezobjawowego pyzga byta 9,7 razy wisza w grupie pacjen-
téw bez niedowtadu dulz porazenia w poréwnaniu z grapz zaburzoa czynndcia
nerwu. Ranice pomedzy odsetkami przs¢ w obu grupach gsstatystycznie zna-

mienne.
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Tabela XXI
Wyniki leczenia z uwzgldnieniem czynng&ci nerwu twarzowego

Czynna¢ nerwu 5- letnie DFS OR p
twarzowego n % (95%CI)
Prawidiowa 51 59,3

(n=86) 9,7
Zaburzona 3 13,0 (2,7-35,2) 0,0008
(n=23)

DFS disease- free survivabrzezycie bezobjawowe; OR — iloraz szans;
95%CI — 95% przedziat ufdoi dla OR
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Ryc. 8. Wyniki leczenia z uwzgdinieniem czynngci nerwu twarzowego

Wyniki leczenia w zalenosci od naciekania skory przedstawiono w tabel
XXII'i na rycinie 9. Wyleczenie uzyskano u 49 na@®rych (55,7%) bez nacieka-
nia skory i u 5 spadd 21 (23,8%) z jej zegiem. Szansa wyleczenia byta 4,0 razy
wigksza w grupie bez naciekania skory w porownaniuupgchorych z jej zat
ciem. Ranice pomg¢dzy odsetkami przg¢ w obu grupach gs statystycznie zna-

mienne.
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Tabela XXII
Wyniki leczenia w zalenosci od obecnéci naciekania skory
Cechy naciekania skory 5- letnie DFS OR p
n % (95%CI)

Nie 49 55,7
(n=88) 4,0

Tak 5 238 (14119 2009
(n=21)

DFSdisease- free survivaprzezycie bezobjawowe; OR — iloraz szans;
95%CI — 95% przedziat ufdoi dla OR
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Ryc. 9. Wyniki leczenia w zataeosci od obecnéci naciekania skory

W tabeli XXIII i na rycinie 10 przedstawiono wynikéczenia w zalenosci
od ruchoméci guza. Wyleczenie uzyskano u 41 na 71 choryclv@®Y z przesuwal-
nym i u 11 spérod 36 (30,5%) z nieruchomym guzeimianki. Szansa wyleczenia
choroby byta 3,1 razy wksza w grupie chorych z zachowaruchomdcia guza.

Rd&znice pome¢dzy odsetkami przsy¢ w obu grupachssstatystycznie znamienne.
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Tabela XXl
Wyniki leczenia w zalenosci od ruchomeéci guza
Ruchomda¢ guza 5- letnie DFS OR p
n % (95%Cl)
Nie 41 57,7
(n=71%) 3,1
Tak 11 30,5 (1373 2010

(n=36**)

DFSdisease- free survivaprzezycie bezobjawowe; OR — iloraz szans;

95%CI — 95% przedziat ufdoi dla OR

*/**Liczby nie sumuja sie do 109, gdy nie u wszystkich chorych stwierdzono klinicznie
guzslinianki przyusznej
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Ryc. 10. Wyniki leczenia w zataosci od ruchoméci guza

W dalszej kolejnéci analizowano wptyw powkszenia wztéw chtonnych
na 5-letnie bezobjawowe praeie, co zostalo przedstawione w tabeli XXIV
i na rycinie 11. Wyleczenie uzyskano u 44 z 75 gblor(58,7%) bez powkszonych
weztow chtonnych szyi i u 10 spd 34 (29,4%) z ich powkszeniem. Szansa
5-letniego bezobjawowego peaeia byta 3,4 razy wksza w grupie chorych
bez powgkszonych wztow w poréwnaniu z grupchorych z ich powkszeniem.

Rd&znice pome¢dzy odsetkami przsy¢ w obu grupachssstatystycznie znamienne.
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Tabela XXIV
Wyniki leczenia z uwzgldnieniem stanu regionalnycteméw chionnych

Wezly chionne 5- letnie DFS OR p
n % (95%Cl)
Niepowkkszone 44 58,7
(n=75) 3,4
Powickszone 10 29,4 (1,4-8,1) 0.005
(n=34)

DFSdisease- free survivahrzezycie bezobjawowe; OR — iloraz szans;
95%CI — 95% przedziat ufdoi dla OR
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Ryc. 11. Wyniki leczenia z uwzglnieniem stanu regionalnychedow chtonnych

W dalszej analizie poréwnano wyniki leczenia netth grupach chorych6
niacych sg¢ liczba objawow wskazujcych na ziéliwy charakter nowotworu.
5-letnie przeycie w grupie chorych bez objawow #iavosci uzyskano
u 15/21 (71,4%), u 29/56 (51,8%) z 1 lub 2 objawaiMatomiast u chorych
z 3 i wigcej objawami ziéliwosci wyleczenie uzyskano u 10/32 (31,2%). Posae
dane ilustruje tabela XXV i rycina 12. Roce pom¢dzy odsetkami przg¢ w tych

grupach g statystycznie znamienne.
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Tabela XXV
Wyniki leczenia w zalenosci od liczby objawéw zigliwosci nowotworu

Liczba objawdéw ziéliwosci 5- letnie DFS p
n %
Bez 15 71,4
(n=21)
1-2 29 51,8
(n=56) 0,001
>3 10 31,2
(n=32)
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Ryc. 12. Wyniki leczenia w zataosci od liczby objawow zi@liwosci nowotworu

Kolejna badal cechy wptywajaca na wyleczenie byta pierwotna lokalizacja
nowotworu, co zostato przedstawione w tabeli XX\a rycinie 13. 5-letnie bez-
objawowe przeycie stwierdzono u 31 na 49 chorych (63,2%) z newoeém ograni-
czonym do ptata powierzchownego i u 238pd 60 pacjentow (38,3%) z zajem
ptata gebokiego lub catego gruczoklinianki przyusznej. Szansa wyleczenia byta

2,8 wiksza w grupie chorych z guzem zlokalizowanym w igtggowierzchownym
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w poréwnaniu z grup u ktérej nowotwor obejmowat ptatgpoki lub caty gruczot.

Rd&znice pome¢dzy odsetkami przsy¢ w obu grupachssstatystycznie znamienne.

Tabela XXVI
Wyniki leczenia rakovglinianki przyusznej w zalaosci od lokalizacji nowotworu

Lokalizacja 5- letnie DFS OR p
n % (95%CI)
Ptat powierzchowny 31 63,2
(n=49) 2,8 0.009
Ptat gkboki lub caty gruczot 23 38,3 (1,3-6,0) ’
(n=60)

DFSdisease- free survivaprzezycie bezobjawowe; OR — iloraz szans;
95%CI — 95% przedziat ufdoi dla OR
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Ryc. 13. Wyniki leczenia w zataosci od lokalizacji nowotworu

Wplyw zagcia przestrzeni przygardtowej na 5-letnie praee bezobjawowe
ilustruje tabela XXVII i rycina 14. Wyleczenie uxgno u 52 na 92 chorych (56,5%)

bez zagcia przestrzeni przygardiowej i u 2 spad 17 (11,8%) z jej naciekaniem.
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Zajecie przestrzeni przygardtowej zmniejszato 9,8 rezgnse na wyleczenie. Ro-

ce pomé¢dzy odsetkami przsy¢ w obu grupachasstatystycznie znamienne.

Tabela XXVII
Wyniki leczenia z uwzgldnieniem zajcia przestrzeni przygardiowej

Zajecie przestrzeni 5- letnie DFS OR p
przygardiowej n % (95%Cl)
Nie 52 56,5
(n=92) 9,8
Tak 2 118 (214571 0007
(n=17)

DFS disease- free survivahrzezycie bezobjawowe; OR — iloraz szans;
95%CI — 95% przedziat ufdoi dla OR
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Ryc. 14. Wyniki leczenia z uwzglnieniem zajcia przestrzeni przygardtowej

Naciekanie przez nowotwoér mdnia zwacza i/lub mgsnia mostkowo-
obojczykowo-sutkowego i/lub rgnia dwubrzécowego byto kolejnym analizowa-
nym parametrem. Wyleczenie uzyskano u 48 na 83ychof57,8%) bez nacieku
I U6 spdrod 26 (23,1%) z zagiem wyzej wymienionych mgsni. Szansa wyleczenia

byta 3,5 razy wiksza w grupie chorych bez naciekuetni w poréwnaniu z grup
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z ich naciekiem. Wyniki leczenia z uwgdhieniem naciekania rgni w raku sli-
nianki przyusznej przedstawiono w tabeli XXVIll amycinie 15. Rénice pom¢dzy

odsetkami przey¢ w obu grupachasstatystycznie znamienne.

Tabela XXVIII
Wyniki leczenia z uwzgldnieniem naciekania rgni przez nowotwor

Naciekanie mgsni 5- letnie DFS OR p
n % (95%Cl)
Nie 48 57,8
(n=83) 3,5
Tak 6 23,1 (1,0-11,6) 0,002
(n=26)

DFS disease- free survivahrzezycie bezobjawowe; OR — iloraz szans;
95%CI — 95% przedziat ufdoi dla OR
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Ryc. 15. Wyniki leczenia z uwzglnieniem naciekania miini przez nowotwor

Wplyw naciekania pozagruczotowego rakinianki na wyniki leczenia
przedstawia tabela XXIX i rycina 16. 5-letnie bepoiowe przeycie uzyskano

u 40 na 59 chorych (67,8%) z nowotworem ograniceordo mazszu slinianki
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i u 14 speéréd 50 pacjentow (28,0%) z naciekaniem pozagruezydo. Szanse wy-
leczenia byty 5,4 razy wksze u chorych, u ktérych nowotwor byt ograniczony
do mizszu slinianki w poréwnaniu z grup chorych z naciekaniem pozagruczoto-
wym. R&nice pom¢dzy odsetkami przgg¢ w obu grupach s statystycznie zna-

mienne.

Tabela XXIX
Wyniki leczenia z uwzgidnieniem naciekania pozagruczotowego

Naciekanie pozagruczotowe 5- letnie DFS OR p
n % (95%Cl)
Nie 40 67,8
(n=59) 54
Tak 14 28,0 (2,4-12,3) 0,0003
(n=50)

DFS disease- free survivarzezycie bezobjawowe; OR — iloraz szans;
95%CI — 95% przedziat ufdoi dla OR
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Ryc. 16. Wyniki leczenia z uwzglnieniem naciekania pozagruczotowego

U 43 chorych stwierdzono guz mniejszy dicm, a u 66 pacjentow gkiszy

niz 4 cm. 5-letnie bezobjawowe pezeie w pierwszej grupie uzyskano u 28 chorych
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(65,1%), natomiast w drugiej u 26 pacjentow (39,489ansa wyleczenia byta 2,9
razy wiksza u chorych z guzem mniejszym dicm w poréwnaniu z gragoacjen-
tow z guzem wikszym ni 4 cm. Réanice pomedzy odsetkami przsy¢ w obu gru-
pach g statystycznie znamienne. Wyniki leczenia w zatgci od wielkagci guza

przedstawiono w tabeli XXX i na rycinie 17.

Tabela XXX
Wyniki leczenia w zalenosci od wielkaci guza

Wielkos¢ guza 5- letnie DFS OR p
n % (95%Cl)
<4cm 28 65,1
(n=43) 2,9
>4cm 26 39,4 (1,3-6,4) 0,009
(n=66)

DFS disease- free survivahrzezycie bezobjawowe; OR — iloraz szans;
95%CI — 95% przedziat ufdoi dla OR
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Ryc. 17. Wyniki leczenia w zatacici od wielkaci guza
Zaawansowanie nagdowe byto cech silnie wplywapca na wyleczenie.

W stopniu T1 przegycie bezobjawowe uzyskano w 9/11 przypadkow (81,8%] 2
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i T3 odpowiednio u 26/35 i 10/15 pacjentéw (74,3%6i7%). W zaawansowaniu
naradowym T4 tylko 9 sp&rdéd 48 chorych (18,7%) przgto 5 lat bez objawow
nawrotu choroby. Pacjenci z zaawansowaniem T1-T&3i 2,2 razy weksz szang
przezycia w poréwnaniu z grupchorych w stopniu T4. Wyniki leczenia w zate-

$ci od stopnia zaawansowania rgglawego ilustruje tabela XXXI i rycina 18.

Tabela XXXI
Whyniki leczenia w zalenosci od stopnia zaawansowania regt@awego

Zaawansowanie nagdowe 5- letnie DFS OR p
n % (95%Cl)
T1 9 81,8
(n=11)
T2 26 74,3
(n=35) 12,2
T3 10 66,7 (4,8-30,7) 0,0000
(n=15)
T4 9 18,7
(n=48)

DFS disease- free survivajirzezycie bezobjawowe; OR — iloraz szans;
95%CI — 95% przedziat ufdoi dla OR
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Ryc. 18. Wyniki leczenia w zataocici od stopnia zaawansowania rglawego
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Odsetek chorych z 5-letnim peaeiem bezobjawowym it sic w zalezno-
ci od stopnia zaawansowania klinicznego. Wyleczemrzigskano u 8 na 9 chorych
(88,9%) w | stopniu i tylko u 11 spedd 52 pacjentow (21,5%) w IV stopniu. Zaob-
serwowano niewielk roznice w 5-letnim przeyciu bezobjawowym medzy 1l i llI
stopniem, odpowiednio 22/30 i 13/18 chorych (73j3%8,2%). Pacjenci z I, Il i llI
stopniem zaawansowania klinicznego mieli 11,4 naikszy szang na wyleczenie
w poréwnaniu z chorymi z IV stopniem. Wyniki lecz@mw zalenosci od stopnia

zaawansowania klinicznego przedstawiono w tab&iXll i rycina 19.

Tabela XXXII
Wyniki leczenia w zalenosci od stopnia zaawansowania klinicznego
Zaawansowanie kliniczne 5- letnie DFS OR p
n % (95%CI)

I 8 88,9
(n=9)

Il 22 73,3
(n=30) 11,4

I 13 732 (47-28,1) 00001
(n=18)

v 11 21,5
(n=52)

DFS disease- free survivajirzezycie bezobjawowe; OR — iloraz szans;
95%CI — 95% przedziat ufdoi dla OR
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Ryc. 19. Wyniki leczenia w zataodici od stopnia zaawansowania klinicznego

Stan margineséw mikroskopowyche@a chirurgicznego rownie miat
wptyw na wyniki leczenia. Przgcie 5-letnie uzyskano u 45 na 79 chorych (57,0%)
Z ujemnymi marginesami i u 9 spdéd 30 pacjentow (30,0%) z dodatnim lulatw
pliwym marginesem. Szansa wyleczenia byta 3,1 maz}ksza w grupie chorych,

u ktérych zabieg byt mikroskopowo radykalny w por@amiu z grup pacjentow
z dodatnimi lub wtpliwymi marginesami ecia chirurgicznego. Raice pomedzy
odsetkami przgy¢ w obu grupach g statystycznie znamienne. Wyniki leczenia
w zaleznoéci od stanu marginesoéw mikroskopowychata chirurgicznego przedsta-

wiono w tabeli XXXIII i na rycinie 20.



