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1.Wstep

1.1. Epidemiologia raka krtani

Raki ptaskonabtonkowe krtani stanowig w Polsce 4 % wszystkich nowotworéw u mezczyzn
10,5 % u kobiet. Zachorowalno$¢ wedlug Krajowego Rejestru Nowotworow wynosi okoto 2000
przypadkow rocznie, czyli blisko 2,5 % wszystkich zachorowan na nowotwory zto§liwe w naszym
kraju. W drugiej potowie XX wieku wspotczynnik umieralnosci na raka krtani szybko wzrastat, co
wigzato si¢ z modg i powszechno$cig palenia papierosow [13, 65, 143]. Od lat 90-tych obserwuje
si¢ powolng tendencje spadkowa wspotczynnikow zachorowalnosci i umieralnosci. Nowotwory
krtani mozemy podzieli¢ w zalezno$ci od lokalizacji guza na nadglo$niowe, glosniowe,
podglosniowe oraz przezglosniowe. Dominujaca jest posta¢ glosniowa, ktéra wedtug najnowszych

danych stanowi 47 % rakow krtani [47, 65, 68, 107].

Roéwniez z rejonami geograficznymi zwigzane sg roznice w zapadalnosci, umieralnos$ci oraz
réznice w pierwotnym umiejscowieniu raka krtani. Przykladowo w Japonii pierwotne
umiejscowienie w obrebie glosni szacuje si¢ na 60%, w Ekwadorze 67%, za§ w Australii nawet
70%. Obserwujemy w ostatnich latach tendencje do ,,przesuwania” si¢ pierwotnej lokalizacji raka
krtani z jej sSrodkowego pigtra na obrzeza, zwlaszcza do nadglosni. Niesie to ze sobg niestety gorsze
rokowania co do losow chorego, gtéwnie przez tendencj¢ do naciekania struktur sasiednich, np.

przetyku przez raki gornego pigtra krtani [3, 13, 54, 58, 144].

Raki krtani nalezg do nowotwordéw tytonio- i alkoholozaleznych. Zaro6wno dym tytoniowy
jak 1 spozywanie alkoholu, zwlaszcza wysokoprocentowego uwaza si¢ za podstawowe czynniki
ryzyka wystgpienia raka krtani. W przypadku narazenia na oba te czynniki rdéwnoczesnie
obserwujemy wielokrotnie zwigkszone ryzyko zachorowania na raka krtani, wedtug niektorych
badan nawet piecdziesieciokrotnie. Spozywanie wysokoprocentowego alkoholu powoduje
wystapienie przewlektego zapalenia btony Sluzowej gardia i krtani, co w swoim nast¢pstwie daje
tatwiejsza i glebszg penetracj¢ karcynogenow z dymu papierosowego [107, 143]. Kolejny czynnik
ryzyka wystapienia raka ptaskonablonkowego moze stanowi¢ zakazenie wirusem brodawczaka

ludzkiego (HPV) [5, 42, 73, 129].



1.2. Anatomia prawidtowa krtani ze szczegdélnym uwzglednieniem punktow istotnych dla

patofizjologii szerzenia si¢ nOWOtworow.

Budowa anatomiczna 1 patofizjologia narzagdu warunkujg =zainicjowanie, progresje
I rokowanie w przypadku choroby nowotworowej rozwijajacej si¢ w danym narzadzie. Nowotwor
rozwija si¢ miejscowo z r6zng dynamika, zalezng od barier tkankowych. Szerzy si¢ drogg naczyn
chtonnych dajac przerzuty do regionalnych weztow chlonnych. Komorki nowotworowe przenikajg
do naczyn krwionos$nych, dajac przerzuty odlegle. Stad tak istotna jest znajomos¢ budowy
anatomicznej ze szczegdlnym uwzglednieniem uktadu chlonnego narzadu i sptywu chtonki do

weztow regionu.

Szkielet krtani tworzg trzy chrzastki nieparzyste i trzy parzyste. Do chrzastek nieparzystych
zaliczamy: chrzastke pierScieniowaty, chrzastk¢ tarczowata i1 chrzastke naglosniowa. Wsrod
chrzastek parzystych wyrézniamy: chrzastki nalewkowate, chrzastki rozkowate i chrzastki
klinowate. Najnizej znajduje si¢ chrzastka pierScieniowata. Ma ksztalt sygnetu, zbudowana jest
Z przedniej, wezszej czg¢sci — tuku oraz szerszej czgsci tylnej o ksztalcie czterokatnej ptytki. Na jej
powierzchni znajduja si¢ powierzchnie stawowe dla potaczenia z chrzastkami nalewkowatymi
i rogami dolnymi chrzgstki tarczowatej. Powyzej chrzastki pierScieniowatej lezy chrzastka
tarczowata. Chrzastki te potaczone sg wigzadlem pier§cienno-tarczcowym. Chrzastka tarczowata
zbudowana jest z dwoch plytek: prawej i lewej, ktore sa potaczone ze soba pod katem otwartym ku
tylowi. Tylny brzeg kazdej ptytki jest zaokraglony, zgrubiaty i przechodzi ku gorze w roég gorny,
ktory taczy sie przez wigzadto tarczowo-gnykowe boczne z koscig gnykowa. Ku dotowi tylny brzeg
plytki przechodzi w rég dolny. Chrzastka tarczowata ku gorze taczy si¢ z koScig gnykowa poprzez
blong tarczowo-gnykowa. Jest ona rozpostarta pomiedzy jej gornym brzegiem a brzegiem tylnym
trzonu kos$ci gnykowej 1 jej rogami wigkszymi. Chrzastka naglo$niowa lezy ku tylowi od nasady
jezyka, stanowi chrzestne podloze naglo$ni. Ksztattem zblizona do tyzki do butow. Jej zwezony
dolny odcinek nosi nazwe szyputy nagtos$ni, ktora taczy sie z powierzchnig tylng (wewnetrzng) kata
chrzastki tarczowatej poprzez wigzadlo tarczowo-nagtosniowe. Chrzastki nalewkowate sg parzyste,
maja ksztaltostrostupa trdjSciennego i polozone sa w tylnej czesci krtani, na brzegu gérnym ptytki
chrzastki pierscieniowatej. Chrzastki krtani z wiekiem kostnieja. Nigdy nie kostnieje jednak
chrzgstka nagtosniowa oraz wyrostki glosowe chrzgstek nalewkowatych. Schemat budowy krtani

zostat przedstawiony na rycinie nr 1.
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Rycina 1. Schemat budowy krtani (1- nagto$nia, 2- ko$¢ gnykowa, 3- blona tarczowo-gnykowa,

4- chrzgstka tarczowata, 5- wyniosto$¢ tarczowa, 6- wigezadlo pier§cienno-tarczowe, 7- chrzastka

pier§cieniowata, 8- wigzadto pierscienno- tchawicze, 9- chrzastki tchawicy)

Poza szkieletem chrzestnym krtan tworza takze migsnie, ktore czynnosciowo mozemy podzieli¢

na cztery grupy:

e Migsnie rozwierajace szparg glosni (m. pierscienno-nalewkowy tylny)

e Migsnie zwierajace szpare glosni (m. pierScienno-nalewkowy boczny, m. tarczowo-

nalewkowy, m. nalewkowy)

e Migs$nie napinajace wigzadla glosowe (m. gtosowy, m. pierscienno-tarczowy)

e Migsnie regulujace szeroko$¢ wejscia do krtani (m. tarczowo-naglto$niowy,

m. nalewkowo-nagtosniowy, m. pier§cienno-nagtosniowy)

Unaczynienie krtani pochodzi od trzech par te¢tnic zespalajgcych si¢ ze sobg. Sa to tetnice

krtaniowe gorne od tgtnic tarczowych gornych, galezie pierScienno-tarczowe rowniez od tetnic

11



tarczowych goérnych i tetnice krtaniowe dolne od tetnic tarczowych dolnych. Odplyw krwi zylnej
Z krtani odbywa si¢ za posrednictwem drobnych zyt, ktore w blonie podsluzowej tacza si¢ w sploty

1 dalej towarzyszg tetnicom.

Unerwienie czuciowe krtani pochodzi od gatezi wewngtrznych nerwow krtaniowych
gornych zaopatrujacych blone sluzowa przedsionka i pietra srodkowego krtani. Nerwy krtaniowe
dolne, od nerwéw krtaniowych wstecznych unerwiaja btong $Sluzowa krtani na odcinku ponizej
szpary glo$ni. Migsien pierScienno-tarczowy unerwiany jest przez galgz zewngtrzng nerwu

krtaniowego gornego. Pozostate migénie krtani unerwiane sg przez nerwy krtaniowe dolne.

Krtan dzieli si¢ na trzy pigtra: nadglo$niowe, glosniowe i1 podglosniowe. Pigtro
nadglos$niowe si¢ga od wejscia do krtani, czyli od faldow nalewkowo-naglosniowych do poziomu
faldow przedsionkowych. Poziom glosni tworzag faldy glosowe, wargi glosowe i szpara glo$ni.
Dolne pigtro sigga od faldow gtosowych ku dotowi do poziomu goérnego brzegu pierwszej chrzastki

tchawicy, gdzie bez wyraznej granicy przechodzi w tchawice.

Dla lepszego zrozumienia patologii procesow toczacych si¢ w obrebie krtani wyrdzniono

kilka okolic anatomicznych:

e przestrzen naglo$niowa - pomiedzy §luzowka nadglo§niowego pigtra krtani a btong

czworokatng

e przestrzen podglto$niowa — od dolnego marginesu faldu glosowego do dolnego
brzegu chrzastki pierscieniowatej (miejsce potencjalnego szerzenia si¢ nowotworu,
wypetiona wioknisto-elastyczng tkankg taczng pomigdzy blong $luzowg a stozkiem

elastycznym)

e przestrzen przednagtosniowa - wypelniona tkanka taczng przestrzen ograniczona od
gory przez wigzadlo gnykowo-naglosniowe, od przodu przez blon¢ tarczowo-
gnykowa 1 chrzastke tarczowata, od tylu przez chrzastke naglo$ni 1 wigzadto

tarczowo-naglo$niowe

e przestrzen przyglo$niowa - sasiaduje z kieszonka krtaniowa, ponizej poziomu btony
Sluzowej kieszonki krtaniowej ograniczona jest przez stozek $ciggnisty, a bocznie
przez chrzastke tarczowata, powyze] kieszonki btona czworokatna oddziela ja od
przestrzeni przednaglo$niowej. Tylnym ograniczeniem jest blona §luzowa zachylka
gruszkowatego, ku dotowi i bocznie przechodzi w przestrzen pier§cienno-tarczowa.

To wazny klinicznie i praktycznie obszar. Ma istotny wplyw na rozprzestrzenianie
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si¢ nowotworu wewnatrz krtani, poniewaz pozbawiony jest barier naczyniowych,
immunologicznych czy strukturalnych, utrudniajacych rozwdj guzow tej okolicy [9,
57, 137].

1.3. Uktad chtonny krtani

Kliniczny przebieg rakow krtani, mozliwos¢ wystgpienia przerzutdéw 1 ich lokalizacja
zwigzane s3 z anatomig Kkrtani oraz anatomig ukladu chlonnego szyi. Zaleza od lokalizacji
pierwotnej nowotworu, obecnos$ci naczyn limfatycznych oraz barier anatomicznych na drodze
szerzenia si¢ guza. Naciek pierwotny raka moze rozprzestrzenia¢ si¢ kilkoma drogami: przez
ciagglos$¢ obejmujac btone §luzowa i1 pod§luzowa, moze takze nacieka¢ wzdhiz ostonek nerwoéw oraz

szerzy¢ si¢ poprzez naczynia krwionos$ne i limfatyczne [10, 19, 31, 35, 90, 136].

Uktad chtonny w obrgbie krtani tworzy sie¢ powierzchowng blony §luzowej, ktorej naczynia
sg drobne 1 delikatne. W warstwach glebszych naczynia limfatyczne sg grubsze. Cala ta sie¢ naczyn
tworzy pofaczenia pomiedzy pietrami i stronami krtani. Bardzo delikatne naczynia limfatyczne
faldow glosowych przebiegaja wzdtuz ich powierzchni i tacza si¢ pomiedzy sobg mostkami. Tylko
w obrebie spoidel: przedniego i tylnego istnieja potaczenia limfatyczne pomiedzy Srodkowym
a dolnym pietrem krtani. Z obszaru glosni chlonka sptywa do weztow chtonnych przedkrtaniowych.
Glgboka sie¢ chtonna taczy si¢ w naczynia zbiorcze. Z gornego i Srodkowego odcinka naglo$ni
chtonka odprowadzana jest przez dwa naczynia zbiorcze, z dolnego odcinka przez pojedyncze
naczynie przebiegajace w kierunku fatdu nalewkowo-nagtosniowego. W przypadku ucisku na te
naczynia moze doj$¢ do zastoju a nawet odwrdcenia kierunku przeptywu chlonki, ktéra w takim

przypadku moze sptywac do przeciwlegtych weztow chtonnych szyi [49, 53, 71, 113].

Ze wzgledu na uboga sie¢ naczyn chtonnych raki glo$ni daja przerzuty rzadziej niz raki
krtani o innej lokalizacji. Wyjatkiem sa guzy, ktorych naciek obejmuje spoidto przednie. Pierwsza
stacja sptywu chtonki sg wezty chtonne przedkrtaniowe, przytchawicze oraz wezly glebokie zyty
szyjnej (poziom II) [50, 90, 97, 141].