- 68 -

Tabela XXXIII
Wyniki leczenia w zalenosci od stanu marginesoéw mikroskopowychoia
chirurgicznego

Margines mikroskopowy 5- letnie DFS OR p
n % (95%CI)
Ujemny 45 57,0
(n=79) 3,1
Watpliwy/dodatni 9 300 (@376 0012
(n=30)

DFS disease- free survivajirzezycie bezobjawowe; OR — iloraz szans;
95%CI — 95% przedziat ufdoi dla OR
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Ryc. 20. Wyniki leczenia w zataoici od stanu margineséw mikroskopowychota
chirurgicznego
Réwniez stopied ztosliwosci rakdw slinianki  przyusznej miat wpltyw
na wyniki leczenia, co ilustruje tabela XXXIV i np@a 21. Wegkszy odsetek wyle-
czen uzyskano w grupie chorych z rakami o niskindfgdnim stopniu zidiwosci
(81,8%) w poroéwnaniu z grapz rakami o wysokim stopniu Zliwosci - 35,5%.
Stopier ztosliwosci nowotworu znacxo wptywat na wyniki leczenia, gdyszansa

5-letniego bezobjawowego peaeia byla 8,2 razy wisza w grupie pacjentow
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Z guzami o niskim lub poednim stopniu ztgdiwosci w poréwnaniu z grupchorych
z rakami o wysokim stopniu Ztwosci. Rd&nice pomedzy odsetkami przg¢

w obu grupachasstatystycznie znamienne.

Tabela XXXIV
Wyniki leczenia w zalenosci od stopnia ziéliwosci nowotworu
Stopier ztosliwosci 5- letnie DFS OR p
n % (95%CI)
Niski/posredni 27 81,8
(n=33) 8,2
Wysoki 27 355 (30222 00001
(n=76)

DFS disease- free survivajrzezycie bezobjawowe; OR — iloraz szans;
95%CI — 95% przedziat ufdoi dla OR

1,0 1 p<0,001

niski / posredni

Prawdopodobienstwo przezycia
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Ryc. 21. Wyniki leczenia w zatacsci od stopnia ztdiwosci nowotworu

Kolejnym analizowanym czynnikiem byt wigrbadania histologicznego usu-
nictych weztow chtonnychsrodsliniankowych i szyjnych (regionalnych). W tabeli

XXXV i na rycinie 22 przedstawiono wyniki leczerdauwzgkdnieniem przerzutéw
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do srodkliniankowych, a w tabeli XXXVI i na rycinie 23 dagnych weztéw chion-
nych. Przeycie bezobjawowe uzyskano u 52 na 92 chorych (561 przerzutow
i u2spdrod 17 (11,8%) z przerzutami damodw srodsliniankowych. Szansa wyle-
czenia byta 9,8 razy wksza w grupie chorych bez przerzutow w poréwnaniuz
pa chorych, u ktérych stwierdzono przerzuty.ZRi@ce pome¢dzy odsetkami przsy¢
w obu grupachasstatystycznie znamienne.

Tabela XXXV

Wyniki leczenia z uwzgldnieniem przerzutéw dgddsliniankowych
weztow chtonnych

Wezty chtonne 5- letnie DFS OR p
srodsliniankowe n % (95%Cl)
Bez przerzutow 52 56,5
(n=92) 9,8
Z przerzutami 2 11,8 (2,1-45,1) 0,0007
(n=17)

DFS disease- free survivahrzezycie bezobjawowe; OR — iloraz szans;
95%CI — 95% przedziat ufdoi dla OR

bez przerzutow

Prawdopodobienstwo przezycia
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Ryc. 22. Wyniki leczenia z uwzglnieniem przerzutow dardédsliniankowych
weztow chtonnych
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W grupie pacjentoéw bez przerzutéw do regionalnyetéw chtonnych wyleczenie
uzyskano u 33 spodd 54 (61,1%), natomiast 5-letnie pryeie uzyskano tylko
u 7 na 37 chorych (18,9%) z przerzutami. Szansaezgnia byta 6,7 razy wksza
w grupie chorych bez przerzutow w poréwnaniu z graporych, u ktorych badanie
histologiczne wykazato przerzuty. Roce pome¢dzy odsetkami przg¢ w obu gru-

pach g statystycznie znamienne.

Tabela XXXVI
Wyniki leczenia z uwzgldnieniem przerzutéw do regionalnyckzkow chtonnych

Regionalne wzty chtonne 5- letnie DFS OR p
n % (95%CI)
Bez przerzutow 33 61,1
(n=54) 6,7
Z przerzutami 7 18,9 (2,5-18,1) 0,0007
(n=37)

DFS disease- free survivarzezycie bezobjawowe; OR — iloraz szans;
95%CI — 95% przedziat ufdoi dla OR

bez przerzutow

Prawdopodobienistwo przezycia
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Ryc. 23. Wyniki leczenia z uwzglnieniem przerzutéw do regionalnyclkzkow
chtonnych
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Dodatkowo w grupie chorych z czwartym stopnieravezansowania nasz
dowego zbadano wplyw naciekania nerwu twarzowegaz amaciekania skory
na 5-letnie przgycie, co zostato przedstawione w tabelach XXXVIKXXVIII
oraz na rycinach 24 i 25. Wyleczenie uzyskano wa32@ chorych (25,0%) z T4,
ale bez nacieku nerwu twarzowego i u 4500 28 (14,3%) z jego naciekiem. Szan-
sa wyleczenia choroby wydaje¢sby¢ okoto 2 razy wiksza w grupie chorych
Z czwartym stopniem zaawansowania adoxvego bez nacieku nerwu twarzowego
w poréwnaniu z grupchorych z T4 i naciekiem nerwu, jedaakr&znice pomegdzy
odsetkami przey¢ w obu grupachasstatystycznie nieznamienne.

Tabela XXXVII

Wyniki leczenia w grupie chorych z czwartym stopnieaawansowania
narzadowego z uwzgidnieniem naciekania nerwu twarzowego

Naciek nerwu VII 5- letnie DFS OR p
w zaawansowaniu T4 n % (95%Cl)
Nie 5 25,0
(n=20) 2,0
Tak 4 143 (0587 348
(n=28)

DFS disease- free survivajrzezycie bezobjawowe; OR — iloraz szans;
95%CI — 95% przedziat ufdoi dla OR
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Ryc. 24. Wyniki leczenia w grupie chorych z czwartgtopniem zaawansowania
narzadowego z uwzgldnieniem naciekania nerwu twarzowego

W grupie chorych z czwartym stopniem zaawansowaaizadowego odse-
tek wyleczé byt wyzszy u pacjentéw z naciekaniem skéry (5/21 chorg$)8%)
w poréwnaniu z grup bez jej zajcia (4/27 pacjentow, 14,8%). Szansa 5-letniego
bezobjawowego przgcia byta poréwnywalna w obu grupach. Rice pomedzy
odsetkami przey¢ w obu grupachasstatystycznie nieznamienne.
Tabela XXXVIII

Wyniki leczenia w grupie chorych z czwartym stopnieaawansowania
narzadowego z uwzgidnieniem naciekania skory

Naciekanie skory w 5- letnie DFS OR p
zaawansowaniu T4 n % (95%Cl)
Nie 4 14,8
(n=27) 11
Tak 5 238 (0,246 428
(n=21)

DFS disease- free survivahrzezycie bezobjawowe; OR — iloraz szans;
95%CI — 95% przedziat ufdoi dla OR
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Ryc. 25. Wyniki leczenia w grupie chorych z czwartgtopniem zaawansowania
narzdowego z uwzgidnieniem naciekania skory

Celem poznania przydatém prognostycznej badanych parametréw wykona-
no analiz wieloczynnikow ich wptywu na 5-letnie bezobjawowe pzgeie (wyle-
czenie). W tabeli XXXIX przedstawiono zazek medzy objawami i odchyleniami
w badaniu klinicznym a wyleczeniem w analizie wadgnnikowej. Niezalenymi
czynnikami wpltywagcymi istotnie statystycznie na prawdopodaiigvo wyleczenia
byly zaburzenie czynioi nerwu twarzowego i kliniczne cechy nacieku skay-
stepowanie niedowtadu lub patania nerwu twarzowego zgkisza 4 krotnie ryzyko
niepowodzenia leczenia, a kliniczne ¢a¢ skory 3 krotnie. Pozostate ocenianie
czynniki okazaly si nie by istotne statystycznie w ocenianym modelu wielocayn

kowym.
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Tabela XXXIX
Zwiazek midzy objawami i odchyleniami w badaniu klinicznymnwvgleczeniem
w analizie wieloczynnikowej

Beta HR -95%CI| +95%ClI p

Zaburzenie czynrigi 1,39 4,01 2,20 7,32 0,00001
nerwu VII

Naciek skoéry 1,09 2,99 1,56 5,70 0,0009
Powigkszone wzty 0,45 1,57 0,90 2,74 0,114
chtonne szyi

Bal 0,39 1,48 0,85 2,60 0,168
Brak ruchoméci guza 0,30 1,36 0,77 2,39 0,295
Szybki wzrost guza -0,27 0,76 0,41 1,39 0,375

Beta- wspofczynnik regresji. HR — iloraz szans.
95CI — 95% przedziat ufdoi dla HR.

W tabeli XL przedstawiono zwzek medzy naciekaniem poszczegoélnych
struktur anatomicznych przez nowotwor a wyleczenigranalizie wieloczynniko-
wej. Niezalenymi czynnikami wptywajcymi istotnie statystycznie na prawdopodo-
bienstwo 5-letniego bezobjawowego pigeia byly naciekzuchwy, nerwu twarzo-
wego i skéry. Stwierdzenie naciekuchwy zwkksza 4,13 razy ryzyko niepowodze-
nia leczenia. Naciekanie nerwu twarzowego i skdrpep nowotwor zmniejsza szan-
se na wyleczenie odpowiednio 2,38 i 2,04 razy. B@de oceniane czynniki okazaty

si¢ nie by istotne statystycznie w ocenianym modelu wielocyowym.
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Tabela XL
Zwiazek midzy naciekaniem poszczegélnych struktur anatomizny
przez nowotwoér a wyleczeniem w analizie wielocziwome]

Beta HR -95%CI +95%CI p

Naciekzuchwy 1,42 4,13 1,22 13,92 0,022
Naciek nerwu twarzowego 0,87 2,38 1,38 4,11 0,002
Naciek podstawy czaszki 0,81 2,25 0,45 11,26 0,323
Naciek skéry 0,71 2,04 1,04 4,00 0,037
Naciek przestrzeni 0,56 1,76 0,86 3,57 0,120
przygardiowej

Naciek mesniazwacza 0,42 1,52 0,80 2,89 0,202
Naciek przewodu 0,06 1,06 0,40 2,79 0,909

stuchowego zewn.
Beta- wspotczynnik regresji. HR — iloraz szans. B5@5% przedziat ufriei dla HR.

W tabeli XLI przedstawiono zwkek medzy parametrami zateaymi od no-
wotworu a wyleczeniem w analizie wieloczynnikowBpawansowanie nagdowe
| stopien ztosliwosci guza byly niezalenymi czynnikami wptywajcymi istotnie sta-
tystycznie na wyleczenie. Kdy kolejny stopié@ zaawansowanie naaowego
zwigkszat ryzyko niepowodzenia leczenia blisko dwuki®ifi,78), natomiast wyso-
ki stopier ztosliwosci nowotworu zwekszat je 1,5 razy. Zaawansowanie regionalne
nie wptywato w sposoéb istotny statystycznie w oaegm modelu wieloczynniko-
wym na wyleczenie.

Tabela XLI

Zwiazek midzy parametrami zataymi do nowotworu a wyleczeniem
w analizie wieloczynnikowej

Beta HR -95%CI  +95%CI p
Zaawansowanie 0,58 1,78 1,29 2,45 0,0005
narzdowe
Zaawansowanie 0,39 1,48 0,84 2,61 0,170
regionalne
Stopier ztosliwosci 0,38 1,47 1,12 1,92 0,006

Beta- wspotczynnik regresji. HR — iloraz szans. B505% przedziat ufrizi dla HR
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W tabeli XLIlI przedstawiono zwezek medzy wybranymi parametrami kli-
niczno-patologicznymi a wyleczeniem w analizie waynnikowej. Niezalenymi
czynnikami wpltywagcymi istotnie statystycznie na prawdopodaiigvo wyleczenia
byly wiek, zaawansowanie kliniczne oraz przerzutywéztéw chtonnych szyi. Ry-
zyko niepowodzenia leczenia wzrastato o lickblejnych latzycia (1,02 na kady
rok). Kolejny wyzszy stopié zaawansowanie klinicznego zkszat ryzyko nawrotu
choroby 1,82 razy, natomiast obegh@rzerzutow do wztow chtonnych szyi pod-
wyzszata je 2,29 razy. Pozostate ocenianie czynniazaly s¢ nie by istotne staty-
stycznie w ocenianym modelu wieloczynnikowym.

Tabela XLII

Zwiazek miedzy wybranymi parametrami kliniczno-patologicznymi
a wyleczeniem w analizie wieloczynnikowej

Beta HR -95%CI  +95%CI p

Wiek 0,02 1,02 1,00 1,04 0,018
Ptet 0,46 1,58 0,90 2,79 0,114
Zaawansowanie 0,60 1,82 1,26 2,62 0,001
kliniczne

Przerzuty do wztow 0,83 2,29 1,26 4,14 0,006
chtonnych szyi

Margines mikroskopowy 0,06 1,06 0,83 1,55 0,747

Beta- wspoitczynnik regresji. HR — iloraz szans. B505% przedziat ufrizi dla HR
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4.4 Niepowodzenie leczenia

Wsrdd niepowodzi leczenia wyodibniono wznow miejscova, przerzuty
do regionalnych wztéw chtonnych (tzw. wznowa gztowa) oraz przerzuty odlegte.
U czsci chorych doszto do wznowy wieloogniskowej, aevjednoczasowego wy-
stapienia wznowy miejscowej i/lub gztowej i/lub przerzutu odlegtego. Sipdéd 109
chorych z co najmniej 5 letnim okresem obserwangiyrét choroby obserwowano
u 55 (50,5%). Wznowa miejscowa wysita u 18 chorych (16,5%).
U 16 pacjentow (14,7%) w toku obserwaciji ujawnity grzerzuty odlegte, bez cech
nawrotu miejscowego lub aztowego. W kolejnych 17 przypadkach nawrét choroby
miat charakter wieloogniskowy (wznowa miejscowezowa - 5, wznowa miejsco-
wa i przerzut odlegly - 4, wznowagmtowa i przerzut odleglty - 3, wznowa miejsco-
wo-weztowa i przerzut odlegly — 5). 1zolowana wznowaziowa wysgpita jedynie
u 4 chorych (3,7%). Rodzaje niepowodzenia leczeosdaty przedstawione w tabeli

XLIl. Rycina 26 obrazuje rodzaje i wspotwgpbwanie nawrotow choroby nowo-

tworowe).
Tabela XLII
Rodzaj niepowodzenia leczenia
Rodzaj niepowodzenia leczenia n %
Wznowa miejscowa 18 16,5
Wznowa wztowa 4 3,7
Przerzuty odlegte 16 14,7
Wznowa wieloogniskowa 17 15,6

tacznie 55 50,5
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Wznowa
weztowa
4

Wznowa
miejscowa
18

Przerzuty
odlegte
16

Ryc. 26. Rodzaje i wspotwygiowanie nawrotow choroby nowotworowej

Przerzuty odlegte w liczbie 34 ujawnityesii 28 chorych. NajeZciej byly to prze-
rzuty do ptuc, nagpnie kaci, watroby, mdzgu, pozaregionalnychemdw chton-
nych oraz u jednego chorego do skory. Lokaligggerzutéw odlegtych przedsta-

wia tabela XLIII.