13



1.4. Uktad chtonny szyi

Wezty chtonne glowy 1 szyi stanowig 1/3 wszystkich weztow chtonnych w organizmie

cztowieka. Anatomicznie dzielimy je na trzy grupy: wezly chionne glowy, wezty chtonne szyjne

przednie i wezly chtonne szyjne boczne. Kliniczny podzial szyi na regiony ograniczane przez

struktury anatomiczne i charakterystyczne punkty topograficzne uwzglednia réowniez kierunki

szerzenia si¢ przerzutow na szyi W zaleznosci od ogniska pierwotnego nowotworu. Podzial szyi na

regiony zostal ujednolicony przez Amerykanskie Towarzystwo Glowy 1 Szyi (AHNS) we

wspotpracy z Amerykanska Akademig Otolaryngologii — Chirurgii Glowy i Szyi (AAO-HNS).

Ostatnia modyfikacja z 2008 roku wyroznia siedem regiondéw (zwanych tez polami), z czego

regiony I, II i V zostaty dodatkowo podzielone na subregiony.

Region [A: zawarty pomiedzy przednimi brzu$cami obu mig$ni dwubrzuscowych, ponizej
trzonu zuchwy 1 powyzej kosci gnykowej, jest nieparzysty, zawiera wezty chlonne

podbrédkowe.

Region IB: ograniczany przez tylny i przedni brzusiec mig¢s$nia dwubrzuscowego, trzon

zuchwy oraz ko$¢ gnykowa, zawiera wezty chlonne podzuchwowe.

Region IIA: zawiera wezly chtonne ku przodowi od migsnia rylcowo-gnykowego, wzdhuz
zyly szyjnej wewngtrzne;.

Region IIB: wezly chlonne znajdujace si¢ ku tylowi od migsnia rylcowo-gnykowego,
W bezposrednim sasiedztwie gatezi zewnetrznej nerwu dodatkowego.

Region III: wezly chtonne wzdtluz s$rodkowej czesci zyly szyjnej wewnetrznej, od
rozwidlenia tetnicy szyjnej wspolnej ku dolowi do skrzyzowania migsnia topatkowo-

gnykowego z zylg szyjng wewnetrzna.

Region IV: wezty chionne dolnego odcinka zyly szyjnej wewnetrznej, od wysokos$ci

mig¢snia topatkowo-gnykowego do poziomu obojczyka.

Region V: wezly chlonne tzw. trdjkata bocznego szyi ograniczanego przez przedni brzeg
migsnia czworobocznego, tylny brzeg migsnia mostkowo-obojczykowo-sutkowego

I obojczyk. Podzielony jest dodatkowo na:

e Region VA: zawiera wezly chlonne regionu V lezagce powyzej plaszczyzny

wyznaczonej przez dolny brzeg chrzastki pier§cieniowate;.
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e Region VB: zawiera we¢zly chtonne lezace ponizej ptaszczyzny poprowadzonej

wzdhuz dolnego brzegu chrzastki pierscieniowate;.

e Region VI: ograniczany przez ko$¢ gnykowa, wcigcie szyjne rekojesci mostka oraz
obustronnie przez tetnice szyjng wspolna, zawieraja wezty chlonne przedkrtaniowe,
przytchawicze, przedtchawicze, przytarczycowe 1 wezly nerwu krtaniowego

wstecznego.

e Region VII: wyznaczany przez gorny brzeg mostka, do poziomu pnia ramienno-
glowowego zamostkowo i1 obustronnie bocznie przez tetnice szyjne wspdlne, zawiera

wezty chtonne $rodpiersia gornego [9, 30, 31, 97, 131].

Schemat podziatlu szyi na regiony/pola przedstawia rycina nr 2.

Rycina 2. Schemat podziatu szyi na regiony/pola zgodnie z AHNS i AAO-HNS zgodnie
z modyfikacja z 2008 roku.

15



1.5. Wezty chtonne przedkrtaniowe

Wezty chlonne przedkrtaniowe zgodnie z przedstawionym podzialem naleza do grupy
weztow chlonnych szyjnych przednich, do poziomu weztowego VI, czyli weztow otaczajacych
trzewia szyi w linii $rodkowej. Zazwyczaj spotykamy tu wezet nieparzysty w linii §rodkowej na
wiezadle pier§cienno-tarczowym lub na tuku chrzastki pierscieniowatej. Moga one wystepowaé
w liczbie kilku i wtedy uktadajg si¢ nieco bardziej bocznie na wigzadle pierscienno-tarczowym.
Wezel przedkrtaniowy nazywany jest weztem Delfickim. Nazwa pochodzi od delfickiej kaptanki
Pytii, ktéra to wedlug mitologii w $wiatyni Apollina w Delfach siadywala na trdjnogu

I w narkotycznych oparach przepowiadata przysztosé.

Dowiedziono, ze od statusu tego wezta mogg zalezeé losy chorych na nowotwory gruczotu
tarczowego, tchawicy 1 krtani. Wezty przedkrtaniowe swoim obszarem sptywu obejmuja spoidio
przednie z przednim odcinkiem fatdow glosowych oraz okolice podglosniowa. Poprzez potaczenia
rezerwowe w warunkach patologicznych moze do nich sptywaé chlonka z okolicy nadgtosniowej,
gornego odcinka tchawicy, ptatdw tarczycy oraz jej ciesni. Wezet Delficki posiada obustronne
polaczenia z weztami chlonnymi okototchawiczymi, nadobojczykowymi, $rddpiersiowymi oraz

potozonymi wzdhuz dolnego odcinka zyty szyjnej wewnetrznej [11, 15, 26, 43, 72, 89, 91, 139].

Kliniczny 1 histopatologiczny status weziow chtonnych szyi w przebiegu procesu
nowotworowego jest uwazany za istotny czynnik prognostyczny w raku krtani. Mimo ogromnego
postepu w dziedzinie onkologii nadal wystapienie przerzutdéw do weztow chtonnych jest gtowna

przyczyng niepowodzen w leczeniu chorych na raka krtani [17, 59, 66, 75, 76, 85, 93, 125, 132].

1.6. Histopatologiczna charakterystyka raka krtani

Rak ptaskonabtonkowy dzieli si¢ na wczesng postac, czyli raka przedinwazyjnego oraz na
raka inwazyjnego. Rak przedinwazyjny (carcinoma in situ, carcinoma praeinvasivum, carcinoma
intraepitheliale) ograniczony jest do btony §luzowej i1 nie przekracza btony podstawnej nablonka.
Inwazyjny za$ jest rakiem naciekajagcym i moze si¢ dalej rozprzestrzenia¢, poniewaz przekracza
btong podstawng. Na podstawie cech dojrzatosci komoérek nowotworu okresla si¢ stopien

ztosliwosci histologicznej raka inwazyjnego. Stosuje si¢ trzystopniowy podziat dla oceny
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ztosliwosci raka, zalecany przez Swiatowa Organizacje Zdrowia (World Health Organization,

WHO):

e Rak wysokodojrzaty (G1) o wysokim stopniu zrdéznicowania komoérek przypominajacych
pewnymi elementami prawidlowe komorki. Charakterystyczne jest wytwarzanie tzw. peret

rogowych, liczba figur podziatu jest niska a uktad warstw zblizony do prawidtowego.

e Rak $redniodojrzaty (G2) to forma przejsciowa pomiedzy G1 a G3. Liczba figur podzialu

jest liczniejsza niz w stadium G1, a uktad warstwowy bardziej nieuporzagdkowany.

e Rak niskodojrzaty (G3) o calkowicie chaotycznym uktadzie atypowych komorek, liczba

figur podziatu komorek jest bardzo wysoka, komorki sg wielojadrzaste, stabo zréznicowane.

W niektorych przypadkach nie mozna okreslic cechy G 1 w takich przypadkach stopien
zroznicowania okresla si¢ jako Gx [6, 23, 41, 52].

Ztosliwe nowotwory krtani pochodzenia innego niz nablonkowe sg rzadko spotykane [14,

92].

1.7. Ocena stopnia zaawansowania raka krtani TNM

Ocena zaawansowania procesu nowotworowego opiera si¢ na klasyfikacji klinicznej TNM
(tumor-node-metastasis) oceniajgcej trzy dane: zaawansowanie miejscowe guza z uwzglgdnieniem
lokalizacji (cecha T), stan lokoregionalnych weztow chtonnych (cecha N) 1 obecno$¢ przerzutow
w narzadach odlegtych (cecha M). W ocenie TNM raka krtani podstawa jest badanie
laryngologiczne wraz z oceng uktadu chtonnego szyi. Ocena obecno$ci przerzutow w weztach
chtonnych ma zasadnicze znaczenie dla wyboru wiasciwe] metody leczenia oraz stanowi istotny
rokowniczo czynnik w monitorowaniu pacjenta po zakonczonym leczeniu onkologicznym.
W odniesieniu do nabtonkowych nowotwordéw narzadéw glowy iszyi stosuje si¢ klasyfikacje
zaawansowania klinicznego (cTNM) ustalong przed rozpoczgciem leczenia oraz klasyfikacje
zaawansowania pooperacyjnego, patomorfologicznego (pTNM) uwzgledniajaca wyniki badania
histopatologicznego ogniska nowotworowego 1 usunigtych weztow chlonnych. Jest ona
rekomendowana przez Union for International Cancer Control/American Joint Commitee on Cancer
(UICC/AJCC) [40, 116]. Ostatnia, 6sma juz modyfikacja tej klasyfikacji zostata opublikowana
w 2017 roku. Ocen¢ wedlug klasyfikacji pTNM mozna przeprowadzi¢ jedynie u chorych po

doszczetnym leczeniu chirurgicznym, na podstawie badania patomorfologicznego. Kategorie pT,
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PN i pM odpowiadaja kategoriom klinicznym T, N iM. Ceche¢ pNO mozna okresli¢, jesli
W usuni¢tym materiale po zabiegu selektywnym (grupy L, II, III weztow chtonnych szyi) znaleziono
przynajmniej 6 we¢ztow chtonnych. W przypadku usuni¢cia wszystkich grup wezlowych szyi
(regiony I-V) typu CND (comprehensive neck dissection), dawniej MRND (modified radical neck
dissection), lub radykalnej limfadenektomii (RND, radical neck dissection) okreslenie cechy pN
powinno si¢ opiera¢ na ocenie przynajmniej 10 wezidw chlonnych. Usuwane wezty chlonne
powinny by¢ w trakcie zabiegu wyraznie oznakowane w celu ustalenia doktadnej lokalizacji
przerzutow. Dzigki temu lepiej mozna zaplanowaé postepowanie onkologiczne uzupelniajace

leczenie chirurgiczne [8, 28, 43, 64, 96, 108, 110, 118, 133, 143].

Dla rakéow krtani poziomu glos$ni klasyfikacja ogniska pierwotnego okresla stopien
zaawansowania T1 jako guz ograniczony do jednego lub obu faldéw glosowych, ktoérych
ruchomos¢ jest zachowana 1 mogacy nacieka¢ spoidto przednie lub tylne. Dla uscislenia zakresu
rozlegtosci guza wyodrebniono grupe nowotworéw oznaczonych jako Tla, gdzie guz ograniczony
jest do jednego faldu glosowego oraz grupe Tlb, w ktérej guz zajmuje oba faldy. Stopien
zaawansowania T2 okre§la nowotwory naciekajace gorne pietro krtani lub okolice podglosniowa
badZ powodujace uposledzenie ruchomosci fatdow gltosowych. Guzy klasyfikowane jako grupa T3
ograniczone sg do krtani powodujac unieruchomienie faldow glosowych lub naciekajace przestrzen
okotoglosniowa albo ptytko, ogniskowo naciekajace chrzastke tarczowatg. Nowotwory
0 najwyzszym stopniu zaawansowania miejscowego naleza do grup T4a i T4b. W stopniu T4a guz
rozlegle nacieka chrzastke tarczowata, przechodzac przez jej warstwe zewnetrzng, moze naciekaé
tkanki potozone poza krtanig, np. tchawice, tkanki migkkie szyi, w tym glebokie lub zewngtrzne
miegs$nie jezyka (brodkowo-jezykowy, gnykowo-jezykowy, podniebienno-jezykowy, rylcowo-
gnykowy), migsnie podgnykowe, tarczyce czy przetyk. W stopniu T4b guz nacieka przestrzen
przedkregowa, obejmuje tetnice szyjna lub zajmuje struktury goérnego S$rodpiersia. Podzial

przedstawiony jest w tabeli nr 1.
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Tabela 1. Stopien zaawansowania T raka glosni w klasyfikacji TNM.