Tabela XLIII

Lokalizacja przerzutow odlegtych
Lokalizacja n
Pluca 17
Kosci* 6
Watroba 4
Mozg 3
Wezty chtonne (pozaregionalne)** 3
Skéra 1
Razem 34%x**

*czaszka, kegostup,zebra, miednica
** $rddpiersiowe, pachowe
*** 34 |okalizacje u 28 chorych

Wiekszai¢, bo 45 (81,8%) nawrotow wysgdtita w ciagu pierwszych 3 lat obserwacii.
Rycina 27 przedstawia liczlthorych z nawrotami choroby w kolejnych latach ob-

serwacji. Czas wysgpienia wznowy miejscowej wahaksod 2 do 108 miescy
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(srednio 21,8), regionalnej — od 6 do 88 mgewi(srednio 23,7). Przerzuty odlegte
byly stwierdzane od 2 do 84 miesy (srednio 22,8) od zakmzenia pierwotnego

leczenia.

Liczba obs.

1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 "

Czas do wznowy (lata)

Ryc. 27. Liczba chorych z nawrotami nowotworu wefoych latach obserwacji

Liczba chorych, u ktérych wygbit nawr6t choroby nowotworowej byta
zroznicowana w zalenosci od zaawansowania klinicznego, stopniasiamsci
I utkania histologicznego rakdinianki, co zostato przedstawione w tabeli XLIV.
Najwigkszy odsetek nawrotéw miejscowych obserwowano wlil\stopniu zaawan-
sowania klinicznego — 23 (44,2%) i 8 (26,7%), azéak chorych z nowotworami
0 utkaniu gruczolakoraka kej nieokrélonego — 11 (50,0%).

Wyrazna r&nica medzy czstascia wzndw miejscowych i przerzutow odle-
gtych wystpuje rownie miedzy grum rakdw o wysokim w poréwnaniu z rakami

0 pasrednim/niskim stopniu z&iwosci. Odsetek chorych z przerzutami odlegtymi
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wzrasta wraz ze stopniem zaawansowania kliniczneégaerzuty odlegte najegciej
wystepowaty w zigliwym gruczolaku wielopostaciowym (42,8%), a zdeoy@nie
rzadziej w rakusluzowo-naskérkowym (10,0%). Natomiast nie zaobserarm tak
wyraznych r@nic w liczbie wznoéw wztowych w zalenosci od zaawansowania kli-
nicznego (z wyjtkiem stopnia 1) oraz od stopnia gliavosci. Wznowa regionalna

najrzadziej wysfpowata u pacjentdéw z gruczolakorakiemzejinieokrélonym.

Tabela XLIV
Rodzaj niepowodzenia leczenia w zalesci od zaawansowania klinicznego,
stopnia ztéliwosci i utkania histologicznego

Wznowa Wznowa  Przerzuty
miejscowa  weztowa odlegte
n n % n % n %

Catasé 109 32 293 17 156 28 257

Zaawansowanie kliniczne

I 9 0 1 1

Il 30 8 26,7 5 16,7 5 16,7
1] 18 1 55 3 16,7 4 222
v 52 23 44,2 8 154 18 34,6
Stopiar ztosliwosci

Wysoki 76 27 35,5 13 17,1 27355
Pasredni/niski 33 5 15,1 4 12,1 1 3,0
Utkanie histologiczne

Gruczolakorak BNO 22 11 50,0 2 9,1 6 27,3
RwGW 21 5 23,8 4 190 9 428
Raksluzowo-naskorkowy 20 5 25,0 4 20,0 2 10,0
Rak gruczotowo-torbielowaty 18 5 27,8 3 16,7 5 827,
Rak zrazikowokomérkowy 8 1 2 1

Rak niezranicowany 8 2 1 3

Rak ptaskonabtonkowy 6 2 0 1

Inne 6 1 1 1

BNO - blizej nieokrglony
RwGW - rak w gruczolaku wielopostaciowym

W 22 przypadkach wznowy miejscowej i 16 wznowyziowej podgto le-

czenie, ktorego rodzaje przedstawia tabela XLV. d@wrotdw miejscowych
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I 12 regionalnych leczono wadznie chirurgicznie lub metadskojarzon (z radio-
lub chemioterapl). W pozostatych przypadkach stosowano radioteyapidioche-
mioterap¢ lub paliatywrn, chemiotera@i. Leczenie chirurgiczne nawrotu miejsco-
wego i regionalnego zalelo od =zakresu przebytej pierwotnej operacji.
U chorych po parotidektomii ¢gciowej zachowawczej polegato ono na vepii
guza wraz z pozostdaa slinianki przyusznej i gakziami nerwu twarzowego
w przypadku jego naciekania. W leczeniu chirurgiganwznow miejscowych po
radykalnych, catkowitych parotidektomiach stosowan@jscowe wygicie nowo-
tworu w marginesie tkanek otaczeych (skora, mesnie, zuchwa). Reoperacjeew
ztowe polegaly na selektywnym wyciu weztdw przerzutowych, esto ze struktu-
rami nielimfatycznymi, takimi jakzyta szyjna wewatrzna, mésien mostkowo-
obojczykowo-sutkowy, nerw dodatkowy, nerw pgrjkowy (o ile zachowano je

w trakcie pierwotnego leczenia).

Tabela XLV
Sposob leczenia wznowyestowej i miejscowej
Rodzaj Sposob leczenia Razem
wznowy
Chir  Chir Chir RT ChRT ChT Bez
RT ChT (brak zgody)

Miejscowa 4 5 1 4 1 7 10 (3) 32
Weztowa 5 5 2 0 1 3 1 17

Chir — chirurgia; RT — radioterapia, ChRT— chemilboterapia, ChT — chemioterapia
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OMOWIENIE

5.1 Dane kliniczno-patologiczne

Wiek chorych w naszym materiale wahat sd 11 do 90 lat. Wedtug danych
Z pismiennictwa swiatowego najmitodszy chory leczony z powodu r&kaianki
przyusznej miat 4 [50], a najstarszy 100 lat [109&jnizsz sredni wieku chorych
wynoszca 49 lat przedstawit Lima i wsp., natomiast napazs Olejniczak i wsp.-
67,7 lat [55, 73]. W wikszaici pracsrednia wieku pacjentow wynosi okoto 60 lat,
co jest wartécia zblizona do sredniej wieku chorych w naszym materiale — 58 lat
[16, 34, 39, 43, 48, 80, 81, 86, 114, 124]. W awalianym materiale przevali
chorzy medzy 51 a 80 rokienaycia ze szczytem zachorowa 7 (kobiety) i 6 (ngz-
czyzni) dekadziezycia, podobna struktura wieku wgpbwata w materiale przed-
stawionym przez PietnicgkZaleska i wsp. oraz Wittena i wsp. [79, 120], natomiast
u Leversteina i wsp. wksza¢ stanowili chorzy w 8 dekadzigycia [54]. Chorzy
ponizej 20 rokuzycia stanowili w naszym materiale tylko 2,3%. Régnw pracy
Wabhlberga i wsp. jedynie 2,0% pacjentow byto w wiglonizej 19 lat, co potwier-
dza stosunkowrzadka@¢ pierwotnych rakowélinianki przyusznej w tej grupie wie-
kowej [116]. Na uwag zastuguje materiat Shapiro i wsp. przedstayeyaj85 pier-
wotnych rakowslinianki przyusznej u chorych poidj 18 rokuzycia (§rednia wieku
okoto13 lat) [93].

W analizowanej grupie byto 53,4% kobiet i 46,6%zozyzn, stosunek kobiet
do nezczyzn wynosit 1,1:1. Odwrotna tendencja pici wpsije w wynikach opubli-
kowanych przez innych autoréw, w ktorych przeaja mezczyzni [34, 43, 50, 54,
55, 77, 80, 81, 86,109, 112, 114, 120, 124], od 5i%ullio i wsp. do 59%

w materiale Wittena i wsp. [114, 120], gdzie stadukobiet do razczyzn wynosit
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1:1,4. W kilku zestawieniach wygtuje rownie przewaga kobiet [16, 39, 48, 75,
79], jednak jest ona mniejszaziw naszym materiale, a odsetek kobiet wynosi 51%
u Carrillo i wsp. oraz 52% u Huanga i wsp. [16,.48jzewag kobiet w naszym ma-
teriale mana wyttumaczy miedzy innymi tym, # wieckszy odsetek mrczyzn ni
kobiet zostat zdyskwalifikowany z leczenie opefjaego z powodu zaawansowania
nowotworu i choréb wspotistniggych.

W wigkszdci prac dane dotyaze objawow i odchyle w badaniu chorych
z rakiem slinianki przyusznej nie zostaly szczegoOtowo schemaikzowane.
W pracy omawiajcej objawy nowotworéwvélinianki przyusznej Wong wyszczegol-
nit te, ktore budzity podejrzenie procesudilwego. Do objawow zigliwosci zali-
czyl powkkszenie wztéw chtonnych szyi, niedowtad lub paemie nerwu twarzo-
wego, naciek i owrzodzenie skory, bol, szybki wkrgsza, jego unieruchomienie
i znaczm twarda¢ [121].

W naszym materiale obecito guza slinianki przyusznej stwierdzono
u 96,9% chorych, co jest zgodne z wynikami inngcitorow (od 80% do 100%)
[16, 39, 50, 77, 80, 85, 86, 112, 120]. W mater@izedstawionym przez Leverste-
ina i wsp. oraz przez Kelleya i wsp. gilinianki przyusznej bez innych wspétistnie-
jacych objawow stwierdzono odpowiednio u 49% i 74%rghh [50, 54]. Jednade
najwyzsza liczba chorych z guzem bez towarzggzh innych objawow wygpowa-
ta w materiale Huanga i wsp. oraz Theriaulta i wspdpowiednio 78 % i 83% pa-
cjentow [48, 112]. Ponadto Godballe i wsp. pada¢ u 9% chorych guglinianki
przyusznej zostat stwierdzony przypadkowo w trakaélnego badania fizykalnego
lub w badaniach obrazowych wykonywanych z innyciv@ddw [39]. W naszym
materiale guz byt jedynym objawem tylko u 20,6%jeatw, coswiadczy o zdecy-

dowanie wyszym zaawansowaniu klinicznym u naszych chorychedyautaj pod-
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kresli¢, ze rak slinianki przyusznej mge manifestowa sic wytacznie jako wolno
rosmacy guz, a brak objawéw wskazaych na jego zidiwy charakter mae odwle-
kac rozpoczcie leczenia. Istotne jest rownit, ze w naszym materiale u 2,3% cho-
rych guz miat charakter nawrotu miejscowego {iaeego) po uprzednio usugtym
gruczolaku wielopostaciowym. Kolejnymi waymi objawami zwazanymi z guzem
byly dynamika jego wzrostu oraz ruchofbovzgledem podtaa. Szybkie povek-
szanie sj guza podawato 46,5% leczonych przez nas pacjeritiineruchomienie
guza stwierdzono u kolejnych 33,6%, wmiennictwie opisywano je u 18% do 50%
pacjentow [80, 85].

B6l byt drugim pod wzgldem czstasci objawem i wysfpowat u 40,4% pacjentow.
W innych pracach liczba chorych z doleglés@mmi bolowymi waha si od 7%
do 59% [11, 16, 39, 43, 48, 50, 77, 79, 80, 85, 12®, 124]. Rafla podaje dodat-
kowo, ze u 6% chorych wyspowata otalgia, a w materiale Pohara i wsp. u 3% pa
cjentow bdl gtowy [80, 85]Inni autorzy nie wyszczegolnigjcharakteru bélu.
W naszym materiale u 7,6% chorych bol manifestaiajako otalgia, co jest warto-
$cia zblizona do danych przedstawionych przez Rafla [85].

Powickszone wzty chtonne szyi stwierdzono u 32,0% chorych, zgcze ponad
potowy z nich w postaci pojedynczeg@zta mniejszego ti3 cm. Odsetek chorych
z powkkszonymi wziami chtonnymi waha e&i w pismiennictwie od 15,5%
do 34,2% [11, 39, 54, 77, 86, 109, 112, 124]

Kolejnym czstym objawem byto zaburzenie czysoonerwu twarzowego, ktore
wystepowato u 20,6% chorych. Odsetek pacjentéw z nieddem lub porzeniem
nerwu twarzowego wedtug zestawipolskich iswiatowych jest bardzo zzéico-
wany [11, 16, 34, 39, 43, 48, 50, 55, 77, 80,885,109, 120, 124], od 7,4% w mate-

riale przedstawionym przez Kelleya i wsp. do 40%pracy Pietniczki-Zaiskiej
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i wsp. [50, 79]Zwraca uwag fakt, ze w materiale 85 chorych w wieku poej 18
roku zycia przedstawionym przez Shapiro i wsp, tylko dngego (1,1%) wyspit
niedowtad nerwu twarzowego [93]. W naszym matercakowite poraenie nerwu
twarzowego obserwowano u 7,6% chorych, co jestoiest zblizona do wynikéw
przedstawionych przez Terhaarda i wsp. (7%), akczme mniejsz niz w pracy
Godballe’a i wsp. — 14% [39, 109]. W pracy Leverste wsp. zaburzenie czynéwo
nerwu twarzowego wysgpito u 25% chorych, z czego potewstanowili pacjenci
z gruczolakorakiem btej nieokrélonym [54]. Terhaard i wsp. zbadali czynniki
wplywajace na przedoperacyrfunkcjc nerwu twarzowego. W analizie wieloczyn-
nikowej wykazali zalenos¢ miedzy czynnécia nerwu twarzowego przed leczeniem
chirurgicznym a wiekiem, naciekiem skory, zaawaresmem regionalnym oraz lo-
kalizacp w ptacie gébokim slinianki. Natomiast nie zaobserwowali zawku midzy
ptcia chorych, utkaniem histologicznym raka, czasem trwabjawdw oraz obecno-
cia nacieku keéci [109]. Naciek skory wygpowat w naszym materiale u 19,8%
chorych (owrzodzenie stwierdzono u 6,1%), waride mieszcz sic w zakresie wy-
stepujacym w pimiennictwie — od 9,4% do 28% chorych (owrzodzen¥ 8o
9,44%) [11, 16, 34, 80, 85, 109]. Zaburzenia czpod postaei parastezji podawato
9,9% chorych. Inne rzadsze objawy i odchylenia walbgu wys¢pujace w naszym
materiale to szekoscisk (3,8%), asymetria gardia (3%), nacieczenigiajlub
krwawienie z przewodu wyprowadzaggo slinianki (1,5%) oraz porgenie nerwu
jezykowo-gardtowego (1,5%). Z vizgj wymienionych odchylejedynie w materiale
przedstawionym przez Pohara i wsp. u 7% chorychiepgsvato poraenie nerwu IX
[80].

Wedtug Wonga, ryzyko procesu zliwvego wzrasta proporcjonalnie do licz-

by objawéw zidliwosci i wynosi od okoto 20% u pacjentéw bez tych objawdo
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100% u chorych z 4 takimi objawami [121]. Jedimakv naszym materiale 20,6%
chorych nie prezentowatzadnego, a kolejne 25,9% wagznie jeden objaw zhti-
wosci; wyniki te potwierdzaj konieczné¢ zachowania ostémosci w klinicznym
réznicowaniu medzy zmianami fagodnymi i zéiwymi $linianki przyusznej. McGu-
irt i wsp. okrélili trafnos¢ badania klinicznego w rozpoznawaniusieego charak-
teru guzalinianki przyusznej na 85% [61].

W naszym materiale wygiowaty wyrane r&nice w liczbie objawoéw wska-
zujacych na ziéliwy charakter nowotworu z uwzglnieniem stopnia jego zwo-
sci. W grupie chorych z rakami o wysokim stopniusiit@osci w poréwnaniu z pa-
cjentami z nowotworami o peedniej lub niskiej zt§liwosci czesciej wystpowat
bol (odpowiednio 47,1% i 26,1%), uledzenie funkcji nerwu twarzowego (28,0%
vs 4,7%), powikszenie wztéw chtonnych (34,8% vs 26,1%), a takzagcie skory
(21,3% vs 16,6%, w tym owrzodzenie w 7,8% vs 2,38 réwniez parastezje oko-
licy guza i/lub policzka — 14,2% vs 7,8% chory@.pracy Zbarena i wsp. znalezio-
no podobne poréwnanie. Wykazali oni wyma r@&nice w wys¢powaniu niedowla-
du lub poraenia nerwu twarzowego oraz p@kszonych wztéw chtonnych u cho-
rych z rakami o wysokim stopniu Zlavosci w poréwnaniu z pacjentami z nowo-
tworami o niskim stopniu zkiiwosci (odpowiednio 22% vs 10% oraz 28% vs 14%),
natomiast nie stwierdzili édi¢ w wysepowaniu dolegliwéci bolowych méedzy
tymi grupami [124].

Czas trwania objawéw przedstawiany w literaturzéslkgej i swiatowej jest
bardzo zranicowany — od 1 do 480 miesy [11, 54, 86, 120]. W materiale Wittena
I wsp. u 45% chorych objawy trwaty ponad 6 mgegj u kolejnych 10% od roku do
2 lat, a u 15,0% ponad 5 lat [120]. ROwniecverstein i wsp. podajze u 21,5%

leczonych przez nich chorych czas trwania objawoynagit ponad 12 miesty
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[54]. Dlugi wywiad w rakachglinianki przyusznej mana wyttumaczy powolnym
wzrostem nowotworOw o niskim stopniu giavosci lub zezigliwieniem wielolet-
niego gruczolaka wielopostaciowego. W pracy Biemiap. czas objawow wahaksi
od 2 do 48 miestcy (Srednio 16 miesicy), natomiast w materiale przedstawionym
przez Leversteina i wsp. wynosit 36 migsi [11, 54]. W naszym materiafeedni
czas trwania objawow przed zgtoszeniegmdiorego do lekarza wynosit 51,3 mie-
siecy, ale w przypadku objawow sugertych proces ziiwy - 4 miesiace. Po wy-
taczeniu grupy chorych z rakiem w gruczolaku wieldpomwym (z wywiadem
srednio 140 miesicznym)sredni czas trwania objawow wynosit 25,4 maesi, co
jest wartdcia zblizona do podawanych przez innych autoréw [11, 54, 86].12

W ciagu 30 lat, z ktérych pochodzi nasz materiat gg@ibardzo znaczny po-
step w zakresie technik obrazowania — od sialogrpbprzez ultrasonografido to-
mografii komputerowej i tomografii metadezonansu magnetycznego. Sialografi
wykonano u 19 chorych, jedynie u jednego z niclkazata cechy zidiwosci guza
(5,3% wynikow prawdziwie dodatnich). Obecnie jestnietoda o znaczeniu histo-
rycznym. Badanie USG wykonano u 61,8% chorych, kizgs informacje odnénie
wielkosci guza, jego struktury wewtrznej i ograniczenia oraz stanu regionalnych
weztow chtonnych. Ziéliwy charakter nowotworu na podstawie obrazu US@m
znano u 46,9% chorych. Odsetek ten jest poréwnywalmynikami innych auto-
réw. Kope i wsp. okrglili czuto$¢ badania ultrasonograficznego w wykrywaniu
ztosliwego charakteru guza na 52% [5Ckutas¢ badania USG w publikacji Bozzato
I wsp. wynosita 46,2% [13]. Burduk i wsp. pod#lega wysoky wartas¢ tego badania
w diagnostyce rinicowej nowotworowslinianek, a Yonetsu i wsp. wykazali 81%
trafnas¢ USG w r@nicowaniu m¢dzy gruczolakiem wielopostaciowym a rakiem

[13, 122]. Nowoczesne metody obrazowania TK i MRkanano u odpowiednio
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22,1% i 6,9% chorych. Pozwolity one na bardziejcgeyjna ocere rozlegitaci pro-
cesu nowotworowego i potwierdzenie jego skteego charakteru. Radiologiczne
cechy zigliwosci guzow slinianki przyusznej stwierdzono w badaniach TK i MR
odpowiednio w 79,3% i 77,7% przypadkow. Niektorzyaazy uwaaja, ze badanie
TK ma wartd¢ przede wszystkim w ocenie umiejscowienia i rozégtnowotworu
przy niskiej czutéci w réznicowaniu ich charakteru [9, 51]. Wedtug Berga pws
przy wyciu tomografii komputerowej niiwe jest wykrywanie zmian wieloogni-
skowych, ocena pofenia guza wzgdemzyly zazuchwowej i pérednio nerwu VII
oraz stanu regionalnycheatéw chtonnych [9]. Wyniki pracy McGuirta i wsp. lyy
podobne do obserwacji wkasnych, gdya podstawie badania TK lub MR u 84%
chorych z rakiem stwierdzili jego Zwy charakter [61]. Tak wysakczutas¢ tych
bada mazna wyttumaczy tym, iz u wigkszaci chorych wykonywano je w nowo-
tworach o daym stopniu zaawansowania i/lub klinicznym podejiegamnich zigli-
wego charakteru. Som i wsp. dowiedl, badanie metad MR wykazuje we¢ksza
czutas¢ niz TK w wykrywaniu raka w gruczolaku wielopostaciowymwiaszcza
przy ujemnym wyniku BAC [97]. Natomiast Goto i wspykazali zdecydowan
wyzszas¢ badania MR nad USG w ocenie umiejscowienia guzamwtrz lub ze-
wnatrz $linianki), a take w okréleniu jego ksztaltu i ograniczenia [40]. Badanie
pozytonowej tomografii emisyjnej (PET), ktére jestibardziej zaawansowartech-
nologicznie metogl diagnostycza (nie bylo wykonywane u naszych chorych), wy-
kazuje, wedlug danych z doniennictwa czuté¢ od 75% do 100% w wykrywaniu
ztosliwego charakteru nowotwordlinianki przyusznej. Jednag przy niskiej specy-
ficznosci (20% do 43% wynikéw fatszywie dodatnich) i bamdaysokich kosztach
ma one bardzo ograniczone zastosowanie w diagregyzow gruczotowslino-

wych [61, 115].
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Przedoperacypn diagnostyk w postaci biopsji aspiracyjnej cienkoigtowej
(BAC) wykonano u 67,9% chorych. Na jej podstawiepaznano zigdiwy charakter
nowotworu u 56,2% chorych - wynik prawdziwie dodatratomiast brak nowotwo-
ru lub nowotwor tagodny (wynik fatlszywie ujemny)39,3% pacjentow. W 4,5%
przypadkow BAC byta niediagnostyczna. Rehgodnd¢ rozpoznania cytologiczne-
go z histopatologicznym uzyskano tylko u 14,6% ghbr Podobne wyniki przed-
stawili Tullio i wsp., Zurrida i wsp. oraz Lin i ygs - odpowiednio 57%, 61% i 63%
wynikéw prawdziwie dodatnich [56, 114, 125]. Jedialodsetek wynikéw fatszy-
wie ujemnych BAC w pracach dwoch ostatnich autob§fvznacznie mniejszy (25%
i 18,5%), przy bardzo wysokiej liczbie biopsji ni@agnostycznych (13,9% i 18,5%)
[56, 114, 125] Odsetek wynikow prawdziwie dodatnich BAC w pracaudiskich
autorow wahat giod 70% do 75% [11, 79Yla podstawie wynikow przedstawionych
w literaturzeswiatowej BAC cechuje siczutascia od 74% do 85% [1, 20, 61, 117,
123]. Pelna zgodré rozpoznania cytologicznego z histopatologicznympracy
Zbarena i wsp. wynosita 35%, a w materiale Bergap. - 50% [9, 123]. Niezado-
walajace wyniku BAC w naszym materiale gma wyttumaczy faktem,ze byta ona
wykonywana przewaie poza naszymsoodkiem, przez patologéw nie maych
nalezytego déwiadczenia w ocenie cytologicznej guzow gruczokwwowych oraz
rozwojem techniki BAC w aigu ostatnich 30 lat, z ktérych pochodzi nasz materi
kliniczny. Zgodz¢ si¢ nalezy ze stwierdzeniem Berga i wspe BAC ma najwiksze
znaczenie w odidmieniu zmian zapalnych od nowotworowych (szczegoimiprzy-
padku szybkiego powkszania si guza i dolegliwéci bélowych), w planowaniu
zakresu leczenia i uzyskaniu na nie zgody pacjémtsekcja nerwu twarzowego,
operacja wztowa), a take u chorych z przeciwwskazaniami ogélnymi izgm ry-

zykiem powikta zabiegu [9].
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Srodoperacyjne badanie histologiczne wykonano u%0shorych. Ziéliwy
charakter nowotworu stwierdzono u 84,8% z nichn@de petra zgodnad¢ z osta-
tecznym rozpoznaniem histopatologicznym w trybieykiwm uzyskano tylko
w 30,3%. Nieco gorsze wyniki przedstawili Lin i ws{y7,8% prawdziwie dodat-
nich) [56]. W pracy Zbarena i wsp. czedobadania doranego wynosita 93% (przy
95% specyficznéci), w ich materiale bardzo wysoka byta rownEgodnadc¢ wyniku
badaniasrodoperacyjnego z rozpoznaniem w trybie zwyklym2%7[123]. Idealne
rezultaty przedstawili Arabi Mianroodi i wsp., whianateriale czuk® i specyficz-
nos¢ badaniagrodoperacyjnego wynosity 100% [1].

Uwaza sk, ze celem badani&rdédoperacyjnego jest potwierdzenie lub wyklu-
czenie zléliwego charakteru nowotworu, co pozwala unikmiedostatecznego
lub nadmiernego leczeniarr{der- i overtreatmetoraz okrélenie radykalnéci za-
biegu (marginesy chirurgiczne). Petna zgadneyniku tego badania z ostatecznym
rozpoznaniem histologicznym ma marginalne znaczeinake bardzo pzadane
jest okrglenie stopnia zidiwosci raka.

W naszym materiale dominowat wysoki stapeaawansowania najgowe-
go i niski regionalnego. Stoiel3 i T4 stwierdzonoacznie u 58,0%, a NO u 67,9%
chorych. W pimiennictwie odsetek chorych z poszczegdlnymi simnizaawan-
sowania miejscowego jest bardzo zngowany, natomiast, podobnie jak w niniej-
szym zestawieniu, zdecydowanie dominowali pacjéea powgkszonych wztow
chtonnych (NO), ktérzy stanowili od 60,6% do 83,0%, 39, 77, 109, 112, 120].
W naszym materiale odsetek chorych ze stopniem N2 wynosit odpowiednio
16,8% i 15,3%, nie bylo natomiast pacjentow z timmestopniem zaawansowania
regionalnego. Podobna tendengzpuwaa st w pismiennictwie, gdzie odsetek pa-

cjentow z N3 jest bardzo maty (od 0 do 5,5%) [18, B7, 86]. Natomiast zwraca
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uwag; wigksza liczba chorych z zaawansowaniem N2 miN1 [16, 39, 77, 109].
Brak powkkszonych wztow chtonnych, nawet przy wysokim zaawansowaniu na
rzadowym, wydaje si by¢ cechy charakterystycznrakowslinianki przyusznej. Jed-
nakze wskazane jest wykonanie USG i/ lub TK celem petdzenie ujemnego wy-
niku badania klinicznego gztéw chtonnych.

Wysoki (Il i IV) stopien zaawansowania klinicznego stwierdzongzhie
u 64,1% naszych chorych, co jest wécie zblizona do danych przedstawionych
przez PietniczéZaleska i wsp. (67,7%) [79]. Natomiast u innych autorévewa-
zali chorzy z | i Il stopniem zaawansowania kliniego (od 52,4% do 74%) [34, 39,
54, 55, 77, 80, 114].

Drugi nowotwor ziéliwy wystepowat u 16,5% chorych podczas co najmniej
5 letniego okresu obserwaciji. U 22,2% z nich miaraekter synchroniczny. Domi-
nowaty raki skory gtowy (m.in. nos, niwina uszna) o utkaniu podstawnokomor-
kowym lub ptaskonabtonkowym, jednaktylko u jednego chorego drugie ognisko
pierwotne rozwigto sic w obrebie naradow gtowy i szyi (tarczyca). Pozostate loka-
lizacje to ptucazotadek, jelito grube, gruczot krokowy oraz nerka. Dvpacjenci
zmarli z powodu drugiego nowotworu, w tym chonktarego dwa niezakme ogni-
ska gruczolakoraka rozwgly si¢ po 20 i 26 latach od zakozenia leczeniu raka
slinianki przyusznejW materiale Wittena i wsp. drugi pierwotny nowotvedosliwy
wystepowat u 12,3% chorych leczonych z powodu rélkaanki przyusznej. Podob-
nie jak u naszych pacjentéw, dominowaty nowotwaélave skéry (rak podstaw-
nokomaorkowy, czerniak zétiwy) i tylko u jednego chorego drugie ognisko pvet-
ne zlokalizowane byto w obbie naradéw gltowy i szyi (krta) [120].