Stopien T

Struktury objete naciekiem raka

Ruchomo$¢ fatdow glosowych

Tla

Jeden fatd glosowy

prawidlowa

T1b

Oba fatdy glosowe

prawidlowa

T2

Nadgtosnia lub podgtos$nia

prawidtowa lub uposledzona

T3

Struktury krtani

unieruchomienie

Przestrzen okotogto$niowa

Chrzastka tarczowata (ogniskowo, ptytko)

T4a

Chrzastka tarczowata (rozlegle)
Chrzastka pierScieniowata
Tchawica

Tarczyca

Przetyk

Migsnie jezyka

Migsnie przedkrtaniowe

Migsénie podgnykowe

T4b

Tetnica szyjna wewngtrzna
Srédpiersie gorne

Przestrzen przedkregowa

Réwnie wazne jak okreslenie miejscowego zaawansowania nowotworu dla wyboru
wlasciwe] metody leczenia jest okreslenie obecno$ci przerzutow w regionalnych weztach
chlonnych. Stuzy temu parametr N w klasyfikacji TNM. Nx oznacza niemozno$¢ oceny
regionalnych weztéw chlonnych. Stopienh NO oznacza brak przerzutow do uktadu chtonnego.
Stopien N1 oznacza przerzut w pojedynczym wezle chlonnym zlokalizowany po stronie guza,
0 $rednicy do 3 cm w najwigkszym wymiarze. Grupa zaawansowania wezlowego N2 dla doktadne;j

oceny zostala podzielona na trzy podgrupy. Grupa N2a obejmuje pojedynczy wezetl chionny
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przerzutowy po stronie guza o $rednicy pomiedzy 3 a 6 cm. Stopien zaawansowania N2b okresla

przerzuty do wielu weztow chionnych po stronie guza o $rednicy do 6 cm w najwickszym

wymiarze, za$ stopien N2c¢ przerzuty obustronne lub do weztéw chlonnych po stronie przeciwnej

0 $rednicy do 6 cm. Ostatnie, najwyzsze stadium zaawansowania okre$lane jako N3 obejmuje

przerzuty weztowe o Srednicy powyzej 6 cm. W tabeli nr 2 przedstawiono Kkryteria oceny stopnia

N w raku krtani.

Tabela 2. Stopien zaawansowania N w raku krtani wg klasyfikacji TNM.

Stopien N

N1 1 wezel chlonny po stronie guza $rednica < 3 cm
NZ2a 1 wezet chlonny po stronie guza Srednica 3-6 cm
N2b >1 wezta chtonnego  po stronie guza $rednica <6 cm
N2c >1 wezta chtonnego  obustronnie lub po str. przeciwne;j $rednica < 6 cm
N3 Srednica > 6 cm

Cecha M, czyli ocena przerzutow odleglych moze by¢ okreslona jako Mx, gdy nie mozna

oceni¢ przerzutéw odlegltych, MO gdy brak przerzutow odlegtych 1 M1 w sytuacji gdy stwierdza si¢

obecno$¢ przerzutow w narzadach odlegtych.

Na podstawie oceny TNM okre$lamy rowniez stopien zaawansowania klinicznego [21, 92]:
Stopien 0 — TiSNOMO

Stopien [ — TINOMO

Stopien I — T2NOMO

Stopien III — T3NO, T1IN1, T2N1, T3N1, zawsze MO

Stopien IV a—T1, T2, T3 przy N2; T4aNO, N1, N2 zawsze MO

Stopien IV b — T4b kazde N; kazde T i N3, zawsze MO

Stopien IV ¢ — kazde T, kazde N, M1

Od stopnia zaawansowania nowotworu w Kklasyfikacji TNM a tym samym stadium

zaawansowania klinicznego oraz od stanu ogodlnego pacjenta zalezy sposOb postgpowania

terapeutycznego: chirurgicznego i onkologicznego [4, 16, 22, 24, 33, 84, 104, 106, 115, 119].
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1.8. Charakterystyka raka glo$ni

Nowotwory powstajace na wolnym brzegu faldu glosowego rozprzestrzeniajg si¢ wzdluz
tego brzegu wciggajac w proces nowotworzenia przestrzen Reinkego. Guzy tej okolicy s3a na ogot
dobrze zréznicowane histopatologicznie i maja tendencj¢ do zajmowania przedniej potowy fatdu
glosowego oraz spoidia przedniego. Nowotwor rozrasta si¢ w plaszczyznie glosni oraz ku gorze
i ku dotowi przez okolice podstrunowsg do pietra podgtosni. Rak poziomu gltosni rozwijajacy sie lub
naciekajacy spoidto przednie moze penetrowaé do chrzastki tarczowatej, poniewaz wigzadto
spoidta przedniego jest tzw. punktem zmniejszonej opornosci dla rozprzestrzeniania si¢ nacieku
nowotworowego. Wiezadto to stanowi pasmo tkanki tacznej widknistej zaopatrzone w naczynia
krwionosnie i chtonne. Ulega ono poszerzeniu po obydwu stronach od linii posrodkowej i taczy si¢
z pozostatymi strukturami wioknistymi po tej samej stronie krtani. Stad w momencie osiagnigcia
spoidta przedniego przez naciek, rozrasta si¢ si¢ on podsluzowkowo na strone przeciwng
przenikajac do okolic: nadgto$niowej, podglosniowej lub pozakrtaniowo. Penetracja nacieku
nowotworowego w glab poprzez wigzadlo glosowe i1 stozek elastyczny do migsnia tarczowo-
nalewkowego i przestrzeni przygto$niowej moze wywotywaé unieruchomienie lub ograniczenie
ruchomosci fatdu glosowego. Zaburzenia ruchomosci faldu glosowego moze dawaé rowniez naciek
innych mie$ni wewnatrz krtani, wyrostka glosowego chrzastki nalewkowatej czy okolicy

podgtosniowej [35, 49, 50, 53, 55, 63, 86, 90, 112, 113].

1.9. Objawy raka gtosni

Pierwsze objawy raka glosni obserwuje si¢ juz we wczesnych stadiach zaawansowania
klinicznego. Poczatkowo sa to zaburzenia glosu, najczgéciej o charakterze utraty dzwigcznosci,
ostabienia sily glosu czy zmiany barwy. Typowym objawem guzow tej lokalizacji jest chrypka oraz
narastajagca duszno$¢ spowodowana obturacja Swiatta krtani przez rosngcy guz. Duszno$¢
poczatkowo pojawia si¢ w trakcie wysitku fizycznego (duszno$¢ wysitkowa), a nastepnie z biegiem
Czasu i wzrostu masy guza duszno$¢ obserwujemy tez w spoczynku (dusznos¢ spoczynkowa).
Pojawia si¢ $wist krtaniowy, czyli stridor na skutek turbulentnego przeptywu powietrza przez
zwezong nowotworowo krtan. Wraz z rozwojem nowotworu moze tez dojs¢ do ucisku masy guza
na chrzastke tarczowata lub do jej nacieku co klinicznie objawia si¢ rozdeciem puszki krtani

w badaniu [42, 141].
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1.10. Metody leczenia raka gto$ni

Krtan jest narzagdem niezwykle waznym dla funkcjonowania cztowieka. Zapewnia ochrone
dolnych droég oddechowych, mozliwo$¢ produkcji glosu i komunikacji. Pelni tez funkcje
podporowa i aktywnie uczestniczy w akcie potykania. Catkowite usuniecie krtani ogromnie obniza
jako$¢ zycia. Zgodnie z idea zachowania narzadu leczenie onkologiczne, poza radykalnoscia
powinno takze dawac pacjentowi szans¢ na normalne funkcjonowanie po zakonczonym leczeniu.
Leczenie metodg laryngektomii rekonstrukcyjnej daje pacjentowi szans¢ zarowno na wyleczenie jak

I zachowanie podstawowych funkcji krtani [22, 23, 32, 78, 98].

W ostatnich latach znacznie zmienito si¢ podejécie do leczenia rakow glosni, zwlaszcza
W najnizszym stopniu zaawansowania, czyli T1 i T2. Otwarte techniki chirurgiczne, czyli otwarte
laryngektomie czesciowe zostaly w pewnym stopniu zastgpione zabiegami endoskopowymi
Z uzyciem promienia laserowego. Za rownorzedng metode leczenia wezesnych rakow tej lokalizacji
obok chirurgii uznaje si¢ takze radioterapi¢. Ta ostatnia opcja terapeutyczna wigze si¢ jednak
z ryzykiem powstania odczynu popromiennego tkanek w obszarze napromienianym oraz
z ryzykiem indukowania kolejnego nowotworu. Podejmujac decyzj¢ co do wyboru metody leczenia

nalezy uwzgledni¢ wiele czynnikoéw dotyczacych pacjenta i jego choroby [4, 14, 84, 127].

Jedng z metod leczenia chirurgicznego wczesnych rakow glo$ni w stopniu zaawansowania
T1 1 T2 jest laryngektomia rekonstrukcyjna. Do tej grupy zabiegdw naleza laryngektomie
czgsciowe pionowe 1 poziome. Techniki operacyjne takie jak laryngektomie przezglo$niowe wg
Calearo, wg Sedlacka-Tuckera czy laryngektomie nadpierscienne z krikohyoidopeksja (CHP)
I krikohyoidoepiglotopeksja (CHEP) sa zgodne z ideg zachowania narzadu. Sg one alternatywa dla
okaleczajacej laryngektomii catkowitej u pacjentdéw z pierwotnym rakiem krtani w stopniu
zaawansowania T1 1 T2 ale takze dla pacjentéw zglaszajacych si¢ ze wznowa raka po uprzednim
leczeniu metoda chordektomii laserowej, laryngektomii przezgtosniowej czy poddanych pierwotnej
radioterapii. Celem laryngektomii rekonstrukcyjnej jest odtworzenie fizjologicznej drogi
oddychania, mowy oraz funkcji potykania. W technice operacyjnej wazne jest zachowanie chrzastki
pierscieniowatej, kosci gnykowej oraz co najmniej jednej tzw. jednostki pier§cienno-nalewkowej
z zachowang ruchomoscia, co zpobiega zachtystywaniu i pozwala na reedukacje swobodnego
potykania [2, 5, 67, 78, 121]. Obecnic powszechniej stosowane sg laryngektomie poziome,
uporzadkowane 1 zunifikowane w nowej klasyfikacji  Europejskiego  Towarzystwa

Laryngologicznego (European Laryngological Society) w 2014 r. [120].
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Typ I laryngektomia nadglo$niowa (laryngektomia nadglo$niowa, hemilaryngektomia
horyzontalna). Obejmuje resekcje calej nadglo$ni wraz z przestrzenig przednaglosniowa i gorna
Y, ptytek chrzastki tarczowatej. Dolna granice stanowi szyputa naglosni az do spoidta przedniego
krtani 1 fatldy przedsionkowe. Rekonstrukcja jest wykonywana poprzez zespolenie chrzgstki

tarczowatej 1 kosci gnykowe;j.

Typ Il laryngektomie nadpierscienne. Obejmuje resekcje catej chrzastki tarczowatej.

Granice dolng stanowi gorny brzeg pierscienia chrzgstki pierScieniowate;.

ITa: pozostawiona cz¢s¢ nadgnykowa nagtosni (laryngektomia nadpierscieniowa z CHEP —

krikohyoidoepiglottopeksja).
IIb: z resekcja nagtosni (laryngektomia nadpierscieniowa z CHP —krikohyoidopeksja).

Laryngektomia przezgtosniowa metoda Calearo, nieujeta w tym zestawieniu zabiegdw,
obejmuje resekcje polowy plytek tarczowatych z poziomem glo$ni 1 zespolenie chrzastki
pierscieniowatej oraz pozostawionych fragmentow chrzastki tarczowatej. Obecnie zostala

catkowicie zastgpiona przez leczenie endoskopowe laserem COo.

Typ HI: laryngektomia nadtchawicza. Resekcja obejmuje trzy pigtra krtani: nadgtosnie,
glosnig i okolice podgtosniows, zawsze z zachowaniem przynajmniej jednego stawu pierscienno-

nalewkowego.
[ITa: pozostawiona cze$¢ nadgnykowa naglosni.
IIIb: resekcja naglosni.
Kazda laryngektomia pozioma moze by¢ poszerzona o dodatkowe struktury:

usuni¢cie jednej nalewki z opisem, po ktorej stronie;

usuni¢cie fragmentu nasady jezyka;

usunigcie jednego zachyltka gruszkowatego z opisem, po ktorej stronie;

usunigeie stawu pierscienno-nalewkowego wraz z kompleksem przylegajacych tkanek

I fragmentem ptytki chrzastki pierscieniowate;.

Ponizej opisano technik¢ operacyjng, zachowujac starg nomenklature, co wynika
z retrospektywnego charakteru pracy. Wszystkie dane dotyczace badanej grupy pacjentow
pozyskiwano z Owczesnej dokumentacji medycznej i protokoldw operacyjnych, w ktorych

stosowano nomenklaturg sprzed 2014 roku.
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Laryngektomia wg Sedlacka-Tuckera czyli laryngektomia pionowa przezglosniowa
zZ epiglotoplastyka stosowana jest w przypadkach nacieku nowotworowego obejmujacego okolice
spoidia przedniego si¢gajacego nie dalej niz do 1/3 przedniej obu fatdow gltosowych z mozliwym
szerzeniem si¢ nowotworu ku goérze na przedsionki krtani. Warunkiem jest zachowana ruchomos¢
faldow glosowych oraz brak nacieczenia szypuly naglos$ni. Technika ta polega na usunigciu
przedniego odcinka (kata) chrzastki tarczowatej wraz z blokiem tkanek wnetrza krtani objetych
naciekiem nowotworowym. Powstaty w ten sposob ubytek rekonstruuje si¢ przemieszczong ku
dotowi nagtosnig tak, by jej powierzchnia zamknela od przodu powstaly ubytek chrzastki
tarczowatej, a jej dolny brzeg zastapit btong pier$cienno-tarczows [5, 29, 56, 73, 82, 95, 117].

Laryngektomia metoda Calearo to laryngektomia pozioma przezglosniowa
z tyreokrikopeksja. Tg¢ technike stosuje si¢ gldéwnie w rakach glto$ni w stopniu zaawansowania T1b,
rzadziej T2, gdzie nowotwor zajmuje oba faldy glosowe wraz ze spoidlem przednim przy
zachowaniu ruchomosci faldow gltosowych, przy czym naciek nie moze schodzi¢ dalej niz 5 mm
ponizej poziomu wolnego brzegu faldu glosowego. Usuwa si¢ wraz z guzem 2 dolng chrzastki
tarczowatej. Rekonstruuje si¢ powstaty ubytek zespalajac chrzastke pierScieniowatg z pozostawiong
Y5 gorng chrzastki tarczowatej [8, 31, 48, 121, 123].