W analizowanej grupie rozpoznano na podstawie hadhistologicznego

materialu operacyjnego 14 amych typdw histologicznych. Gruczolakorak Zej
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nieokrelony, rak w gruczolaku wielopostaciowym i rakizowo-naskérkowy wy-
stepowaly najczsciej, odpowiednio 19,0%, 19,0% i 18,3%. Nieco raegdrozpo-
znawano raka gruczotowo-torbielowatego - 14,5%. Rakzikowokomaorkowy, nie-
zroznicowany i ptaskonabtonkowy wygiowaty u odpowiednio 8,4%, 6,9%, 5,3%
chorych. Pozostate siedem podtypow rakéw rozpozigrmie u 8,4% pacjentow,
byly to rak przewodowlinianek, rak nabtonkowo-mioepitelialny i torbietadgru-
czolak oraz po jednym przypadku gruczolakoraka fawdsokomoérkowego, raka
jasnokomérkowego biej nieokrglonego, gruczolakoraksluzowego i raka tojowe-
go. Odsetek chorych z poszczegolnymi typami rakbmianki przyusznej wedtug
danych z literatury polskiej $wiatowej jest bardzo zemicowany. Podobnie jak
w analizowanym materiale dominaugztery typy — rakluzowo-naskérkowy, gruczo-
lakorak blizej nieokrglony, rak gruczotowo-torbielowaty oraz rak w grulzda wie-
lopostaciowym [16, 34, 39, 43, 48, 54, 55, 75,79,80, 81, 85, 86, 109, 112, 114,
116, 120, 124]. Wyspowanie rakaluzowo-naskérkowego wahatogsod 4,4% w
materiale Rafla do 34,6% w pracy Carrillo i wsp6,[B5]. Najniszy odsetek cho-
rych zgruczolakorakiem bitej nieokrglonym przedstawit Pedersen i wsp. - 10,0%,
najwyzszy Rafla (40,3%) [77, 85]. Rak w gruczolaku wigsfaciowym stanowit od
4,0% w materiale Carrillo i wsp. oraz Tullio i wain 29,0% u Harbo i wsp. [16, 43,
114]. Wystpowanie raka gruczotowo-torbielowatego wahatoasl 8,9% (Rafla) do
20,2% w materiale Gallo i wsp. [34, 85]. Rak zramiokomorkowy stanowit od 7%
(Wittem i wsp.) do 27% (Godballe i wsp.) [39, 120ldsetek chorych z rakiem nie-
zréznicowanym byt najniszy w materiale Godballe’a i wsp.— 1%, a najszy
w pracy Rafla (19,4%) [39, 85]. Rak ptaskonabtonkomystpowat od 0,8% w ze-
stawieniu Limy i wsp. do 16,9% w materiale Gallwsp. [34, 55]. Cgstas¢ wyste-

powania raka przewodowegbnianek wahata giod 1% (Pohar i wsp.) do 9% (Tul-
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lio i wsp.) [80, 114]. Inne typu histologiczne rakavyskpowaty od 2% do 12%
chorych [75, 109]. Odsetek wszystkich typéw hisgidanych w naszym materiale
miescit si¢ w zakresiesrednich wartéci przedstawionych w literaturze. Tak szeroki
zakres wysfpowania poszczegolnych typow histologicznych rakdfinianki przy-
usznej mana wyttumaczy zmienndcia geograficzn, ale przede wszystkim trudno-
sciami w postawieniu precyzyjnego rozpoznania zggdree zmieniaica sie klasy-
fikacja histologiczra tych nowotworow. Niektorzy autorzy podklgja potrzelg re-
wizji rozpoznania histologicznego. W materiale Galttba i wsp., po ponownej oce-
nie preparatéw histologicznych dokonanej przez dwacezalenych patologéw,
12% guzéw okazato siby¢ zmianami przerzutowymi ddlinianki przyusznej,
a w kolejnych 12% zmieniono rozpoznanie na innytpodaka [39]. W pracy Poor-
tena i wsp. po ponownym przejrzeniu preparatowolagicznych rozpoznanie zmie-
niono & w 25% [81]. Wysoki odsetek chorych z rakiem ptasdgtonkowym, ra-
kiem niezr@nicowanym oraz gruczolakorakiem 4@j nieokrglonym w pracach
niektorych autorow mma wytlumaczy przerzutowym charakterem tych nowotwo-
row.

W literaturze polskiej swiatowej wystpuje podziat na dwa (wysoki i niski)
lub trzy (wysoki, péredni, niski) stopnie z&iwosci, co wkcej, te same typy nowo-
tworéw w r&nych pracach zaliczane slo odmiennych stopni zdtwosci. W na-
szym materiale dominowaly zdecydowanie raki o wysoktopniu ziéliwosci -
67,9%, raki o p&rednim i niskim stopniu zkdiwosci stwierdzono odpowiednio
u6,1% i 25,9% chorych. Odsetek chorych z wysokiopsiem zigliwosci, wedtug
danych z pimiennictwa, waha siod 41% do 72,7% [34, 80, 114, 124].

Podobnie jak w naszym materialecsizs¢ wysigpowania rakow zaliczanych

do paredniego stopnia zétiwosci jest w psmiennictwie niska, od 10% (Lima
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i wsp.) do 18% (w pracy Pedersena i wsp.) [55, Priewaga rakow o wysokim
stopniu zigliwosci (a wiec najbardziej agresywnych klinicznie) w naszym mate
miata znaczny wptyw na obraz calej analizowanepgrahorych. W tym podtypie
czesciej wyskpowalty objawy ztéliwosci, guzy te miaty zazwyczaj wgze zaawan-
sowanie kliniczne, a wt czsciej zachodzita konieczié bardziej radykalnego le-
czenia, co z kolei wptywato na gorsze jego wyniki.

Przerzuty do wztow chtonnych szyi stwierdzono u 41,6% naszychjgrac
toéw, u ktérych wykonano operacjveztowa. Wedtug danych z gpmiennictwa, odse-
tek chorych z przerzutami dogmtdéw chtonnych w przebiegu rakéinianki przyusz-
nej waha s od 9% w materiale Tullio i wsp. do 53% w pracyriterta i wsp. [34,
43, 55, 77, 80, 85, 86, 104, 109, 114, 120, 124].

Przerzuty w wztach NO stwierdzono w naszym materiale w 30,3%ypad-
kow, natomiast w pracach innych autorow stwierdz@no 9% do 48% chorych [3,
34, 50, 55, 86, 104, 120, 124]. Przerzuty wziach N1 i N2 wysipowaty odpo-
wiednio u 54,5% i 65,0% leczonych przez nas charWbdtug danych z gmien-
nictwa, odsetek chorych z przerzutamizéowymi przy zaawansowaniu regionalnym
N1 - N3 wahat si od 16% w materiale Armstronga i wsp. do 100% waopwaniu
Kelleya i wsp. [3, 50]. Gallo i wsp. okildi w swojej pracy bardziej szczegotowo
czestas¢ wystkepowania przerzutow gztowych - 71,4% w stopniu N1 i 100% w za-
awansowaniu N2 [34]. Wysoki odsetek przerzutowziewych, zwlaszcza utajo-
nych, w naszym materiale byt zgodny z wynikamigaistawianymi przez wksza¢
autorow.

W analizowanym materiale przerzutyezdowe najczscie] wysepowaly
w raku sluzowo-naskdérkowym, gruczolakoraku ¢@#j nieokrélonym) oraz raku

w gruczolaku wielopostaciowym — odpowiednio 52,480,0% i 47,4%. Przerzuty
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weztowe w czwartym co do estasci raku gruczotowo-torbielowatym stwierdzono
tylko u 14,3% chorych. W rzadszych nowotworach puty do wziow chtonnych
wystepowaty u 2 spé&réd 3 chorych z rakiem przewodowyimnianek, odpowiednio
w 3z 8i2z 6 przypadkow raka nieznicowanego i ptaskonabtonkowego oraz u 2
z 8 pacjentéw z rakiem zrazikowokomorkowym. Weddanych z pimiennictwa,
przerzuty do wztdw chionnych wysipowaty najczsciej w gruczolakoraku biej
nieokrglonym (od 22% do 50%), raku niezrocowanym (od 21% do 64%)
oraz raku ptaskonabtonkowym (od 20% do 68%) [343, 54, 85, 86, 104, 112,
120]. Wielu autorow podaje rowrrievysoki odsetek przerzutéwegtowych u cho-
rych z rakiemsluzowo-naskorkowym [2, 7, 43, 86], choziev materiale Theriaulta
I wsp. wystpowaty one tylko w 9% przypadkow [112]. Ponadto Retg Brito San-
tos i wsp. na podstawie wlasnego materialu zwsagajag: na bardzo wysokie ry-
zyko przerzutow wztowych u pacjentow z rakiem przewodowyimianek [86].
Przerzuty wztowe w raku w gruczolaku wielopostaciowym wahaty sd 5%
w materiale Theriault i wsp. do 25% w pracy Wittenasp. [112, 120]. W pracach
Stengerta i wsp. oraz Theriaulta i wsp. nagay odsetek chorych z przerzutami do
weztow chtonnych wysipowat w rakach gruczotowo-torbielowatym i zrazikowo
komoérkowym [104, 112]. Odsetek przerzutowzatowych w poszczegolnych typach
histologicznych rakalinianki przyusznej u leczonym przez nas chorycleson sig,

Z wyjatkiem raka w gruczolaku wielopostaciowym, w zakeepodawanym w pi-
smiennictwie. Wysok czestas¢ przerzutow do wztéw chtonnych u naszych chorych
z tym rakiem ména wyttumaczy wysokim stopniem zkdiwosci komponenty zto-
sliwej gruczolaka wielopostaciowego i zaawansowani@mjscowym w zdecydo-

wanej wikszaci przypadkow.
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Odsetek chorych z przerzutami d@zw chionnych ranit si¢ w naszym
materiale w zalenosci od stopnia zidiwosci. W nowotworach o wysokim stopniu
ztosliwosci przerzuty wztowe stwierdzono u 50,6% chorych (z czego u 341886
jone), natomiast w grupie pacjentow z rakami ér@dnim i niskim stopniu z&iwo-
sci wysigpowaty one u 19,3% pacjentow (w tym u 20% z NO).niiywitasne g
zgodne z przedstawianymi przez innych autoréw: wenmde Armstronga i wsp.
przerzuty wziowe wystpowaty u 49% chorych z rakami o wysokim stopniu
oraz u 16% chorych z rakami o niskim lubsgmanim stopniu zidiwosci [3].

W materiale Zbarena i wsp. odsetek chorych z pwtanai weztowymi byt réwniez
zroznicowany w zalenosci od stopnia zigliwosci raka. U pacjentow z rakami o wy-
sokim stopniu ziéliwosci oraz w grupie z nowotworami 0 niskim lub $pednim
stopniu ztgéliwosci wynosit on odpowiednio 36% vs 15% (zaawansowdNiieN3)
oraz 37% vs 10% w NO [124]. W naszym materiale taksehorych z przerzutami
do weztow chtonnych byt wyranie zr@nicowany w zalenosci od stopnia zaawan-
sowania nargdowego i wahat siod 14,3% w T1 do 50,9% w stopniu T4. W mate-
riale Armstronga i wsp. stas¢ przerzutow wztowych w zalenosci od cechy T
wynosita od 7% w T1 do 24% w T4, natomiast w pr&gnnerta i wsp. przerzuty
stwierdzono au 29% chorych w stopniu T1, u 54% w T2, a w T3liddpowiednio

u 65% i 54% pacjentow [3, 104]. W niniejszym zestawu najwkcej utajonych
przerzutow wztowych stwierdzono w stopniu T2 - 34,8% oraz w {B4,5%),

w zaawansowaniu T3 ich ¢ztas¢ byta mniejsza (22,2%), natomiast w T1 nie wy-
stepowaty. W pracy Regis de Brito Santosa i wsp. @ielserwowano podobnej ten-
dencji, gdy 76,5% utajonych przerzutoweatowych stwierdzono w zaawansowaniu
naradowym T3 lub T4 [86]. Wedlug danych zspiiennictwa, ryzyko przerzutéw

weztowych w rakuslinianki przyusznej zaley od stopnia jego zkliwosci, utkania
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histologicznego, zaawansowania r@iawego (wielkdci guza, czynn&ci nerwu
twarzowego oraz obechm naciekania pozagruczotowego) [3, 10, 104]. Retgs
Brito Santos i wsp. stwierdzili ponadtze desmoplazja, martwica i naciekanie oko-
lonerwowe réwnie zwickszap czestas¢ przerzutdw do wztow chtonnych [86]. Ob-
serwacje wiasne i innych autorow potwierdzikpnieczné¢ wykonywania operaciji
weztowych (elektywnych i terapeutycznych) w radtinianki przyusznej, zwtaszcza
w przypadku wysokiego zaawansowania adavego, wysokiego stopnia ztowvo-

ci oraz utkania histologicznego zwanego z diym ryzykiem przerzutow wzio-
wych, gdy uzyskano takie informacje na podstawieCBAub badanigrodoperacyj-

nego.

5.2 Sposob leczenia

W naszym materiale 44,3% chorych byto leczonychgeanie chirurgicznie,
a u 55,7% zastosowano uzupetacg napromieniania. Parotidektanzachowawcz
wykonano u 42,7% chorych, pétzachowawaz 16,0% pacjentow, a radykaln
u 41,2%. Odsetek chorych, u ktérych z powodu rakkomano operagjcatkowicie
oszczdzapca nerw twarzowy waha siw pismiennictwie od 56% do 70%, ponadto
cze$¢ autorow wyrgnia rownie: parotidektomy pétzachowawcz — od 5% do 28%
[16, 34, 50, 114]. Wiszy odsetek zabiegdéw radykalnych w naszym matezialg-
zany jest z faktenye u 58,0% chorych stwierdzono trzeci i czwarty mbgaawan-
sowania nargdowego. Istotne jest rowrieo, ze w latach 80-tych dominowaty paro-
tidektomie radykalne, natomiast po 1990 roku zcprzewaa¢ operacje zacho-
wawcze, co jest zgodne z tendenajykonywania zabiegdw oszgdzapcych nerw

twarzowy w przecigu ostatnich 30 lat. Obecnie uigask, ze parotidektonw rady-
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kalna naleey wykonywa wytacznie w przypadkach przedoperacyjnego pensa
lub stwierdzonegérédoperacyjnie naciekania tego nerwu [54, cyt. &) 8

U 82,4% pacjentow wygiie $linianki uzupetniono operagjweztowa na szyi,
Z czego u 50,3% byt to zabieg elektywny. Wedlugydarz psmiennictwa, operacje
weztowe wykonywano u 26,7% do 48,2% chorych [16, 52, 86, 114]. Natomiast
odsetek chorych poddanych uzupekggm napromienianiom wahatesdo 33,1%
do 78,4% [34, 50, 54, 86, 114].