Szerszy zakres resekcji obejmuje laryngektomia wg Mayera-Piqueta. To laryngektomia
nadpier$cienna z zespoleniem pierscienno-nagtosniowym, czyli inaczej krikohyoidoepiglotopeksja
(CHEP). To technika laryngektomii subtotalnej. Ta metoda rekonstrukcyjna stosowana jest
w stopniach zaawansowania miejscowego T2 a nawet T3, gdzie naciek nowotworowy obejmuje
jeden lub oba fatdy glosowe nawet z ograniczeniem ruchomosci jednego z nich. Stosowana jest
takze w nowotworach naciekajagcych z poziomu glosni przedsionki krtani z ograniczeniem
ruchomosci jednej polowy krtani. W tej technice operacyjnej usuwa si¢ cata chrzastke tarczowata,
faldy glosowe, przedsionkowe wraz z przestrzenia okologlo$niowa. Mozliwe jest poszerzenie
resekcji o jedng chrzastke nalewkowata. Rekonstrukcja powstalego ubytku polega na zespoleniu

chrzastki pierScieniowatej, kosci gnykowej i nagtosni [2, 38, 44, 81, 100, 122].

Kolejng technika subtotalnej laryngektomii o szerszym zakresie resekcji niz CHEP jest
laryngektomia metoda Labayle’a. To laryngektomia nadpierScienna z zespoleniem pierscienno-
gnykowym czyli krikohyoidopeksja (CHP). Wskazaniem do zastosowania takiego zabiegu sa
nowotwory glo$ni w stopniu zaawansowania T3 lub raki nadgtosniowe T2 z pierwotnym punktem
wyjscia z kieszonki krtaniowej lub faldu przedsionkowego. Te¢ technikg¢ stosuje sie¢ w rakach
naciekajacych rowniez naglos$ni¢ przy zachowaniu lub ograniczeniu ruchomosci faldow glosowych.

Usuwa si¢ tu chrzastke tarczowata, naglos$ni¢, faldy przedsionkowe, faldy glosowe wraz ze
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spoidlem przednim, przestrzen okoto-glosniowg oraz przedsionek krtani. Ze wzgledu na trudnos¢
osiaggnig¢cia wydolnego pasazu neo-Krtani oraz problem z rehabilitacja potykania, przy zastosowaniu
tej techniki wykonuje si¢ rownoczasowo tracheotomi¢. Waznym elementem wszystkich
powyzszych technik operacyjnych jest zachowanie ochrzgstnej zewnetrznej chrzastki tarczowatej

[12, 76, 78, 87, 128].

W zaawansowanym raku krtani lub w sytuacji wznowy miejscowej czesto pozostaje
leczenie skojarzone: operacyjne (catkowita laryngektomia) i1 radioterapia. Takie radykalne leczenie

daje wysoka skuteczno$¢ w postaci przezycia, niestety kosztem trwatego okaleczenia pacjenta [37,

103, 107].

1.11. Niepowodzenia leczenia raka glo$ni

Specyficzna budowa i obecno$¢ naturalnych barier w obrebie krtani zapewniaja znaczne
mozliwo$ci bezpiecznego onkologicznie leczenia wczesnych rakow glo$ni z zachowaniem funkcji
narzadu. Dlatego ponad potowa niepowodzen to wznowy w uktadzie chtonnym szyi. Bogaty uktad
naczyn chtonnych decyduje o mozliwo$ci przerzutowania do weztdéw chlonnych stanowigcych
pierwszg stacje sptywu chtonki juz w momencie pojawienia si¢ relatywnie wczesnych zmian
nowotworowych. Niedoszacowanie mikroprzerzutow w weztach pierwszej stacji sptywu chtonki
moze powodowaé rozwoj wznowy w ukladzie chtonnym szyi i tym samym moze przesadzac

0 dalszym losie pacjentow [18, 37, 80, 114, 124].

1.12. Definicja i znaczenie wezta wartownika

Definicja wezta wartowniczego jest uniwersalna dla wszystkich ognisk pierwotnych raka
W organizmie cztowieka a znaczenie prognostyczne rownie istotne bez wzgledu na lokalizacje
pierwotng guza. Jest to wezel chlonny bedacy pierwszg ,.stacjg” sptywu chlonki z obszaru,
w ktorym zlokalizowane jest ognisko pierwotne nowotworu ztosliwego. Jako pierwszy filtruje
I kumuluje komorki nowotworowe. Koncepcje wezta wartowniczego, czyli pierwszego wezla
zbierajacego chlonke z danego obszaru podali w 1955 roku Seaman i Powers. Gould w 1960 roku
wykorzystal termin ,,wezel wartowniczy” w przypadku nowotworu ztosliwego Slinianki przyuszne;.

Wartos¢ tej metody potwierdzit Cabanas w rakach pracia a Morton w czerniakach ztosliwych skory.
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Raki krtani charakteryzuje powtarzalny i przewidywalny wzor sptywu chtonki z poszczegodlnych
ognisk pierwotnych. Niemniej, uktad chtonny szyi jest bardzo zmienny osobniczo a ponadto na
kazdym poziomie filtracji moga wystgpowaé 2 lub 3 wezly, ktore réwnoczesnie petnig funkcje

wartownikow.

Przerzuty regionalne znajduja si¢ zazwyczaj najblizej ogniska pierwotnego, cho¢ moga
pojawic sig¢ tez w innych grupach weztowych. To tzw. skaczacy wzor przerzutowania (skip pattern).
Powodem tego zjawiska na szyi jest bogata sie¢ chtonna szyi, wiele drog obocznych i anastomoz.
Niemniej, zdecydowana wigkszo$¢ przerzutuje w sposob dos$¢ typowy, do pierwszej stacji chtonne;.
Pierwsza stacja sptywu chlonki to poczatkowa ,stacja”, gdzie zatrzymuja si¢ komorki
nowotworowe, poczatkowo jako mikroprzerzut. W praktyce oznacza to, ze wezly nie sg
powiekszone w ocenie palpacyjnej i w badaniach obrazowych, nie wyklucza to jednak mozliwosci
istnienia tzw. przerzutu utajonego, czyli obecnosci komérek nowotworowych w wezle chtonnym
W postaci mikroprzerzutu. Definicja mikroprzerzutu to skupisko komorek raka nieprzekraczajace
2mm (od 0,2 do 2 mm), bez wykladnikow powigkszenia wezta chlonnego. Stwierdzenie
mikroprzerzutu jest niemozliwe w badaniu przedmiotowym i takze niezwykle trudne podczas
rutynowego badania histologicznego, z wysoka pewnos$ciag mozna je rozpozna¢ za pomoca badania

immunohistochemicznego [36, 39].

Tu szczegdlna rola weztow chtonnych przedkrtaniowych, ktore sg wartownikiem, czyli
pierwsza stacja sptywu chlonki z regionu glosni: spoidta przedniego i przednich odcinkow fatdow
glosowych oraz okolicy podgtosniowej. Poniewaz posiadaja obustronne potaczenia z weztami
chtonnymi okototchawiczymi, nadobojczykowymi, S$rodpiersiowymi oraz polozonymi wzdhuz
dolnego odcinka zyly szyjnej wewnetrznej, mikroprzerzuty w tych weztach sa kluczowe dla
dalszego rozsiewu nowotworu. Badanie we¢zla wartowniczego stanowi¢ moze alternatywe dla
przeprowadzania elektywnej operacji weztowej w przypadkach szyi NO i przy ryzyku przerzutow
do ukfady chlonnego przekraczajacych 20%. Przy S$rodoperacyjnym potwierdzeniu obecnosci
przerzutbw w wartowniku jednoczasowo mozna wowczas przeprowadzi¢ wilasciwy zabieg
leczniczy. W razie nieuwidocznienia wartownika lub po pobraniu, badaniu histologicznym

I wykluczeniu przerzutu mozna odstgpic od leczenia szyi [15, 17, 37, 114].

Niniejsza dysertacja jest proba odpowiedzi na pytanie: czy mimo postgpu w dziedzinie
onkologii zajecie procesem nowotworowym weztow pola VI jest nadal tak zlym prognostykiem
i jak obecno$¢ przerzutu w weztach przedkrtaniowych w tej grupie pacjentow powinno zmienié

nasze postgpowanie.
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2. Cel pracy

Celem glownym niniejszej pracy jest:

Ocena wpltywu obecnosci przerzutow do wezta przedkrtaniowego na wyniki leczenia
wczesnych rakow glosni, w stopniu zaawansowania miejscowego (T1b i T2), u chorych

poddanych chirurgii oszczgdzajacej metodg laryngektomii rekonstrukcyjnej;

Cel gtéwny zrealizowany zostal poprzez cele czastkowe:

okreslenie czestosci wystepowania przerzutow do weztow chtonnych przedkrtaniowych

w badanej grupie chorych

ocena zalezno$ci pomiedzy wystapieniem przerzutowania z raka glosni do weztow
przedkrtaniowych a wystapieniem w tej grupie chorych wznow weztowych i miejscowych

w toku obserwacji pooperacyjnej
ocena wpltywu tych przerzutow na zachowanie narzadu oraz przezycia 3- i 5-letnie

ocena przydatnosci metody chirurgicznej laryngektomii rekonstrukcyjnej dla objecia

weztow przedkrtaniowych polem resekcji
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3. Materiat i metody

W latach 1988-2009 w Klinice Otolaryngologii i Onkologii Laryngologicznej w Poznaniu
leczono 212 pacjentéw metodg laryngektomii rekonstrukcyjnej z powodu raka ptaskonabtonkowego
krtani o stopniu zaawansowania T1b i T2. Wszystkie zabiegi byly wykonywane przez trzech
doswiadczonych operatorow. Ws$rod tych 212 zabiegobw wykonano 114 laryngektomii
przezglosniowych metodg Calearo, 71 laryngektomii nadpier§ciennych z cricohyoidoepiglotopeksja
(CHEP), 20 =zabiegow laryngektomii przezgltosniowej metoda Sedla¢ka-Tuckera oraz
7 laryngektomii nadpier§ciennych z cricohyoidopeksja (CHP).

W operowanej grupie byto 189 mezczyzn i 23 kobiety. Srednia wieku pacjentéw wynosita
56,4 lat, za$ rozpigtos¢ wieckowa wahata si¢ od 25 roku zycia po 79 lat. W badanej grupie 212
chorych stopien zaawansowania nowotworowego T1b stwierdzono u 108 pacjentéw, natomiast
stopien T2 u 104 pacjentow. We wszystkich przypadkach naciek nowotworowy dochodzit do
spoidta przedniego lub je naciekat. U zadnego z pacjentéw guz nie naciekal okolicy podglosniowe;j
na wigcej niz 5 milimetréw, podobnie jak u zadnego z nich przedoperacyjnie nie stwierdzono

nacieku chrzastki tarczowate;.

Powyzsze dane epidemiologiczne zebrano w tabeli nr 3.
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Tabela 3. Dane epidemiologiczne pacjentow leczonych réznymi technikami laryngektomii

rekonstrukcyjnej

Laryngektomia rekonstrukcyjna Calearo Sedlacek- CHEP CHP Wszystkie
Tucker

Liczba pacjentow 114 20 71 7 212

Wiek pacjentow (lata)

Maksymalnie 79 71 68 70 79

Minimalnie 25 47 44 39 25

Srednio 52 59 56 54,5 56,5

Mezczyzni 104 12 67 7 190

Kobiety 10 8 4 0 22

Stopien zaawansowania T

Tib 108 0 0 0 108

T2 6 20 71 7 104

Przedoperacyjna ocena N i liczba

limfadenektomii selektywnych (w st.

N1)

NO 101 17 55 6 179

N1 13 3 16 1 33

Kwalifikacja do zabiegu laryngektomii rekonstrukcyjnej opierala si¢ na badaniu metoda
laryngoskopii posredniej oraz bezposredniej mikrolaryngoskopii wg Kleinsassera. Oceniano
podczas tych badan stopien zaawansowania nowotworu: rozleglos¢ nacieku nowotworowego, jego

lokalizacj¢ oraz funkcj¢ fonacyjng 1 ruchomos¢ fatdow glosowych.

W kazdym przypadku, po roku 2005 wykonywana byta tomografia komputerowa krtani

Z oceng rozlegto$ci nowotworu i oceng szkieletu chrzgstnego krtani.

W przedoperacyjnej ocenie uktadu chlonnego szyi u wszystkich pacjentow wykorzystano
badanie ultrasonograficzne wykonane aparatem ALOKA SSD5000 przez czterech doswiadczonych
ultrasonografistow. Ultrasonografia wykonywana byta w przeddzien zabiegu operacyjnego

w pracowni ultrasonografii Kliniki Otolaryngologii.

Dane liczbowe dotyczace grupy pacjentéw leczonych réznymi technikami laryngektomii

rekonstrukcyjnych podano w tabeli nr 3. Wszystkie preparaty operacyjne zostalty poddane ocenie
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histopatologicznej z uwzglednieniem marginesow chirurgicznego cigcia oraz obecnosci przerzutow

w usuni¢tych podczas zabiegu weztach chtonnych.

W badanym materiale obejmujacym 212 zabiegéw réwnoczasowo z laryngektomig
rekonstrukcyjna, w 32 przypadkach wykonano operacj¢ usunigcia weztow chtonnych szyi z pol 11,
I i IV. W 10 przypadkach wykonano obustronng limfadenektomie. W 5 przypadkach

potwierdzono obecno$¢ przerzutéw raka ptaskonabtonkowego.

Podczas kazdej z operacji, po odstonigciu okolicy przedkrtaniowej kontrolowano uwaznie

region VI i w 75 przypadkach pobrano do badania histopatologicznego preparat przedkrtaniowy.

W 16 przypadkach byta to tkanka tarczycy, 11-tkanka tgczna, 34-tkanka weztowa. W 137
pozostatych przypadkach nie pobrano tkanki przedkrtaniowej poniewaz po odstonigciu jej nie
stwierdzono materiatu do pobrania — byly to tylko migsnie i powigz. W 16 przypadkach badanie
histopatologiczne potwierdzito obecno$¢ przerzutdéw nowotworowych w wezle przedkrtaniowym co
stanowi 7,55 % wszystkich 212 pacjentow. Ta grupa pacjentow z przerzutami do wezta chtonnego

przedkrtaniowego stanowita gtdwna grupe zainteresowania doktorantki.

Sredni czas obserwacji pooperacyjnej W badanej grupy pacjentéw wynosi 52 miesiace

i waha si¢ on od 36 do 79 miesi¢cy.

W celu poréwnania grupy z dodatnim weztem przedkrtaniowym z grupg pacjentdw bez
przerzutu do wezta wykorzystano zaleznosci statystyczne w teScie Studenta, Wilcoxona, Yatesa
I chi-kwadrat. W analizie statystycznej pod uwage wzigte zostaly zaleznos$ci takie jak wiek i ptec
pacjenta, technika operacyjna, przedoperacyjna ocena stopnia zaawansowania N oraz obecno$é
dodatnich marginesow resekcyjnych. Wyniki analizy statystycznej calej badanej grupy zostaty
podzielone na poszczegdlne zagadnienia. Przedstawiono analizg¢ catej grupy chorych pod katem
obecnosci przerzutow w wezle przedkrtaniowym, zbadano wspdlzaleznos¢ wystepowania tego
przerzutu ze statusem marginesow chirurgicznych, obecnos$cia przerzutow w weztach pol 1I-1V
podczas pierwotnego zabiegu, wystapieniem Wznowy miejscowej lub weztowej w toku dalszej
obserwacji. Przeanalizowano dalsze losy chorych pod katem przezy¢ 3- i 5-letnich zaréwno
Z zachowaniem narzadu gtosu jak i catkowitych przezy¢, badajac jakie zmienne miaty decydujace

znaczenie dla wystapienia niepowodzenia.
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4. Wyniki

W pierwszej czgsci wynikdéw przedstawiono szczegoéty analizy przypadkéow z dodatnim
wezlem wartowniczym. W kolejnych punktach przeanalizowano parametry o bezposrednim
wpltywie na dalsze losy chorych. Udzielono odpowiedzi na pytanie, jakie zmienne miaty
decydujace znaczenie dla wystapienia W badanej grupie niepowodzenia w aspekcie wystgpienia

wznowy, przezy¢ 3- i 5-letnich zaréwno z zachowaniem narzadu jak i przezy¢ catkowitych.

4.1 Wezet przedkrtaniowy

U 75 pacjentdow z ogolnej populacji 212 operowanych pacjentow tkanka przedkrtaniowa
zostata pobrana podczas zabiegu i przebadana przez histopatologa. W 16/212 przypadkow
potwierdzono obecnos$¢ komoérek przerzutowych w wezle przedkrtaniowym, co stanowi 7,5%
z calej grupy badanej. W tej grupie chorych przebadano zaleznosci wzgledem kilku parametrow:
rodzaju przeprowadzonego zabiegu, pici pacjenta, wieku czy stopnia zaawansowania miejscowego

raka glo$ni.

Jednym z czynnikow branych pod uwage w analizie statystycznej byl rodzaj wykonanego
zabiegu. Obecnos¢ przerzutow w wezle Delfickim stwierdzono u 7 pacjentow poddanych
laryngektomii przezgto$niowej wg Calearo, 2 u ktorych wykonano laryngektomie wg Sedlacka-
Tuckera 1 7 po laryngektomii nadpier§ciennej z CHEP. Nie stwierdzono statystycznie istotnej
zalezno$ci pomiedzy obecnosciag przerzutow w wezle przedkrtaniowym a rodzajem

przeprowadzonej operacji (Ryc. 3).
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Rycina 3. Graficzne przedstawienie zalezno$ci pomigdzy technikg operacyjng, a ryzykiem

wystapienia przerzutu w wezle przedkrtaniowym.

Test Chi-Kwadrat niezaleznosci, p=0,74842. Nie zaobserwowano statystycznie istotnej

zalezno$ci pomigdzy badanymi grupami. Obserwacje zachowujg si¢ w sposob symetryczny.

Nastepnym analizowanym czynnikiem w obserwowanej grupie pacjentdéw byta ptec.
Stwierdzono przerzuty do weztow chtonnych przedkrtaniowych u 14 mezezyzn i u 2 kobiet.
Analiza statystyczna wykazata, ze pte¢ badanych osob nie jest istotnie zwigzana z wystgpieniem

tych przerzutow. Ilo$¢ obserwacji dla obu pici jest dos¢ symetryczna (Ryc. 4).
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Rycina 4. Graficzne przedstawienie zaleznosci pomigdzy picia, a ryzykiem wystapienia przerzutu
w wezle przedkrtaniowym.

Test ,,Chi-kwadrat z poprawka Yatesa”, na poziomie istotnosci o=0,05; p=0,84369 -

zalezno$¢ ta nie jest istotna statystycznie. Ple¢ badanych oso6b nie jest istotnie zwigzana
Z wystgpieniem przerzutow w wezle przedkrtaniowym.

Kolejnym badanym parametrem byt wiek chorych. Srednia wieku pacjentéw z dodatnim
weztem przedkrtaniowym wynosita 52.2, za$ z ujemnym 56.7. W tym przypadku rdznica pomigdzy

oboma grupami byla istotna statystycznie (p=0,0407). Przerzuty w wezle przedkrtaniowym
stwierdzano cze¢$ciej u mtodszych pacjentow (Ryc. 5).
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Rycina 5. Graficzne przedstawienie zaleznosci pomiedzy wiekiem pacjenta a ryzykiem wystapienia
przerzutu w wezle przedkrtaniowym.

Test ,, T-studenta” dla prob niezaleznych, p=0,040745. Istnieje istotna statystycznie rdznica
pomigdzy badanymi grupami. W grupie, W ktorej wystepuja przerzuty w wezle przedkrtaniowym

srednia wieku jest istotnie mniejsza niz w grupie, w ktoérej te przerzuty nie wystepuja.

Kolejnym badanym parametrem byl stopien zaawansowania miejscowego raka glosni.

Przerzuty w wezle przedkrtaniowym stwierdzono u 6 pacjentdow w stopniu zaawansowania

miejscowego T1b i u 10 os6b w stopniu zaawansowania T2. R6znica pomig¢dzy tymi parametrami
nie byla istotna statystycznie.

Poréwnywane parametry zostaty zestawione w tabeli nr 4.
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Tabela 4. Dane pacjentow z dodatnim weztem przedkrtaniowym i catej grupy badane;.

Laryngektomia

rekonstrukcyjna

Catla grupa badana

212 pacjentow

Pacjenci z przerzutami w wezle

przedkrtaniowym (DN+)

16 pacjentow

Sredni wiek pacjentow

(w latach) 565 52.2
Mezczyzni 189 14
Kobiety 23 2
CechaT

Tib 109 6
T2 103 10

4.2. Marginesy resekcji chirurgicznej

Uznanym, ztym rokowniczo czynnikiem w chirurgii onkologicznej krtani s3 dodatnie
marginesy. Zbadano koincydencje pomiedzy obecnoscia dwoch negatywnych czynnikow
rokowniczych, tj. przerzutow w wezle przedkrtaniowym i statusem marginesow resekcji
chirurgicznej w obrebie krtani. Jako dodatni margines resekcji uznane zostaty wszystkie preparaty,
w ktorych histopatolodzy opisali naciek nowotworowy w linii cigcia chirurgicznego, dochodzacy do
linii cigcia, a takze margines wolny od nacieku nowotworowego mniejszy niz 3 mm w stopniu
zaawansowania T1 1 mniejszy niz 5 mm w guzach T2.

W badanej grupie chorych, obecno$¢ nowotworu w linii cigcia chirurgicznego stwierdzono
u 10 pacjentow. Wolny od nacieku margines stwierdzono w 202 przypadkach. Posrod 16 pacjentow
z dodatnim weztem przedkrtaniowym, u 10 zabieg byl radykalny, czyli marginesy resekcyjne byly
wolne od nacieku nowotworowego. U 6 pacjentow linie chirurgicznej resekcji byty dodatnie. Nie
stwierdzono istotnej statystycznie zaleznosci pomigdzy brakiem radykalnosci zabiegu (brakiem
,bezpiecznego” marginesu) 1 obecnos$cig przerzutow w  wezle przedkrtaniowym. Nie
zaobserwowano takze istotnej statystycznie roéznicy pomiedzy wystgpieniem wznowy weztowej

i miejscowej u chorych z dodatnim marginesem resekcji chirurgicznej, co pokazujg ryciny 6 i 7.
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Chociaz w przypadku ryzyka wystapienia wznowy miejscowe] wynik analizy statystycznej jest
bliski uzyskania istotno$ci wplywu tych zmiennych na siebie. Jednak nawet po poglebieniu
I uzupehieniu obliczen o tzw. wspotczynnik Yule’a ( ¢ ) okreslajacy site zaleznosci (na poziomie

$=0,1565472) mozna stwiedzi¢, ze w badanej grupie zalezno$¢ pomie¢dzy tymi zmiennymi jest
staba.
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Rycina 6. Graficzne przedstawienie zalezno$ci pomiedzy statusem marginesu resekcji podczas
pierwotnego zabiegu, a ryzykiem wystapienia wznowy weztowej. Test ,,Chi-kwadrat z poprawka
Yatesa”, na poziomie istotnosci 0=0,05; p=0,62339. Zalezno$¢ nie jest istotna statystycznie.

Oznacza to, ze zmienne nie wplywajg na siebie w sposob znaczacy statystycznie. Badane zmienne
sg prawie idealnie proporcjonalne.
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Rycina 7. Graficzne przedstawienie zaleznosci pomiedzy dodatnim marginesem resekcji
chirurgicznej a ryzykiem wystgpienia wznowy miejscowej.

Test ,,Chi-kwadrat z poprawka Yatesa”, na poziomie istotnosci 0=0,05; p=0,08449.
Zalezno$¢ ta nie jest istotna statystycznie. Analizowane zmienne nie wptywaja na siebie w sposob

znaczacy statystycznie. Warto$¢ wspotczynnika ¢ Yule’a (§=0,1565472), ktora okresla site

zaleznosci 0znacza, ze zaleznos¢ pomiedzy tymi zmiennymi jest staba.
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4.3 Przerzuty do weztéw chtonnych szyi pozioméow [-V

U 33 sposrod 212 pacjentow (15,6%) stwierdzono w przedoperacyjnym obrazowaniu wezty
chtonne podejrzane o obecno$¢ w nich przerzutow raka: u 12 (36,4%) w weztach poziomu I,
u 2 (6,1%)w weztach poziomu Il i u 19 (57,5%) w weztach poziomoéw I1i III. W tych przypadkach
wykonano rownoczasowo z zabiegiem laryngektomii rekonstrukcyjnej selektywne usunigcie
weztéw chtonnych szyi regiondow 11 i III. U 4 pacjentow w usunigtych weztach chtonnych szyi
potwierdzono obecno$¢ przerzutow w badaniu histopatologicznym. Wszyscy ci pacjenci zostali
zakwalifikowani jako pN1. W zadnym z tych przypadkoéw nie stwierdzono szerzenia si¢ nacieku

nowotworowego poza torebke wezta chtonnego.

Wsréd 179 pacjentow, u ktorych w diagnostyce przedoperacyjnej nie podejrzewano
obecnosci przerzutow w weztach chtonnych szyi bocznych, czyli wstgpnie zakwalifikowanych do
grupy NO, w badaniu histopatologicznym potwierdzono przerzuty do wezta przedkrtaniowego

w 11 przypadkach.

Dane pochodzace z wynikow badania histopatologicznego margineséw chirurgicznych
I preparatow weztowych pozyskanych podczas zabiegu chirurgicznego zostaly zestawione w tabeli

nr 5.

Tabela 5. Zestawienie danych z badan histopatologicznych z materiatu operacyjnego.

Cata grupa badanych Pacjenci z dodatnim
pacjentow weztem przedkrtaniowym
(DN+)

Liczba pacjentow 212 16

Status marginesOw chirurgicznych

Pozytywny (p+) 10 6

Negatywny (p-) 202 10

Selektywna limfadenektomia

Poziom Il 12 3

Poziom I11 2 0

Poziomu I1i 111 19 0

Przerzuty potwierdzone 4 1

histopatologicznie (pN+)
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Obserwacji statystycznej poddano réowniez zalezno$ci pomiedzy wystgpieniem podczas
pierwotnego leczenia chirurgicznego przerzutow do weztdw chtonnych pdl bocznych szyi (I-1V)
a ryzykiem wystapienia u tych pacjentow wznowy weztowej 1 wznowy miejscowe;.

W przypadku miejscowego nawrotu choroby, analiza badanej grupy wykazala brak
wspotzaleznosci pomiedzy tymi zmiennymi.