Najczstszym powiktaniem leczenia operacyjnego byto zaénie czynnéci
nerwu twarzowego, ktore wysdito u 58,4% chorych, z czego u 7,8% miato charak-
ter trwaty. Poraenie nerwu twarzowego w nagstwie parotidektomii radykalnej nie
zostalo zaliczone w niniejszej pracy do powikiRrzegciowy niedowtad nerwu twa-
rzowego stwierdzono u wszystkich chorych po cathgmvi usungciu miazszu sli-
nianki i u 21,9% pacjentow po parotidektomigzowej. Przemijajce zaburzenie
czynndci nerwu twarzowego w pracach innych autoréw wgstvato u 23,1% do
40,1% operowanych chorych [16, 25]. Natomiast tenrburzenie czyndoi nerwu
VII, wedtug danych z gmiennictwa, stwierdzono u 2% do 20% chorych po {paro
dektomii zachowawczej (w tym catkowite paeaie u 4% do 15%) [25, 54, 77, 109].
Wedtug Huanga i wsp., wysokie ryzyko pooperacyjnagmowtadu nerwu twarzo-
wego jest zwjzane z wielkécia guza powyej 4 cm, lokalizagy w ptacie gtbokim
orazsrédoperacyjnymi cechami jego naciekania, natormastkzaley od wieku i ptci
chorego oraz utkania histologicznego nowotworu [A8yniki te mog ttumaczy
wyzszy niz u innych autoréw odsetek chorych z pfzejwym niedowtadem nerwu
VIl w naszym materiale, gayu wickszaci leczonych przez nas pacjentow veyst
powat co najmniej jeden z powszych czynnikow ryzyka. Ellingson i wsp. wykazali

rowniez, ze przemijagcy niedowtad nerwu twarzowego po parotidektomiihac
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wawczej wystpuje czsciej w grupie chorych z nowotworami twvymi w poréw-
naniu z pacjentami ze zmianami tagodnymi, jedeaidsetek trwatego upledzenia
czynndci tego nerwu jest jednakowy w obu tych grupach.[25

Krwiak w ranie, zakzenie lub martwi¢ ptata skdrnego obserwowaryggznie
w 14,5% przypadkow. Kolejnym powiklaniem, ktore yityto 8,4% chorych byta
retencjasliny w ranie lub przetokélinowa. Ponadto u 7 pacjentow wystt szczko-
scisk, z czego u 2 bez uprzednich zabanzeotwierania jamy ustnej. Odsetek tych
powiktan w materiale innych autoréw bytaszy, co prawdopodobnie zaziane jest
z wickszym zakresem operacji u naszych chorych, zetaknymi czynnikami takimi
jak wiek, stan oglywienia, choroby wspatistnigge [16, 77].

Zespot Frey (pocenie smakowe) rozpoznano u 9,0%ychov toku dalszej
obserwacji, natomiast w pracy Pedersena i wsp. ldamie to rozpoznano u 4% pa-
cjentow [77]. Wydaje si ze rzeczywisty odsetek chorych z zespotem Freynjest

mozliwy do oszacowania w badaniu retrospektywnym.

5.3 Wyniki leczenia oraz wart@¢ rokownicza wybranych czynnikow

W analizowanym materiale 5-letnie pzgeie zalene od choroby oraz prze-
zycie catkowite wynosity 57,0%, natomiast prgeie bezobjawowe 50,0%. Szacun-
kowa wart@¢ 10-letniego bezobjawowego i catkowitego prgsa wynosita odpo-
wiednio 41,0% i 34,0%. W pracach innych autorévethie bezobjawowe przgcie
byto wyzsze nk u naszych chorych i wahatogsbd 60% do 77% [39, 54, 77, 98,
124]. Wedtug danych z @niennictwa 5-letnie przscie zalene od choroby wyno-
sito od 59% do 72%, a przgcie catkowite od 52% do 71% pacjentéw leczonych

z powodu rakdlinianki przyusznej [34, 39, 55, 80, 112].
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W materiale Carrillo i wsp. 10-letnie praeie catkowite i bezobjawowe wy-
nosito odpowiednio 74% i 60% - wyniki te slwzo lepsze i wlasne [16]. Gorsze
wyniki leczenia u naszych chorych mma wyttumaczy wyzszym odsetkiem pacjen-
tow z Il i IV stopniem zaawansowania klinicznegaysokim stopniem zkdiwosci
raka (przeycie bezobjawowe i zatee od choroby), a co za tym idzie,ckszym
ryzykiem wystpienia wznowy miejscowo-gztowej i/lub przerzutow odlegtych,
a take chorobami wspotistniggymi i wiekiem (przeycie catkowite).

Wykonano analiz jednoczynnikow parametrow klinicznych i patologicz-
nych celem poznania ich wptywu na 5-letnie bezobjaes przeycie (wyleczenie)
oraz ich przydatniei prognostycznej. Na podstawie jej wynikow wykaaare wiek
rowny lub powyej 60 lat oraz pie meska byly zwazane w sposéb statystycznie
znamienny z niekorzystnym rokowaniem i zmniejszehanse wyleczenia odpo-
wiednio 2,4 i 2,6 razy.

Spasrod objawow nowotworu czynnikiem najbardziej wplyweym na wyniki le-
czenia byt niedowtad lub paranie nerwu twarzowego, gdyego obecn& zmniej-
szala szanse na wyleczenie 9,7 razy. Kolejnymi mikgmi zwihzanymi z nieko-
rzystnym rokowaniem byty naciek skory, obegh@owickszonych wztow chion-
nych na szyi oraz unieruchomienie guza, poniep@garszaty je odpowiednio 4,0,
3,4 i 3,1 razy. Doleglivgri bélowe i dynamika wzrostu guza nie wptywaty wspb
istotny statystycznie na wyniki leczenia. Rowniigzba objawow ziéliwosci miata
Znaczenie prognostyczne, gdstwierdzono rénice statystycznie znamienne w wy-
leczeniu pomidzy chorymi bez tych objawOw w poréwnaniu z pa@emitz jednym
lub dwoma oraz z grupz co najmniej trzema objawami zhwosci (odpowiednio
71,4% vs 51,8% vs 31,2%). W analizie jednoczynnigostwierdzono ponadto zna-

mienne ranice w odsetku wyleczonych chorych w Zzalesci od wielkag¢ guza.
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Szansa nawrotu choroby byta 2,9 razgksza u pacjentéw z guzemekszym ni 4
cm w poréwnaniu z chorymi ze zmi@r 4 cm. Zaawansowanie nadowe wptywa-
lo w sposob istotny na 5-letnie bezobjawowe pyeee, poniewa istniaty r&nice
w wyleczeniu chorych z poszczegolnymi jego stopmi@M - 81,8%, T2 - 74,3%,
T3 - 66,7%,T4 - 18,7%). StogieT4 wiazat sk z 12,2 razy gorszym rokowaniem
w poréwnaniu z zaawansowaniem T1-T3. W analiziegedynnikowej stwierdzono
rowniez istotne ranice w wyleczeniu w zammosci od stopnia zaawansowania kli-
nicznego (I - 88,9%, Il - 73,3%, Il - 73,2%, 1\24,5%). Chorzy z zaawansowaniem
klinicznym I-Ill mieli 11,4 razy weksza szang na wyleczeniu w poréwnaniu z pa-
cjentami z IV stopniem. W analizie jednoczynnikow@jnice znamienne statystycz-
nie w wyleczeniu stwierdzono wagznie pomg¢dzy pacjentami z T4 w porownaniu
z chorymi T1-T3 (zaawansowanie n@imwe) oraz midzy grup ze stopniem [V
w porownaniu z chorymi z I-lll (zaawansowanie ktinmne).

Z niekorzystnym rokowaniem zw#ane bylo réwnig zagcie przestrzeni
przygardiowej, naciekanie gini, a take naciekanie pozagruczotowe (odpowiednio
9,8, 3,51 5,4 razy mniejsze szanse wyleczeniadprgh u ktérych nowotwor zlokali-
zowany byt w ptacie powierzchownym mieli 2,8 razyckgza szang wyleczenia
w poréwnaniu z pacjentami z rakiem obejaoym ptat geboki lub caty gruczot. Nie
stwierdzono natomiast zdic istotnych statystycznie w wyleczeniu u chorycha-
awansowaniem T4 w zaleosci od obecnéci naciekania nerwu VII lub skéry.

Sparod wynikbw pooperacyjnego badania histologicznegajwickszy
wplyw na wyleczenie miata obecstoprzerzutow do wztéw chtonnychsrodslinian-
kowych oraz szyjnych, ktére odpowiednio 9,8 i 6azy zmniejszaly jego szanse.
Wysoki stopi@é ztosliwosci raka wizat sk z 8,2 razy wikszym ryzykiem nawrotu

choroby w poréwnaniu z grgpchorych z nowotworami o niskim lub fednim
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stopniu ziéliwosci. Mniejszy wptyw na szarsh-letniego bezobjawowego pezeia
miat stan marginesow chirurgicznychatpliwy lub dodatni zw¢kszat ryzyko nie-
powodzenia leczenia 3,1 razy w poréwnaniu z ujemmemnginesem.

Wyniki analizy jednoczynnikowej innych autorow paéwdzap obserwacje
wilasne. Wedlug danych z$pniennictwa istotny statystycznie wptyw na 5-letnie
przezycie maja nagpujace czynniki: wiek [7, 16, 55, 80, 112}e¢ meska [50] nie-
dowtad lub poraenie nerwu twarzowego [39, 43, 50, 55, 77, 80, 102], zaawan-
sowanie nargowe [16, 39, 43, 50, 55jaawansowanie regionalne [43hawanso-
wanie kliniczne [7, 39,54, 55, 77, 80, 11&ppier ztosliwosci [7, 16, 43, 55, 77,
114, 124]przerzuty do wztow chtonnych szyi [7, 39, 50, 55, 11&jan marginesow
chirurgicznych [16, 114] oraz naciekanie pozagrimze [43, 77] Natomiast God-
balle i wsp., odmiennie aiw niniejszej pracy, wykazalke rownie: bdl jest czynni-
kiem wpltywapcym w sposob istotny statystycznie na wyleczeni@].[®onadto
w wielu pracach stwierdzono znamienne statystycedinice w wyleczeniu w za-
leznosci od utkania histologicznego raka [16, 39, 43, 86, 112], a Witten i wsp.
oraz Pedersen i wsp. wykazate rak w gruczolaku wielopostaciowym amat sk
Z najgorszym rokowaniem [77, 120]. Pohar i wsp.iettsizili rowniez na podstawie
wynikéw analizy jednoczynnikowejze naciekanie okotonerwowe byto istotnym

statystycznie czynnikiem rokowniczym [80].

Celem poznania przydatém prognostycznej badanych parametréw wykona-
no analiz wieloczynnikow ich wptywu na 5-letnie bezobjawowe pzgeie (wyle-
czenie). Wrdd objawow i odchyle w badaniu klinicznym wyspujacych w raku
slinianki przyusznej, takich jak zaburzenie czyfrionerwu VII, naciek skory, po-
wigkszone wzty chtonne szyi, bél oraz unieruchomienie i szybierost guza, nie-

zaleznymi czynnikami wptywajcymi istotnie statystycznie na prawdopodaiigvo



-104 -

wyleczenia jest niedowtad lub paemie nerwu twarzowego oraz naciek skory. Spo-
§rod struktur anatomicznych z#ych przez nowotwor, naciekuchwy, nerwu twa-
rzowego i skory okazaly siby¢ niezalenymi czynnikami wptywacymi istotnie
statystycznie na prawdopodohstwo 5-letniego bezobjawowego piyeia. Pozo-
state oceniane czynniki, takie jak naciek postawmaseki, przestrzeni przygardiowej,
migsnia zwacza oraz przewodu stuchowego zetramego okazaty sinie by istotne
statystycznie w ocenianym modelu wieloczynnikowywisréd parametrow zate
nych od nowotworu, zaawansowanie nd@ve i stopié ztosliwosci guza byly nie-
zaleznymi czynnikami wptywajcymi istotnie statystycznie na wyleczenie. Zaawan-
sowanie regionalne nie wptywato w sposob istotiayystycznie w ocenianym mode-
lu wieloczynnikowym na wyleczenie. Z parametrownidzno-patologicznych, ta-
kich jak wiek, pté, zaawansowanie kliniczne, obeéaagorzerzutow do wztow
chtonnych szyi oraz stan marginesow mikroskopowg@zaleénymi czynnikami
wplywajacymi istotnie statystycznie na prawdopoddiigvo wyleczenia byty wiek,
zaawansowanie kliniczne oraz @ag regionalnych wztéw chtonnych. Pozostate
ocenianie czynniki okazaly ginie by istotne statystycznie w ocenianym modelu
wieloczynnikowym. W pracach innych autoréw na posé wynikow analizy wie-
loczynnikowej uznano za istotne statystycznie ¢pagice czynniki rokownicze:
wiek [7, 80, 112], zaawansowanie ngtawe [3, 43, 55|, zaawansowanie regionalne
[43], zaawansowanie Kliniczne [7, 54, 55, 80, 112], istoptosliwosci [3, 7, 43, 55],
przerzuty do regionalnychemtéw chtonnych [7, 50, 54, 112], stan marginesow ch
rurgicznych [114] oraz naciekanie pozagruczotowg].[4erhaard i wsp. wykazali
ponadto, z poraenie nerwu twarzowego jest niezalgm czynnikiem wptywajcym

na czstas¢ wznoéw regionalnych i przgcie bezobjawowe [109]. Na podstawie ana-

lizy wieloczynnikowej Poorten i wsp. stworzyli cedstopniovs skak prognostycz-
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na. Uwzgkdnia ona zaréwno czynniki przed jak i pooperacyjtakie jak wiek,
obecnd¢ dolegliwaci bolowych, czynng& nerwu twarzowego, zaawansowanie na-
rzadowe i kliniczne, stan marginesow chirurgicznychgciekanie skory i okotoner-
wowe. Wedtug tej skali, 5-letnie bezobjawowe przde waha si od 95% dla stop-
nia pierwszego do 42% w stopniu czwartym [81]. 8kalzostata rozwigia na pod-
stawie danych uzyskanych grodkow w Holandii, Belgii i Niemczech. Zawiera ona
cztery stopnie ryzyka nawrotu choroby na podstasinnikow przedoperacyjnych
(wiek, bol, zaawansowanie nadowe i regionalne, naciek skory, czysémerwu
twarzowego), jak rowniecztery stopnia ryzyka z uwzglnieniem czynnikéw po-
operacyjnych, takich jak wiek, zaawansowanie sg@dowe i regionalne, naciek skory,
naciekanie nerwu VII, naciekanie okotonerwowe, starginesow chirurgicznych.
Wedtug tej skali, 5-letnie bezobjawowe ptyeie wynosi od 94% do 42%
z uwzgkdnieniem czynnikdéw przedoperacyjnych oraz od 93%4@% na podstawie
czynnikdw pooperacyjnych [83]. Powgze wyniki potwierdzaj obserwacje wtasne

dotyczce niezalenych czynnikdw rokowniczych w raldlinianki przyuszne.