U chorych, u ktorych w okresie “follow up” wystapity przerzuty w glebokich weztach
chtonnych szyi pdl bocznych, wstgpna analiza rowniez wykazala brak zalezno$ci. Jednak
poglebiona analiza statystyczna wedtug tzw. ,,doktadnego testu Fishera” pokazuje, ze wynik jest
bardzo bliski uzyskania przeciwnej decyzji, czyli jednak potwierdzenia, ze przerzuty do weziow
chtonnych szyi nawet w niskim stopniu zaawansowania nowotworu (T1-T2) s3 zlym
prognostycznie czynnikiem dla ponownego pojawienia si¢ przerzutow w pozostaltych weztach
chtonnych. Obliczenia statystyczne poglgbiono 0 wspotczynnik Yule’a ( ¢ ), ktory okresla site

zaleznosci (¢ =0,3609648). Oznacza to, ze zalezno$¢ pomigdzy tymi zmiennymi jest przecigtna.
Obrazuje to rycina nr 8.
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Rycina 8. Graficzne przedstawienie zalezno$ci pomigdzy obecno$cia przerzutow w weztach
chlonnych szyi po6l bocznych juz podczas pierwotnego leczenia chirurgicznego a “ponownym”

wystgpieniem przerzutow w weztach gigbokich szyi w okresie obserwacji pooperacyjnej.
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Doktadny test Fishera, na poziomie istotnosci a=0,05; p=0,09934 wykazat, ze zaleznos$¢ ta
nie jest istotna statystycznie. To znaczy, ze analizowane zmienne nie wptywajg na siebie w Sposob
znaczacy statystycznie. Na podstawie wartosci wspolczynnika ¢ Yule’a ¢ =0,3609648 mozna

stwierdzi¢, ze zalezno$¢ pomigdzy tymi zmiennymi jest przeci¢tna.

Przeanalizowano zalezno$ci pomiedzy statusem marginesOw resekcji, obecnoscig
przerzutow weztowych i obecnosci przerzutow w wezle przedkrtaniowym na efekty terapii, czyli
przezycia 3- 1 5-letnie z zachowaniem narzadu i przezycia catkowite. Dane te zostaty zestawione

w tabeli nr 6.

Tabela 6. Wspotzaleznosci pomigdzy wynikami badan histopatologicznych uzyskanych po
zabiegu: marginesow chirurgicznych, preparatow weztowych z poziomow bocznych szyi 1 wezta

przedkrtaniowego a wynikami leczenia.

Marginesy Wezly chlonne | Wezel przedkrtaniowy | Cata grupa
chirurgiczne szyi pol I-1V badana (212
chorych)
p+ p- PN+ pN- pDN+ pDN-
Wznowa:
-Miejscowa 3 17 0 4 7 13 20
-Weztowa 1 21 2 2 12 10 22
3-letnie przezycie z 16 196 5 28 10 202 196
zachowaniem krtani
5-letnie przezycie z 16 196 5 28 10 202 196
zachowaniem krtani
Srednie przezycie 48,5 52,2 49,7 54,4 38,7 49,3 48,8
(miesigce)
3-letnie catkowite 271/16 | 51/196 | 2¥/5 | 21/28 1+/10 67/202 71/212
przezycie
5-letnie catkowite 31/16 | 67/196 | 27/5 | 21/28 1$/10 81/202 97/212
przezycie

tzgon/liczba obserwowanych pacjentow
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Wznowa choroby nowotworowej wystapita sie¢ u 37 pacjentow (17,45%), w tym
u 5 zarowno wznowa Mmiejscowa jak 1 weztowa. Ogdlna grupa pacjentow wylgcznie ze wznowa
miejscowg to 22 osoby (10,37%), za§ ze wznowa wezltowa 20 osob (9,43%). Wszystkie te
przypadki niepowodzen obserwowano pomigdzy 2 a 35 miesigcem obserwacji pooperacyjnej. Po
trzech latach obserwacji liczba niepowodzen nie ulegta zmianie. Dlatego tez zar6wno 3-letnie jak

I 5-letnie przezycia w badanej grupie sa jednakowe.
W okresie obserwacji u chorych nie wykazano przypadku odlegltych przerzutéw raka krtani.

Drugie pierwotne nowotwory wykryto u 5 pacjentow. Byly to: jeden przypadek raka

migdalka i raka jezyka, dwa przypadki raka ptuc oraz jeden przypadek biataczki.

4.4. Wznowa miejscowa

U 20 pacjentéw stwierdzono w toku obserwacji wznowe miejscowa.

Pierwszym parametrem rozpatrywanym w aspekcie wznow miejscowych byt wolny
margines chirurgiczny w badaniu histologicznym. Badanie histopatologiczne ujawnilo zajecie
naciekiem nowotworowym linii cigcia chirurgicznego u 10 na 212 pacjentow z grupy (4,7%).
Sposrod nich u 3 na 10 wystgpita wznowa miejscowa (30,0%). U 17 na 202 pacjentéw (8,4%)
wysagpita wznowa miejscowa mimo histologicznie czystych marginesow operacyjnych. Zaleznos¢
pomig¢dzy dodatnim marginesem resekcji chirurgicznej, a ujawnieniem Si¢ wznowy miejscowej
(p=0,08449) nie jest istotna statystycznie, ale to nie oznacza, ze nie ma roéznicy W ilosci wznoéw
miejscowych pomiedzy grupa z i bez dodatniej linii cigcia. Zapewne przy zwigkszeniu liczebnosci
grup wynik obecnie bliski istotno$ci statystycznej osiggnatby istotnos¢. Zaleznosci pomigdzy tymi
zmiennymi obrazuje rycina nr 7 we wczesniejszym podrozdziale o marginesach resekc;ji

(podrozdziat nr 4.2).

Kolejnym parametrem rozpatrywanym w aspekcie wznoéw miejscowych byl stopien
zaawansowania narzagdowego raka. Wznowe choroby obserwowano u 10 (9,3%) sposrod 108
chorych w stopniu zaawansowania Tbl i u 10 (9,6%) sposréd 104 pacjentow T2. Tym samym
parametr T nie wptywat istotnie na ryzyko pojawienia si¢ wznowy miejscowej. Wznowy rozktadaty
si¢ symetrycznie dla r6znych stopni zaawansowania wczesnego raka glosni.

Nastepnym parametrem rozpatrywanym w aspekcie wzndw miejscowych byla rdznica

pomiedzy rodzajami przeprowadzonych zabiegow. Analizujac technik¢ operacyjng bylo to
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odpowiednio 11 pacjentéw poddanych zabiegowi Calearo, 2 po operacji Sedlacka i 7 po CHEP.
Wznowa miejscowa nie byta statystycznie zalezne od techniki przeprowadzonego zabiegu, dane
rozkladaly si¢ symetrycznie, techniki operacyjne byly adekwatnie dobrane do rozleglosci
i lokalizacji guza. Przedstawia te zalezno$ci rycina nr 9. W teScie statystycznym prowadzgcym do
wniosku o braku wptywu rodzaju zabiegu na wystgpienie wznowy nowotworu w neokrtani nie
uwzgledniono zabiegow CHP, poniewaz jest to zbyt mala liczebnie grupa (w przypadku wznowy
miejscowej zerowa). Po usunigciu z obserwacji zabiegu CHP, ktory jest zabiegiem o malej

liczebnos$ci pacjentow przeprowadzono wnioskowanie statystyczne. Wynik testu p=0,52325

wykazat brak zalezno$ci pomigdzy zmiennymi.
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Rycina 9. Graficzne przedstawienie zaleznosci pomiedzy rodzajem przeprowadzonego zabiegu

a obserwowang wznowa miejscowg w okresie ,,follow up”.
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Kolejna zmienng rozpatrywana w aspekcie wznoéw miejscowych byt dodatni versus ujemny
wezel przedkrtaniowy, co stanowito kluczowe pytanie w tej dysertacji. U 9 pacjentow stwierdzono
przerzut w wezle przedkrtaniowym. Sposrdd 20 pacjentéw, u ktorych wystapita wznowa miejscowa
raka krtani, 7 miato dodatni wezel przedkrtaniowy potwierdzony histopatologicznie podczas
zabiegu. Wyniki powyzszej analizy przedstawiono w Tabeli 7. Stwierdzono znaczacg statystycznie
zalezno$¢ (p<0,005) pomiedzy obecnoscig przerzutow w wezle przedkrtaniowym podczas
pierwotnego zabiegu a wystgpieniem wznowy miejscowej w okresie obserwacji pooperacyjnej
(Ryc. 10). Dodatkowo sprawdzono site tej zalezno$ci na podstawie wspotczynnika Yule'a, ktory

wynidst $=0,3354280. To oznacza, ze zalezno$¢ pomigdzy tymi zmiennymi jest przeci¢tna.

Tabela 7. Procentowa zalezno$¢ pomigdzy obecnoscig przerzutow w wezle przedkrtaniowym

podczas pierwotnego zabiegu (VI+) a wystgpieniem wznowy miejscowej W okresie dalszej

obserwacji.
Bez wznowy | Wznowa Razem
miejscowej (wm-) | miejscowa (wm-+)
Grupa pacjentow bez przerzutow | 183 13 196
Grupa pacjentow z przerzutem | 9 7 16
w wezle przedkrtaniowym (VI+) 4.25% 3.3% 7.55%
Cata badana grupa pacjentow 192 20 212
90,57% 9,43% 100%
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Rycina 10. Graficzne przedstawienie zalezno$ci pomigdzy obecnoscig przerzutow w wezle

przedkrtaniowym podczas pierwotnego zabiegu (VI+) a wystgpieniem wznowy miejscowej
w okresie dalszej obserwacji.

Test V-kwadrat na poziomie istotnosci 0=0,05; p=0,00000 wykazat, ze zaleznos$¢ ta jest
istotna statystycznie. To znaczy, ze wystapienie wznowy weztowej w okresie ,,follow up” zalezy
W sposob istotny od obecno$ci przerzutow w wezle przedkrtaniowym. Dodatkowo obliczono
wspolczynnik ¢ Yule’a, ktory okresla site zaleznosci (¢ =0,3354280). Oznacza to, ze zaleznosé

pomigdzy tymi zmiennymi jest przecig¢tna.

4.5 Wznowa weztowa

Wznowg procesu nowotworowego w obrebie weztow chtonnych szyi w okresie ,,follow up”
stwierdzono u 22 sposréd 212 pacjentéw (10,4%). Zmiennymi rozpatrywanymi w aspekcie wznow

weztowych byt stopien zaawansowania miejscowego raka glosni (13 pacjentow T1b, 9 pacjentow
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T2), stopien zaawansowania regionalnego N, marginesy cigcia chirurgicznego i zastosowana
technika operacyjna. W zakresie wymienionych zmiennych w badanej grupie nie potwierdzono

zalezno$ci statystycznych.

Kolejnym parametrem rozpatrywanym w aspekcie wznéw weztowych byt dodatni versus
ujemny wezet przedkrtaniowy, co stanowilo kluczowe pytanie w tej dysertacji. Sposrod
22 pacjentow, u ktorych wystapita po zabiegu rekonstrukcyjnym wznowa weztowa, 12 (54,5%)
miato przerzut w wezle przedkrtaniowym stwierdzony podczas pierwotnego zabiegu. Wyniki
powyzszej analizy przedstawiono w tabeli nr 8. Dowiedziono statystycznie istnienie istotnej
zalezno$ci pomiedzy wznowg wezlowg zdiagnozowang w okresie obserwacji pooperacyjnej
a obecnoscia przerzutow w wezle przedkrtaniowym podczas pierwotnego leczenia chirurgicznego
(p<0,005). Zalezno$¢ ta byla badana testem ,.chi-kwadrat z poprawka Yatesa”, na poziomie
istotnosci  0=0,05. Dodatkowo, aby sprawdzi¢ znaczenie i wage tej zaleznosci, wyliczono
wspotczynnik ¢ Yule'a, ktory okreslit site zaleznosci na poziomie ¢=0,6054306. Ten wynik

potwierdza, ze zalezno$¢ pomigdzy tymi zmiennymi jest bardzo wysoka (Ryc. 11)

Tabela 8. Przedstawia procentowg zalezno$¢ pomiedzy obecno$cig przerzutow w  wezle
przedkrtaniowym podczas pierwotnego zabiegu (VI+) a wystapieniem wznowy weztowej (ww)

w dalszej obserwacji po zabiegu laryngektomii rekonstrukcyjnej.

Bez wznowy Wznowa wezlowa | Razem
weztowej (Ww-) (ww+)
Grupa pacjentow bez przerzutow w 186 10 196
wezle przedkrtaniowym (V1-) 87.74% 4,72% 92,45%
Grupa pacjentéw z przerzutami w wezle | 4 12 16
przedkrtaniowym (VI+) 1,89% 5,66 7.55%
Calos¢ badanej grupy 190 22 212
89,62% 10,38%
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Rycina 11. Graficzny schemat =zaleznoSci pomigdzy obecno$cig przerzutow w  wezle
przedkrtaniowym podczas pierwotnego zabiegu (VI+) a wystgpieniem wznowy wezlowej (ww)

w dalszej obserwacji po zabiegu laryngektomii rekonstrukcyjnej. Test ,,Chi-kwadrat z poprawka

Yatesa”, na poziomie istotnosci a=0,05; p=0,00000.

Zalezno$¢ ta jest istotna statystycznie. To znaczy, ze wystgpienie wznowy weztowej zalezy
w sposob istotny od obecnosci przerzutow w wezle przedkrtaniowym. Dodatkowo wyliczono

wspotczynnik Yule’a (¢), ktory okresla site zaleznosci (¢ =0,6054306). Oznacza to, ze zaleznos¢

pomigdzy tymi zmiennymi jest wysoka.

Kolejnym parametrem rozpatrywanym w aspekcie wznow wezlowych byt wiek pacjenta.
W grupie, w ktorej wystapity przerzuty do glgbokich weztdw chlonnych szyi w okresie obserwacji
onkologicznej $rednia wieku byla istotnie nizsza, co obrazuje rycina nr 12. Zaobserwowano wigc
istotng statystycznie korelacje¢ pomiedzy wiekiem pacjenta a wystgpieniem wznowy weztowe;.

Zalezno$¢ te poddano analizie w tescie ,,T-studenta” dla prob niezaleznych, p=0,017970. Wynik
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dowiddt znaczenia zmiennej wieku na ryzyko wystgpienia wznowy nowotworowej w obrebie

uktadu chtonnego szyi p6l bocznych.
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Rycina 12. Graficzny schemat zaleznosci pomigdzy wiekiem pacjenta a ryzykiem wystgpienia

przerzutéw do weztow chtonnych szyi. Test ,, T-studenta” dla prob niezaleznych, p=0,017970.

Istnieje istotna statystycznie roznica pomigdzy badanymi grupami. W grupie, w ktorej
wystepuja wznowy weztowe Srednia wieku jest istotnie mniejsza niz w grupie, w ktorej te wznowy

nie wystepuja.

4.6 Wyniki leczenia onkologicznego i analiza przezy¢

Wyniki leczenia onkologicznego mierzone sg parametrami okreslajgcymi dlugos¢ przezycia

pacjenta oraz jego jako$¢ zycia po leczeniu, w tym przypadku mozliwos¢ zachowania narzadu
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krtani. Gtownym parametrem, wzgledem ktorego sg analizowane wyniki, jest obecnosé¢ przerzutu

w wezle przedkrtaniowym.

4.6.1. Zachowanie narzadu

Pierwszym rozpatrywanym parametrem wyniku leczenia metodg laryngektomii cze$ciowych

byta mozliwo$¢ zachowania narzadu.

Zgodnie z ideg zachowania narzadu, dla pacjentow leczonych metodg laryngektomii
rekonstrukcyjnej istotnym parametrem jest zachowanie funkcji krtani jako drogi oddechowej
I narzadu glosu. Sposrod 212 pacjentow leczonych z intencjg zachowania narzadu, u 18 (8,5%)
pacjentow jako leczenie ratujace z powodu wznowy miejscowej wykonano laryngektomig
catkowitg. Czas wykonania procedury catkowitego usunigcia krtani wahat si¢ od 2 do 35 miesiecy
od czasu pierwotnego leczenia chirurgicznego i $rednio wynosit 21 miesiecy, tak wigc 3- i 5-letnie

przezycia z zachowaniem narzadu sg identyczne i wynosza 91,73%.

Parametrem rozpatrywanym w aspekcie zachowania narzadu byla obecno$¢ lub brak
przerzutbw w wezle przedkrtaniowym. Catkowite przezycie pacjentow z pozytywnym
i negatywnym weztem przedkrtaniowym, ktorzy rozwineli wznowe miejscowa i zostali poddani
laryngektomii catkowitej wyniosto ostatecznie 83,33% (ryc. 13) Sposrod 18 pacjentow poddanych
laryngektomii catkowitej 6 (33,3%) byto z dodatnim weztem przedkrtaniowym i 12 z negatywnym.
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Rycina 13. Graficzne przedstawienie zaleznosci czasu przezycia dla pacjentow z dodatnim
i uyjemnym weztem przedkrtaniowym. Test Wilcoxona wedtug Gehena, p=0,45856 wykazat, ze nie

istnieje statystyczna rdznica pomigdzy badanymi grupami.

Przeanalizowano zalezno$ci pomiedzy przezyciami z zachowaniem narzadu a przezyciami
pacjentow poddanych laryngektomii catkowitej z powodu wznowy miejscowej wzgledem kilku
parametréw. W jej wyniku nie zaobserwowano zalezno$ci statystycznej pomiedzy grupa pacjentow
poddanych operacji ratujacej catkowitego usunig¢cia krtani a grupa, ktéra zachowata krtan,
wzgledem stopnia zaawansowania miejscowego nowotworu T (Tlb, T2), rodzaju
przeprowadzonego leczenia pierwotnego, statusu marginesOw chirurgicznych czy obecnosci

przerzutdéw w weztach szyjnych podczas pierwotnego zabiegu.
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4.6.2 Przezycia 3- i 5-letnie

Kolejnym rozpatrywanym parametrem wyniku leczenia metoda laryngektomii czgsciowych

byt 3- i 5-letnie przezycia. Srednie przezycie w badanej grupie pacjentéw wynosi 48,8 miesiecy.

Pierwszym parametrem rozpatrywanym w aspekcie dlugosci przezycia byly wolne
marginesy chirurgiczne. Przezycie 3 i 5-letnie nie zalezato istotnie od pozytywnych (48,5 miesigcy)

badz negatywnych (52,2 miesigcy) marginesow cigcia chirurgicznego.

Kolejnym parametrem rozpatrywanym w aspekcie dtugosci przezycia pacjenta byta cecha
N podczas pierwszej operacji. Badajac wpltyw na Srednie przezycie obecnosci przerzutow do
weziow chtonnych szyi podczas pierwotnego leczenia zaobserwowano, ze pacjenci, u ktérych
stwierdzono przerzuty w wezlach szyjnych osiagneli $rednie przezycie na poziomie 49,7 miesigca,
za$ pacjenci wolni od przerzutow 54,4 miesigca i byta to istotna statystycznie zalezno$¢ (p=0,026).

Pacjenci bez przerzutéw w weztach chlonnych szyi osiagali dluzszy czas $redniego przezycia (Ryc.

14)

50



Prawdopodobienstwo przezycia Kaplana-Meiera
o Kompletne + Uciete

10

09 ¢

08f o

0,7

Prawdopodobienstwo przezycia

0'6 L o ......................................... g R +

0,5 — ' . ; ' ! ' — Grupa 0,
0 20 40 60 80 100 120 140 ... Grupa 1

Czas

Rycina 14. Graficzne przedstawienie zaleznosci pomig¢dzy prawdopodobienstwem przezycia

a wystapieniem przerzutow w weztach chtonnych szyi podczas pierwotnego zabiegu.

Grupa 0 na wykresie to pacjenci bez obecnosci przerzutow w uktadzie chtonnym szyi p6l bocznych,
za$ grupa o statystycznie mniejszym prawdopodobienstwie przezycia to grupa z potwierdzonymi
przerzutami w weztach chtonnych szyi pdl I-IV. Test Wilcoxona wedlug Gehana, p=0,02665
potwierdza, ze istnieje istotna statystycznie rdznica pomigdzy badanymi grupami. W grupie,
w ktorej nie wystepuja przerzuty prawdopodobienstwo przezycia jest istotnie wigksze niz w grupie

obserwacji, w ktorej przerzuty te wystepuja.

Kluczowym parametrem rozpatrywanym w aspekcie dlugosci przezycia byla obecnosé
przerzutow w wezle przedkrtaniowym podczas pierwotnego leczenia. U pacjentow z dodatnim
weztem przedkrtaniowym $rednie przezycie osiggneto 38,7 miesigca, za$ dla pacjentow
Z negatywnym weztem przedkrtaniowym byto to 49,3 miesigca. Wyraznie dtuzszy czas $redniego
przezycia obserwowano wigc u pacjentow, u ktoérych nie stwierdzono przerzutow w wezle

przedkrtaniowym podczas pierwotnego leczenia, w tym przypadku zalezno$¢ statystyczna byta
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silna (p=0,004). Policzono prawdopodobienstwo przezycia dla pacjentow z przerzutem w wezle
przedkrtaniowym. Stwierdzono, ze dla grupy z dodatnim wezlem przedkrtaniowym wynosi ona
62,5% za$ dla grupy, u ktorej nie stwierdzono przerzutow w wezle przedkrtaniowym jest to

93,88%. Zaleznos¢ ta jest wysoce istotna statystycznie (p=0,00001). Obrazuje to rycina nr 15.
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Rycina 15. Graficzne przedstawienie statystycznej zaleznos$ci pomiedzy prawdopodobienstwem
przezycia u pacjentow z przerzutem w wezle przedkrtaniowym (Grupa 1) a pacjentami bez takiego

przerzutu (Grupa 0).

Test Wilcoxona wedlug Peto i Peto, p=0,00399. Istnieje istotna statystycznie rdznica
pomiedzy badanymi grupami. W grupie w ktérej nie wystepuja przerzuty w wezle
przedkrtaniowym prawdopodobienstwo przezycia jest istotnie wieksze niz w grupie obserwacji

W ktorej przerzuty te wystepuja.
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Uwzgledniajgc analiz¢ wedlug metody Kaplana-Meiera dla calej grupy pacjentow,
315 letnie przezycia wynosilty odpowiednio 96,7% 1 95,78%. 3-letnie przezycia dla pacjentow
z dodatnim weztem przedkrtaniowym byty nizsze i ksztattowaly si¢ na poziomie 87,5% i roznica ta

pomiedzy nimi a pozostata grupg pacjentow bez przerzutu byta istotna statystycznie (p=0,02).

Dalsza analiza, z wydtuzeniem czasu obserwacji wykazata, ze 5-letnie przezycia dla grupy
pacjentow z dodatnim wezlem przedkrtaniowym sa nizsze i wynosza 81,25%. Zalezno$¢
statystyczna pomigdzy grupami pacjentdw bez przerzutu a z przerzutem jest tu jeszcze silniejsza
(p=0,0039), co sugeruje, ze w toku dalszej obserwacji rokowanie dla pacjentow z przerzutem

W wezle przedkrtaniowym pogarsza si¢ wraz z czasem obserwacji.

Jeszcze jednym parametrem rozpatrywanym w aspekcie dlugosci przezycia bylo
wystgpienie niepowodzenia leczenia w postaci wznowy w ukladzie chtonnym szyi. U chorych,
u ktérych zaobserwowano wznow¢ wezlowa stwierdzono istotng statystycznie roznice
w powodzeniu leczenia (p=0,0219). W grupie, w ktorej nie wystepuje wznowa pProcesu
nowotworowego w weztach chtonnych szyi pol 1I-1V, prawdopodobienstwo przezycia jest istotnie

wigksze, niz w grupie, W Ktorej wznowy te wystepuja. Przedstawiono to graficznie na rycinie nr 16.

53



Prawdopodobienstwo przezycia Kaplana-Meiera
o Kompletne + Uciete

10

09

08f o

0,7

Prawdopodobienstwo przezycia

0,6 o o oo

0,5 — : : ‘ ‘ ‘ ' — Grupa 0,
0 20 40 60 80 100 120 140 ... Grupa 1

Czas

Rycina 16. Graficzne przedstawienie statystycznej zaleznosci pomiedzy prawdopodobienstwem
przezycia (czasem przezycia) U chorych z zaobserwowang w okresie ,,follow up” wznowg procesu
nowotworowego w uktadzie chtonnym szyi (Grupa 1) oraz u pacjentow wolnych od wznowy

weztowej (Grupa 0).
Test Wilcoxona wedtug Gehana, p=0,02665. Istnieje istotna statystycznie roznica pomiedzy

badanymi grupami. W grupie, w ktorej nie wystepuja przerzuty prawdopodobienstwo przezycia jest

istotnie wieksze niz w grupie obserwacji, w ktorej przerzuty te wystepuja.
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5. Dyskusja

Ze wzgledu na ubogi drenaz limfatyczny okolicy glo$ni przerzuty do weztéw chtonnych
szyjnych regionéw bocznych I-IV pojawiajg sie rzadko (4-10% w T1/T2), nawet w guzach bardziej
zaawansowanych (20-25% w T3/T4).

Z przeprowadzonej analizy wynikéw leczenia 212 pacjentdéw z wczesnym rakiem glosni
metoda laryngektomii rekonstrukcyjnej wynika, ze celowa jest szczegdlna uwaga i skrupulatne
badanie wezta lub weztow przedkrtaniowych, czyli weztow VI regionu szyi, poniewaz obecne
w nich przerzuty sg trudno dostepne diagnostycznie a maja brzemienne znaczenie dla wynikow
leczenia nowotwor6ow Krtani, dla ktorych stanowia one pierwsza stacje sptywu chtonki. Potwierdza
si¢ tym samym negatywny wydzwick samej nazwy wezla przedkrtaniowego, nazywanego
Delfickim. Zrodtostéow pochodzi od Pytii Delfickiej, ktorej przepowiednie byly mgliste
i niejednoznaczne. We wczesnym raku glo$ni, najczesciej zwigzanym z dobrym rokowaniem, od

statusu tego wezla moze zaleze¢ los chorego.

Nawet przy nieznacznej penetracji guza gloSniowego do okolicy podgtosniowej, zdolnos¢ do
przerzutowania do okolicznych weztéw chtonnych rosnie (18-20%). Okolica podgto$niowa jest
bogato zaopatrzona w naczynia limfatyczne, drenujace si¢ przez btong pierscienno- tarczows. Stad
wilasnie droga przerzutowania do wezta lezacego w linii posrodkowej btony pierscienno-tarczowej,
czyli wezta delfickiego (,,przepowiadajacego”), historycznie majgcego znaczenie prognostyczne dla
przebiegu choroby.  Sptyw chtonki moze sie kierowa¢ réwniez do weztéw chilonnych
przytchawiczych. Detekcja zard6wno weztow przedkrtaniowych, jak i przytchawiczych oraz
okototchawicznych (tzw. trzewnych, region VI szyi), jest trudna nawet przy uzyciu nowoczesnych
metod obrazowania (KT lub MRI).