5.4 Niepowodzenie leczenia

W naszym materiale niepowodzenie leczenia pod pastawrotu nowotwo-
ru obserwowano u 50,5% pacjentow. Wyniki wlasagarownywalne z wynikami
innych autoréw — od 33% do 53,5% [16, 55, 112]. Bza miejscowa wyspita
u 16,5% leczonych przez nas chorych. Nawrét chomigt charakter wieloogni-
skowy u 15,6% pacjentéw, a u kolejnych 14,7% ujayvsic przerzuty odlegte (bez
cech wznowy miejscowej lub amtowej). 1zolowana wznowa gztowa w naszym

materiale byta bardzo rzadka - jedynie u 3,7% ctlorDdsetek chorych ze wzngw
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miejscova W pismiennictwie wynosit od 13% w materiale Zbérena pwdo 28%

u Harbo i wsp. [43, 55, 86, 114, 120, 124]. Wznowatowa wystpowata w pra-
cach innych autorow u 3,7% do 19% chorych [43,885,124]. Wznowa wieloogni-
skowa, wedtug danych z gmniennictwa, byla przyczynniepowodzenia leczenia
u 4% do 23% (miejscowo-etowa) oraz u 4% do 9,6% chorych (wznowa miejsco-
wo-weztowa i przerzut odlegty) [34, 54, 55, 80, 124].9etkk chorych, u ktorych
wystapity przerzuty odlegte w wynikach innych autoréw mogit od 5% do 26,6%
[34, 39, 43, 54, 55, 77, 80, 85, 86, 112, 114, 1P#izba pacjentow z poszczegol-
nymi rodzajami nawrotOw nowotworu w naszym materijaist zblkona dosrednich
wartasci podawanych w gmiennictwie.

Wedtug Gallo i wsp., najwaiejszym czynnikiem wptywagym na niepo-
wodzenie leczenia jest przerzut odlegly. W analjgénoczynnikowej wykazali oni,
ze podwyszone ryzyko ich wyspienia jest zwjzane z obecrigia przerzutéw w-
ztowych, wysokim zaawansowaniem klinicznym i stopéen zigliwosci guza, na-
ciekaniem pozagruczotowym oraz zaburzeniem cz§ginmerwu twarzowego.
W analizie wieloczynnikowej udowodnili natomiast, miezalenymi czynnikami
ryzyka przerzutéw odlegltychaszaawansowanie kliniczne, wieldoguza, obecnid
nacieku skory, mini lub kasci oraz niedowtad lub potanie nerwu VII [34].

Przerzuty odlegte w liczbie 34 ujawnityesu 28 naszych chorych. Najez
sciej byty to przerzuty do ptuca, naphie do kdci, watroby, mdzgu, pozaregional-
nych weztéw chtonnych oraz do skéry. W pracy Zbarena i wszerzuty odlegte
u czs$ci pacjentow (15,1%) rowniemiaty charakter wieloogniskowy [124]. Przerzu-
ty odlegte w zestawieniach innych autoréw, podobakew naszym materiale, byty
najczsciej zlokalizowane w ptucach (42,4% do 100% chojydtosciach (9% -

30%), watrobie (7,7% - 19%) oraz mozgu (6% - 12,1%). Rzejddotyczyty wzidw
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chtonnychsrodpiersia, skorysledziony, nadnerczy i nerek [16, 34, 39, 55, 74,11
120, 124].

Ponad 80% nawrotéw u naszych chorych wpisd w ciagu pierwszych 3 lat
obserwacji. Czas wygpienia wznowy miejscowej wahatesod 2 do 108 miescy
(Srednio 21,8), regionalnej — od 6 do 88 mjeyi (Srednio 23,7). Przerzuty odlegte
wystepowaty w okresie od 2 do 84 miesy (srednio 22,8) od zakazenia pierwot-
nego leczenia. Czas wyptenia poszczegolnych rodzajéw nawrotu nowotworu by
podobny w pracach innych autorow. W materiale Wdteé wsp. 2/3 wznow miej-
scowych obserwowano wagu pierwszych 2 lat [120]. Zbéaren i wsp. padaj
ze $redni czas pojawienia siwznowy miejscowej wynosit 18 miesly, wznowy
weztowej 20 miesjcy, a przerzutow odlegtych — 19 migsy od zakaczenia lecze-
nia [124]. Natomiast w materiale Regis De Brito taa i wsp. wznowa miejscowa
i/lub weztowa wystpowata paniej - miedzy 34 a 153 miegtem katamnezysfed-
nio po 37,8 miegcach) [86].

Odsetek chorych, u ktorych wypit nawrét choroby nowotworowej byt
zroznicowany w zalenosci od zaawansowania klinicznego, stopniasiamsci
I utkania histologicznego rakdinianki. Najwigcej nawrotow miejscowych obser-
wowano w IV i Il stopniu zaawansowania klinicznggapowiedni u 44,2% i 26,7%
chorych). W grupie pacjentow z Ill stopniem zaaveavenie klinicznego wznowa
miejscowa wysipita tylko u 5,5% z nich, natomiast nie obserwowgjav stopniu
|. Odwrotr tendengj obserwowali Tullio i wsp., ktdrzy wznawmiejscowy stwier-
dzili w potowie przypadkow T1 lub T2 [114]. U nastychorych nie obserwowano
istotnych rénic w liczbie wznéw wztowych midzy I, 11l i IV stopniem zaawan-
sowania klinicznego, wzrastata natomiaststa&¢ przerzutow odlegtych wraz z ko-

lejnymi jego stopniami.
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W naszym materiale wygiowata znaczna #dica medzy czstascia wznow
miejscowych w rakach o wysokim stopniu #iwvosci w porownaniu z rakami
o pasrednim/niskim stopniu zkhiwosci (odpowiednio 35,5% vs 15,1%). Nie obser-
wowano natomiast tak dych rozbienosci w przypadku wznéw wztowych (17,1%
vs 12,1%). Odwrotp tendengj stwierdzili u swoich chorych Zbaren i wsp.snad
ktdrych nie obserwowano istotnychzric w odsetku wznéw miejscowych (12,5%
vs 14%), obserwowano natomiast znacznaiogg w czstasci wznow weztowych
w rakach o wysokim stopniu Ziowosci w porownaniu z nowotworami 0 niskiej
ztosliwosci (16% vs 6%) [124]. Odsetek przerzutow odlegtydeczonych przez nas
chorych byt wyranie zr@nicowany w zalenosci od stopnia zigiwosci i wynosit
35,5% w grupie z rakami o wysokim stopniu siwosci i tylko 3% u pacjentow
Z nowotworami o niski lub goednim stopniu zidiwosci. Podobne rinice wykazali
Zbaren i wsp. (16% vs 4,1%) oraz Gallo i wsp. (38.7,9%) [34, 124].

W naszym materiale najagej wznow miejscowych obserwowano u chorych
z gruczolakorakiem - 50,0%, rzadziej stwierdzano vje raku gruczotowo-
torbielowatym (27,8%), rakgluzowo-naskorkowym (25,0%), raku w gruczolaku
wielopostaciowym (23,8%) oraz raku ptaskonabtonkawi 2 z 6 pacjentow). Po-
dobna tendencja wygiowata w zestawieniu Wittena i wsp. [120].

Wznowa regionalna u naszych chorych ngjciej wysepowata w rakuslu-
zowo-naskérkowym oraz raku w gruczolaku wielopastagm (odpowiednio
20,0% i 19,0%), nieco rzadziej w raku gruczotowdstelowatym (16,7%) i tylko
u 9,1% pacjentéw z gruczolakorakiemzeji nieokrédlonym. W materiale Harbo
I wsp., podobnie jak w naszym, wzn@weztowa najczsciej obserwowano u pa-
cjentéw z rakiemsluzowo-naskérkowym — 29%, natomiast odmiennie wianali-

zowanym materiale wygpita ona u 28% chorych z gruczolakorakiem i u 21%



- 109 -

z rakiem niezrénicowanym [43].Powyzsze rG@nice w odsetkach wzndéw miejsco-
wych i regionalnych mmna wyttumaczy odmiennym zaawansowaniem klinicznym
i stopniem zigliwosci rakéw. Istotny jest réwnierodzaj pierwotnego leczenia —
postpowanie wzgldem nerwu VI, wykonanie (zakres) operacjalowej oraz sto-
sowanie uzupetniagego napromieniania.

Przerzuty odlegte w naszym materiale n@jciej wysepowaty w zigliwym
gruczolaku wielopostaciowym (42,8%), rzadziej w uakiezr@&nicowanym, raku
gruczotowo-torbielowatym oraz gruczolakoraku. W ualluzowo-naskérkowym
stwierdzono je jedynie u 10% pacjentow. Terhaavdp. wykazalize wystpowanie
przerzutow odlegtych w rakslinianki przyusznej zaley od jego utkania histolo-
gicznego [109]. W materiale Pedersena i wsp., po@ofak w naszym, przerzuty
odlegte najczsciej stwierdzano u chorych z rakiem w gruczolakelopostaciowym
[77]. Réwniez wyniki innych autorow byty zblione do wiasnych. Najwkszy odse-
tek przerzutow odlegtych wygiowat w raku gruczotowo-torbielowatym (24%-
64%), raku niezrinicowanym (23%-63,6%), raku w gruczolaku wieloposiavym
(17%-43%) oraz w gruczolakoraku (18%-35,5%). Pagrodlegte w rakiluzowo-
naskorkowym w gimiennictwie stwierdzano w 11% do 17,2% przypadk8@, [34,
39, 85, 114, 120]. Gallo i wsp. podapwniez czgste wysgpowanie przerzutow od-
legtych u chorych z rakiem ptaskonabtonkowym orezikowokomaorkowym. (oko-
o 19%) [34].

Leczenie podjto u 68,7% naszych chorych ze wznowiejscowa i u 94,1%
ze wznow regionala. Wytacznie chirurgicznie lub metadskojarzoa z radio-
lub chemioterapi leczono 31,2% wzndéw miejscowych i 70,6% nawrotoezha-
wych. W pozostatych przypadkach stosowano radipteraradiochemioterapi

lub paliatywry chemioteragi. W materiale Leversteina i wsp. leczenie chiruge
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lub skojarzone zastosowano u 33,3% chorych ze wamoMejscova lub miejscowo-
weztowa [54]. Wyniki te potwierdzaj wlasne obserwacje dotyg®e ograniczonych
mozliwosci zastosowania leczenia chirurgicznego w przypaakwrotow miejsco-

wych rakaslinianki przyusznej.
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WNIOSKI

Na podstawie analizy danych kliniczno-patologicanyzaz oceny wynikow lecze-
nia chorych z pierwotnym rakiestinianki przyusznej mezna przedstawi ponizsze
whnioski:

1. Analizowany materiat 131 chorych charakteryaigenastpujacymi cechami:

- rak $linianki przyusznej wyspuje najczsciej w srednim i starszym wieku, z nie-
wielka przewag kobiet;

- w czsci przypadkéw rakélinianki moze manifestowa sie wytacznie jako wolno
rosmcy guz;

- objawy zi@gliwosci wiaza sie z wysokim zaawansowaniem klinicznym;

- najczstszy typ histologiczny to: gruczolakorakZej nieokrélony, rak w gruczo-
laku wielopostaciowym, raluzowo-naskérkowy oraz rak gruczotowo-torbielowaty;
dominup raki o wysokim stopniu zkbiwosci (high grade

- stopied ztosliwosci nowotworu jest czynnikiem mgjym najwikszy wplyw na
przebieg kliniczny;

- przerzuty do wztow chtonnych szyi rozpoznano u 41% chorych, w tyr30%
pacjentow z wztami NO, co wskazuje na koniecadowykonywania elektywnych
operacji weztowych;

- lokalizacja guza w ptacie gdokim slinianki wiaze st z dwym ryzykiem wysi-
pienia pooperacyjnego niedowtadu nerwu twarzowego;

2. 5-letnie przeycie bezobjawowe (DFS) uzyskano u 50,0% choryckomast 5-
letnie przeycie zalene od choroby (DSS) oraz pezeie catkowite (OS) wynosity
57,0%. Przyczym niepowodzenia leczenia byty wznowa miejscowa, qauy odle-

gte lub wznowa wieloogniskowa.
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3. Czynniki wptywajce istotnie statystycznie na wyniki leczenia toekvchorych,
stopier ztosliwosci raka, zaawansowanie natibwe i Kkliniczne, porzenie nerwu
twarzowego, naciekanie skory, naciekaniehwy oraz przerzuty do extéw chion-

nych szyi.
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STRESZCZENIE

Rak linianki przyusznej naley do najbardziej heterogenicznych pod wezgl
dem budowy histologicznej i przebiegu klinicznegowoatwordéw wys¢pujacych
u cztowieka. Mimo statego pegtu w diagnostyce i leczeniu, stanowizduvyzwa-
nie dla onkologow i chirurgdw gtowy i szyi.

Celem pracy byta analiza danych kliniczno-patangych chorych z tym
nowotworem, ocena odlegtych wynikéw leczenia oragnaikdéw rokowniczych.

Materiat stanowito 131 chorych leczonych w Kli@i€horob Uszu, Nosa,
Gardta i Krtani Gdaskiego UM w latach 1978 — 2008.

W analizowanej grupie obserwowano niewielrzewag kobiet (53,4%).
Stosunek K:M = 1,1:1Srednia wieku wynosita 58 lat. Najestszymi objawami
I odchyleniami w badaniu byty: obecitoguza (96,9%), bol (40,4%), posaszone
wezty chtonne szyi (32,0%), niedowtad lub pzeaie nerwu VII (20,6%) oraz naciek
skory (19,8%). U okoto 1/5 chorych nie wysbwaty objawy wskazape na ziéli-
wy charakter nowotworuSredni czas trwania objawow (obeétoguza) wynosit
51,3 miesicy, a w przypadku objawow sugegaych proces zkdiwy 4 mieshkce.
Cechy zigliwosci guza na podstawie badania USG stwierdzono wedgeypad-
kow. Badanie metadTK lub MR pozwalato na bardziej precyzyjniz USG ocen
rozlegiadci procesu nowotworowego i potwierdzenie jegosiaeego charakteru
(okoto 80% wynikéw prawdziwie dodatnich). CzgdoBAC w wykrywaniu ztgli-
wego charakteru nowotworu wynosita 56,2%0doperacyjne badanie histologiczne
cechowato s 84,8% czutécia i 30,3% zgodnéria z ostatecznym rozpoznaniem
histopatologicznym. Do oceny zaawansowania rak@sostano klasyfikagj TNM.
W materiale przewali chorzy z trzecim i czwartym stopniem zaawansuwana-
rzadowego —4cznie 58,0% i zaawansowaniem NO (67,9%). Nie lx@dnego cho-
rego z najwyszym stopniem (N3) zaawansowania regionalnego. iDriggwotny
nowotwor zigliwy rozpoznano u 16,5% chorych, najéziej zlokalizowany byt
w skorze i miat charakter metachroniczny. W materilominowaty raki o wysokim
stopniu zigliwosci (67,9%), raki o p&rednim i niskim stopniu zkliwosci stwier-
dzono u odpowiednio 6,1% i 25,9% chorych. Ne§cej wystpowaty nowotwory
o utkaniu gruczolakoraka b&j nieokrélonego (19,0%), raka w gruczolaku wielopo-
staciowym (19,0%), rakdluzowo-naskérkowego (18,3%) oraz raka gruczotowo-
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torbielowatego (14,5%). Przerzuty do regionalnycfziéw chtonnych stwierdzono
u 41,5% chorych, z czego u 30,3% chorych z zaawearsem NO.

W naszym materiale 44,3% chorych byto leczonyghagznie chirurgicznie,
a u 55,7% zastosowano uzupetaia napromieniania. Parotidektagnzachowawcz
wykonano u 42,7% chorych, pétzachowawaz 16,0% pacjentow, a radykaln
u41,2%. U 82,4% pacjentéw wycie slinianki uzupetniono operagjweztowa szyi,
w tym u 50,3% wykonano zabieg elektywny. Przemggjniedowtad nerwu twa-
rzowego byt najogstszym powiklaniem leczenia chirurgicznego (58,4%),
w wigkszasci przypadkdéw zwgzany byt z umiejscowieniem guza w ptacielgikim.

U 7,8% uszkodzenie nerwu VII miato charakter trwadhpzostatymi powiktaniami
byly krwiak w ranie, zakaenie lub martwica ptata skérnego (14,5%), przetdka
nowa (8,4%), szekoscisk (5,3%) oraz zespoét Frey (9,0%).

Odlegte wyniki leczenia opracowano na podstavaeydh uzyskanych od
109 chorych, po wykzeniu 12, ktryzyja a czas ich obserwacji byt mniejszyz ni
5 lat oraz 10 pacjentow, ktérych dalszych loséwadetano ustadi. 5-letnie przey-
cie zalene od choroby oraz przgcie catkowite wynosity po 57,0%, natomiast prze-
zycie bezobjawowe 50,0%. Szacunkowa wart@O- i 15-letniego przgcia bez
objawéw choroby wynosita odpowiednio 41,0% i 38,0°fzyczyra niepowodzenia
leczenia byly: wznowa miejscowa (16,5%), wieloognisa (15,6%) lub przerzut
odlegty (14,7%). Izolowana wznowagcmtowa wysépita tylko u 3,7% chorych. Le-
czenie podjto w 68,7% przypadkéw wzndédw miejscowych i 94,1% émrregional-
nych. Wyhcznie chirurgicznie lub metadskojarzol z radio- lub chemioterapi
leczono 31,2% wzndw miejscowych i 70,6% nawrotogziewych. W pozostatych
przypadkach stosowano radiotexgpiadiochemioterapilub paliatywr, chemiotera-
pi¢.

Analizie jednoczynnikowej poddano 22 wybrane ceghgiczne i patolo-
giczne w celu okrdenia ich przydatnéei prognostycznej. Za poziom istotod sta-
tystycznej przyjto p<0,05. Na podstawie jej wynikow wykazarie, wiek >60 lat
oraz pt€é meska byly zwazane w sposob statystycznie znamienny z niekorgystn
rokowaniem i zmniejszaly szanse wyleczenia odpom®@,4 i 2,6 razy. Spodd
objawow czynnikiem najbardziej wptywgym na wyniki leczenia byt niedowtad
lub poraenie nerwu twarzowego, géyego obecn& zmniejszata szanse na wyle-
czenie 9,7 razy. Kolejnymi czynnikami zganymi z niekorzystnym rokowaniem

byly naciek skéry, obecdé powickszonych wztéw chtonnych szyi oraz unieru-
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chomienie guza, poniewaogarszaty je odpowiednio 4,0, 3,4 i 3,1 razy.dgtiwo-
sci bolowe i dynamika wzrostu guza nie wptywaly wospb istotny statystycznie na
wyniki leczenia. ROwniz liczba objawéw zi§liwosci miata znaczenie prognostycz-
ne, gdy stwierdzono rénice statystycznie znamienne w wyleczeniu paizy cho-
rymi bez tych objawdw w poréwnaniu z pacjentamedrjym lub dwoma oraz z ty-
mi, u ktorych wystpowaty co najmniej trzy objawy zétiwosci (odpowiednio 71,4%
vs 51,8% vs 31,2%). W analizie jednoczynnikowejistdzono ponadto znamienne
réznice w odsetku wyleczonych chorych w zalesci od wielkaci guza. Szansa
nawrotu choroby byta 2,9 razy giisza u pacjentdw z guzemakszym niz 4 cm

w poréwnaniu z chorymi ze zmiark 4 cm. Zaawansowanie nadowe wptywato
w sposob istotny na 5-letnie bezobjawowe pyzee, poniewa istnialy r&nice
w wyleczeniu chorych z poszczegolnymi jego stopmi@M - 81,8%, T2 - 74,3%,
T3 - 66,7%, T4 - 18,7%). Stogiel4 wigzat st z 12,2 razy gorszym rokowaniem
w porOéwnaniu z zaawansowaniem T1-T3. W analiziegedynnikowej stwierdzono
rowniez istotne ranice w wyleczenie w zakaosci od stopnia zaawansowania kli-
nicznego (I - 88,9%, Il - 73,3%, Il - 73,2%, IV21,5%). Chorzy z zaawansowanie
klinicznym I-lll mieli 11,4 razy weksz szans na wyleczeniu w poréwnaniu z pa-
cjentami z IV stopniem. W analizie jednoczynnikow@jnice znamienne statystycz-
nie w wyleczeniu stwierdzono wagznie pomg¢dzy pacjentami z T4 w porownaniu
z chorymi T1-T3 (zaawansowanie n@imwe) oraz midzy grup@ ze stopniem [V
w poréwnaniu z chorymi z I-lll (zaawansowanie kiimne). Z niekorzystnym roko-
waniem zwizane bylo roOwnig zagcie przestrzeni przygardiowej, naciekaniegmi
$ni, a take naciekanie pozagruczotowe (odpowiednio 9,8, FHAirazy mniejsze
szanse wyleczenia). Chorzy, u ktérych nowotwor aliadowany byt w ptacie po-
wierzchownym mieli 2,8 razy wksz szang wyleczenia w porownaniu z pacjenta-
mi z rakiem obejmuagcym ptat géboki lub caty gruczot. Nie stwierdzono natomiast
istotnych statystycznie #@ic w wyleczeniu u chorych z zaawansowaniem T4 w za
leznosci od obecnéci naciekania nerwu VII lub skory. Sfpod wynikow poopera-
cyjnego badania histologicznego najkgzy wptyw na wyleczenie miata obedao
przerzutow do wztéw chlonnychsrédsliniankowych oraz szyjnych, ktére odpo-
wiednio 9,8 i 6,7 razy zmniejszaly jego szanse. O iystopier ztosliwosci raka wi-
zat sk z 8,2 razy wgkszym ryzykiem nawrotu choroby w poréwnaniu z grapo-
rych z nowotworami o niskim lub grednim stopniu zidiwosci. Mniejszy wptyw

na szans 5-letniego bezobjawowego peaeia miat stan margineséw chirurgicz-
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nych, watpliwy lub dodatni zwgkszat ryzyko niepowodzenia leczenia 3,1 razy
w poréwnaniu z ujemnym marginesem.

Na podstawie analizy wieloczynnikowej stwierdzom® wsrod objawow nie-
zalezenymi czynnikami rokowniczymi okazaty giby¢ niedowtad/poraenie nerwu
twarzowego oraz naciek skory,szasrdd struktur anatomicznych zéych przez
nowotwoér — naciekanieuchwy, nerwu twarzowego i skory. 3dd parametréw za-
leznych od nowotworu niezataymi czynnikami, wptywajcymi istotnie statystycz-
nie na wyleczenie, byty zaawansowanie adoxve i stopié ziosliwosci guza, z&
sparod parametréw kliniczno-patologicznych - wiek, waasowanie kliniczne oraz

przerzuty do wztéw chtonnych szyi.
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SUMMARY

The parotid carcinoma is one of the most hetenegesoplasms, in regard to
histological structure and clinical course. Desplta/elopment of the diagnostics
tools and treatment methods, it remains a challdag®ncologists and head and
neck surgeons.

The aim of this study was to analyze clinical aadhological data of the pa-
tients with parotid gland carcinoma as well as ¢eesas treatment results and prog-
nostic factors.

The material consisted of 131 patients treatetienDepartment of Otolaryn-
gology of Medical University of Gdesk between 1978 and 2008.

A small predominance of women (53,4%) was obserueithe investigated
group. Female to male ratio was 1,1:1. The aveepge was 58 years. The most
common symptoms and clinical findings were: preseota tumor (96,9%), pain
(40,4%), cervical lymphadenopathy (32,0%), faciatve palsy (20,6%), skin infil-
tration (19,8%). There were no symptoms or signsafignancy in about 1/5 of the
patients. The average duration of the symptomssémee of a tumor) was 51,3
months and in case of symptoms suggesting malignant months. Findings indi-
cating potential malignancy in ultrasonography wirend in 46,9% of the cases.
MR and CT imaging enabled more precise than ultragaphy estimation of the
extension and confirmation of its malignant chaag¢about 80% true positive re-
sults). Sensitivity of the FNAC in detection of ngalant character of neoplasm aver-
aged 56,2%. Frozen section featured with 84,8%itsatys and 30,3% accuracy
when compared to the final histological diagno3ise stage of the cancer was as-
sessed according to TNM classification. There wagsealominance of the patients
with T3/T4 (in total 58,0%) and NO stage (67,9%Mefle were no patients with N3
stage. The second malignant primary occurred i8%&f the patients with the most
common localization in the skin. The high gradeciteomas were the most frequent
(67,9%), intermediate and low grade carcinomas wbserved respectively in 6,1%
and 25,9%. The most common histological types wadenocarcinoma not other
specified (19,0%), carcinoma ex pleomorphic adendb®0%), mucoepidermoid
carcinoma (18,3%) and adenoid cystic carcinoma5@h), Regional lymph node
metastases were found in 41,5% of the patientsraBd,3% of them with NO stage.
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In 44,3% of cases the treatment was limited oalyhe surgical procedure
and in remaining 55,7% of cases the complementadation therapy was applied.
Conservative parotidectomy was performed in 42,7%the patients, semi-
conservative in 16,0% and radical in 41,2%. Theofpdrsurgery was followed by
neck dissection in 82,4% of the patients, electigek dissection was performed in
50,3% of them. Transient facial nerve palsy wasmiust frequent complication of
the surgical treatment (58,4%) and was connectéu twe localization of the tumor
in the deep lobe in most of the cases. The permidaeral nerve lesion was ob-
served in 7,8%. The other complications were: woliaematoma, infection or skin
flap necrosis (14,5%), salivary fistula (8,4%)smnus (5,3%) and Frey's syndrome
(9,0%).

The treatment results were assessed in the groLiP9opatients, after exclu-
sion of 12, who are alive but their follow-up petizvas shorter than 5 years, and 10
lost to follow-up. 5-year overall and disease-sfiecsurvival were observed
in 57,0% of the patients and 5-years disease-fueaval was achieved in 50,0%.
Estimated value of 10- and 15-year disease-freevalrwas 41,0% and 38,0% re-
spectively. The treatment failures were: local %), multifocal (15,6%) recur-
rences or distant metastasis (14,7%). Isolatecbmagirecurrence occurred only in
3,7% of the patients. Salvage treatment was peddrin 68,7% of local and in
94,1% of regional recurrences. Surgery alone dn witmbination of radio- or che-
motherapy was applied in 31,2% of local and 70,8%egional recurrences. The
remaining cases were treated with radiation thenaaliochemotherapy or palliative
chemotherapy.

Univariate analysis included 22 clinical and pédigacal features to assess
their prognostic value was done. Agé0 years and male gender were statistically
significant (p<0,05) and correlated with poor progis and decreased chance for
recovery respectively 2,4 and 2,6 times. Faciavagralsy was the factor with the
highest influence on the treatment result among\atiptoms, because its presence
decreased the chance for recovery 9,7 times. Sfiltration, cervical lymphade-
nopathy and tumor fixation were other factors camed with poor prognosis (worse
4,0, 3,4 and 3,1 times respectively). Pain anddrgnor enlargement had no statis-
tically significant influence on the treatment rksuThe numbers of symptoms or
signs of malignancy had a prognostic value tooe&ry disease-free survival was
achieved in 71,4% without, in 51,8% with one or tamd in 31,2% patients with at
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least three symptoms or signs of malignancy. Fumibee, statistically significant
differences in percentage of cured patients inneegathe tumor size were found in
univariate analysis. A chance for a recurrence 2y@gimes higher in patients with a
tumor larger than 4 cm in comparison to persons wid cm lesion. T-status had
important influence on the 5-years disease-freeilr because there were signifi-
cant differences in treatment result between iéged (T1-81,8%, T2-74,3%, T3-
66,7%, T4-18,7%). T4 stage was connected with tigqy@s worse prognosis in com-
parison to T1-T3. Statistically significant diffexees in recovery regarding the clini-
cal stage were found in univariate analysis (I 988 Il -73,3%, Ill -73,2%, IV -
21,5%). Patients with stage I-Ill had 11,4 timdsgher chance for recovery in com-
parison to patients with stage IV. Parapharyngeats involvement, muscle infiltra-
tion and extraparenchymal extension were connegitdpoor prognosis in our ma-
terial (respectively 9,8, 3,5 and 5,4 times a senalhance for recovery). The patients
with tumor localized in superficial lobe had 2,61&s higher chance for recovery in
comparison to persons with cancer involving dedge lor the whole gland. No statis-
tically significant differences were found in treent result in patients with T4 stage
regarding a presence of facial nerve or skin nafilon. Among histological examina-
tion results, the presence of cervical or intradgldar lymph node metastases had the
highest influence on recovery, which decreasecthiamce 9,8 and 6,7 times respec-
tively. High grade of the carcinoma was connectétth 8,2 times higher risk of a
recurrence in comparison with low or intermediatedg neoplasm. The state of sur-
gical margins had lower influence on the 5-yearas®-free survival, uncertain or
positive increased 3,1 times the risk of treatnfartire in comparison to negative
margin.

In multivariate analysis it was proved that thdependent prognostic factors
among symptoms and signs were facial nerve paldyskin infiltration, among anat-
omic structures involved by the neoplasm — mandifaleial nerve and skin infiltra-
tion. T-stage and grade had the statistically §icamt influence on the treatment
result among tumor related factors as well as siggge and lymph node metastases

among clinical and pathological features.
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