5.1 Obrazowanie wezla przedkrtaniowego

W powyzszej analizie potwierdzono istotne znaczenie wezta przedkrtaniowego dla
rokowania oraz potwierdzono trudnosci w jego uwidocznieniu w okresie przedoperacyjnym. Wezly
przedkrtaniowe, pomimo swojego bardzo ptytkiego potozenia, sg trudne do badania palpacyjnego
nawet dla doswiadczonego klinicysty. Sa tez trudne do rzetelnej diagnostyki za pomoca badan

obrazowych. Pierwszy problem stanowig mikroprzerzuty, czyli depozyty komoérek nowotworowych
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o wielkosci od 0,2 mm do 2 mm, ktore nie sg widoczne ani w badaniu ultrasonograficznym ani w
KT lub MRI [77, 99, 134]. Odsetek mikroprzerzutéw waha si¢ w zaleznosci od lokalizacji ogniska
pierwotnego, zaawansowania i cech utkania histologicznego guza. Dla okolicy glosni, ze wzgledu
na uboga sie¢ chtonna, jest on niski. Natomiast dla rakow wywodzacych sie z kieszonki krtaniowej,
okolicy faldu nalewkowo-nagtosniowego lub okolicy zapiersciennej odsetek mikroprzerzutow

nawet w niskich stopniach zaawansowania narzadowego T jest znamiennie wyzszy [53, 49, 71].

W okolicy przedkrtaniowej uwidocznienie nawet 5-8 mm we¢zta potozonego na blonie
pierscienno-tarczowej jest trudne ze wzgledu na warunki anatomiczne. Uwidocznienie weztow

regionu VI jest zdecydowanie tatwiejsze przy ich powigkszeniu, w przypadkach zmian zapalnych

tarczycy [30, 45, 88, 89].

Aby poprawi¢ rozdzielczo$¢, specyficzno$é, czulos¢ ultrasonografii do oceny weztow
chlonnych szyi zastosowano obrazowanie Dopplerowskie. Do cech takich jak lokalizacja, dtugos¢
osi krotkiej 1 dtugiej wezta, ksztattu, echostruktury, homogennos$ci, obecnosci wneki i cech takich
jak kalcyfikacja, martwica, grupowanie w pakiety dodano wzor naczyniowy. Stwierdzono, ze cechy
sugerujace przerzutowy charakter wezta to okragly ksztalt, wysoko homogenna echostruktura,
brzezne unaczynienie i wzmozony przeplyw naczyniowy. Niestety nie dotyczy to weztow
Z mikroprzerzutem lub matych, ponizej 5 mm. W okolicy przedkrtaniowej nie ma tez innych
charakterystycznych dla procesu ztosliwego cech, jak uwapnienie, obszary nekrozy czy grupowanie
w pakiety. Warto$¢ ultrasonografii mozna podniesé, gdy stwierdzi si¢ podejrzany wezel

i potwierdzi obecno$¢ komorek nowotworowych metoda punkceji cienkoigtowej [27, 34, 74, 140].

5.2 Rola wezta przedkrtaniowego dla rokowania w poszczegdlnych ogniskach pierwotnych rakow

glowy 1 szyi

Znaczenie prognostyczne wezta przedkrtaniowego zostato udokumentowane dla pacjentow
z rakiem tarczycy, u ktorych wystapienie przerzutow wplywalo istotnie na obniZzenie odsetkow
przezy¢. Leczenie chirurgiczne tzw. kompartmentu centralnego (central neck compartment), czyli
jedno lub obustronnie regionu VI, jest powszechnie przyjeta procedurg zaréwno diagnostyczng
(stagingowa) jak i terapeutyczng. Ograniczenia anatomiczne tego regionu to u gory kos¢ gnykowa,
bocznie tetnica szyjna wspolna, powierzchownie to blaszka powierzchowna powiezi glgbokiej szyi,
a ku tytowi jej blaszka gleboka. Ku dolowi region ten rozcigga si¢ do wcigcia mostka I faczy sie

z regionem VII, czyli uktadem chlonnym $rddpiersia gornego. Dolne ograniczenie regionu stanowi
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zyla bezimienna po stronie prawej i analogiczna ptaszczyzna pozioma po stronie lewej. Operacje
elektywne, czyli zabiegi selektywej eradykacji poziomu VI, polegaja na usunieciu tej grupy weztdéw
chtonnych ze wzgledu na najwyzsze ryzyko gromadzenia si¢ tu mikroprzerzutow. Procedura ta
pozwala na usuniecie przerzutow do weziow chlonnych, ktére nie sg jeszcze zmienione
morfologicznie. Kolejng korzyscig takiej opcji leczenia jest mozliwo$¢ doktadnej oceny
histopatologicznej tego wycinka uktadu chtonnego pod wzgledem obecnosci przerzutow (pN+),

stad zabieg elektywny zapewnia precyzyjny staging szyi [59, 138].

Przerzutowe wezty przedkrtaniowe sg nie tylko dowiedzionym zitym czynnikiem
prognostycznym dla rakow tarczycy w zakresie wznow regionalnych 1 dlugosci przezycia, ale takze
prognostykiem kontralateralnego szerzenia si¢ przerzutow w przypadkach raka brodawkowatego
tarczycy. To stanowi cenng wskazdwke terapeutyczng, wymusza wykonanie zabiegu catkowitego
usunigcia tarczycy i operacje weztowa po stronie przeciwnej do lokalizacji pierwotnej raka [11, 43,

59, 60].

Jednoczesnie procedura diagnostyczna centralnej operacji weztowej pozwala na wylonienie
grupy pacjentdow bez przerzutdow w regionie VI, ktorzy sg wowczas kwalifikowani jako pacjenci
niskiego ryzyka. W tych przypadkach mozna poprzesta¢ na hemityroidektomii i unikngé nadmierne;j

eskalacji leczenia metoda amputacyjng [142].

Pomimo udokumentowanej warto$ci onkologicznej, procedura chirurgicznej eradykacji
kompartmentu centralnego jest obarczona potencjalnym powiklaniem uszkodzenia nerwow
krtaniowych wstecznych i gruczotow przytarczowych, stad wiele prac po§wigconych szczegdtowej
anatomii chirurgicznej tego regionu. Zdecydowana wigkszo$¢ weztdw usuwanych podczas
zabiegow diagnostycznych i terapeutycznych stanowig wezly przytchawicze, nie bedace
przedmiotem rozwazan w przypadkach wczesnego raka glos$ni, natomiast wezty przedkrtaniowe nie

sg rutynowo wykrywane podczas dysekcji tego regionu [61, 131, 138].

Pozytywna i negatywna warto$¢ predykcyjna przerzutow do wezlow przedkrtaniowych
W bardziej zaawansowanych rakach glosni jest udokumentowana. Tym bardziej zasadnym jest
zatem aktywne poszukiwanie utkania tych weztdéw podczas operacji otwartych Krtani
w przypadkach o niskim i umiarkowanym stopniu zaawansowania. Staranna ocena regionu VI jest
obligatoryjna, a w razie braku makroskopowej obecnosci wezla wskazane jest pobieranie tkanki

przedkrtaniowej w poszukiwaniu mikroprzerzutow w tej okolicy [17, 37, 72, 93].
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5.3 Wplyw wezta przedkrtaniowego na wyniki leczenia wczesnego raka gtosni

Sposréd réznych lokalizacji raka krtani, w zwigzku z patofizjologia regionu i biologia
guzow, najlepsze rokowania obserwuje si¢ w rakach gtosni, dla ktorych przezycia 5-letnie wynosza
srednio 80-85%. Dla wczesnych rakow glosni leczonych metoda otwartej chirurgii
rekonstrukcyjnej odsetki 5-letnich przezyé, przezy¢ zaleznych od choroby, kontroli lokoregionalnej,
zachowania narzadu, oscyluja wokot 93%, 97%, 97% i 98% [123]. Wyniki leczenia w grupie
analizowanej przeze mnie byly tylko nieznacznie nizsze. Niemniej juz przy penetracji
podgtosniowej nacieku 1 koniecznosci poszerzenia pola ku dotowi, o okolice pierScienia chrzastki
pierScieniowatej, odsetki prezentowane przez Rizzotto i wsp [95] spadaty i ksztaltowaly na
poziomie 79%, 68% i 69%. Jedna z najwazniejszych zmiennych powigzanych z rokowaniem
i wynikami leczenia w analizowanej grupie pacjentow okazal si¢ przerzutowo zmieniony wezet

przedkrtaniowy.

Jak wspomniano powyzej, wczesny rak glo$ni nie przerzutuje w wysokim odsetku
przypadkow, ze wzgledu na skape unaczynienie chlonne glosni. Specyficznym subregionem
W obrgbie pigtra Srodkowego krtani jest spoidto przednie, ktére ze wzgledu na brak ochrzestnej
wewnetrznej w miejscu potaczenia ptytek chrzastki tarczowatej pozbawione jest naturalnej bariery
ochronnej. Stad wigksza predyspozycja do szerzenia si¢ komoérek nowotworowych droga przez
mikroszczeliny tkankowe spoidta przedniego. Kolejny szlak przerzutowania wiedzie poprzez

naczynia chtonne z okolicy podgtosniowej krtani [53, 63, 83].

W badanej grupie chorych dowiedziono wystepowania statystycznie istotnej zaleznos$ci
pomigdzy obecnoscig przerzutow w wezle przedkrtaniowym podczas pierwotnego leczenia
chirurgicznego a wznowg miejscowg i wznowa wezlowg w okresie obserwacji pooperacyjnej.
Wznowa wezlowa wydaje sie by¢ naturalng konsekwencja szerzenia si¢ mikroprzerzutow
Z zajetego wezta przedkrtaniowego poprzez skrzyzowane drogi chtonne, obustronnie do kolejnych
stacji sptywu chlonki, czyli do weztow poziomu III, IV oraz wstecznie do poziomu II.
Udowodniono, ze pacjenci z mikroprzerzutem <0,Imm majg takie samo rokowanie jak pacjenci
Z negatywnym weztem wartowniczym i1 nie wymagaja dodatkowej selektywnej operacji weztowej
natomiast przy wielko$ci mikroprzrzutu 0,2 mm istnieje ciagle ryzyko, ze w 10% przypadkow
przerzuty sa obecne poza weztem wartownikiem. Do rzetelnego rozpoznania mikrodepozytéw
komorek nowotworowych wymagane jest ciensze skrawanie wezla a poza rutynowym barwieniem
hematoksyling 1 eozyna zastosowanie metod histochemicznych 1 molekularnych. Mato doktadne
badanie patologiczne jest mankamentem i ograniczeniem techniki znakowania wartownika.
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Konwencjonalne badanie histologiczne nie diagnozuje mikroprzerzutow (> 0,2mm) a takie skupiska
komorek przerzutowych sa potencjalnie obecne w 30% przypadkdw. To ograniczenie metody
rutynowej histologii prowadzi do powstawania wzndw na szyi po operacjach weztowych
prowadzonych zgodnie ze sztuka chirurgiczng, ale odsetek wznoéw weztowych maleje do 0% po

zastosowaniu pooperacyjnej radioterapii.

Odrebnego wytlumaczenia wymaga mechanizm wystgpienia niepowodzen miejscowych
(wzndéw miejscowych). Zapewne bylo to powigzane z bezposrednim sgsiedztwem anatomicznym
i ,,wysianiem” komoérek nowotworowych poczatkowo do regionu spoidta przedniego, czyli regionu
o fizjologicznie stabej barierze przeciw-nowotworowej i w zwigzku z tym matej opornosci na
progresje raka, a nastgpnie do okolicy neo-krtani. W literaturze przedmiotu opisano, ze obecnosc¢
mikroprzerzutu w wezle przedkrtaniowym moze by¢ zrodiem przetrwalej lub nawrotowej choroby
nowotworowej, ktora ujawnia si¢ jako kliniczna wznowa w tej lokalizacji w przypadkach raka
tarczycy [15]. Mozna si¢ wigc tu dopatrywaé pewnych analogii do wznowy miejscowej

w przypadku raka krtani.

Pochodng opisanych niepowodzen miejscowych i weztowych powigzanych z obecno$cia
przerzutu w wezle przedkrtaniowym jest dalsza wspotzalezno$¢ z istotnie nizszym odsetkiem
zachowania narzadu i wyzszym odsetkiem laryngektomii catkowitych oraz wspoétzaleznosé ze
skroceniem czasu przezycia w tej grupie chorych. Bardzo waznym wynikiem jest fakt, ze w toku
wydluzania czasu monitorowania z 3 do 5 lat, rokowanie dla pacjentow z przerzutem w wezle

przedkrtaniowym pogarsza si¢ wraz z czasem obserwacji.

5.4 Wplyw innych czynnikoéw rokowniczych na wyniki leczenia wczesnego raka gtosni

Czynniki epidemiologiczne i ogolne wplywajace na wyniki leczenia i przezycia we
wczesnych rakach gto$ni poza stopniem zaawansowania loko-regionalnego to: ogélny stan zdrowia,
wiek, choroby towarzyszace oraz kontynuacja natogow. W przeprowadzonej analizie wiek pacjenta
okazal si¢ istotnym parametrem dla powodzenia leczenia. Gorsze wyniki (przezywalnosci
I zachowania narzadu) uzyskano dla mtodszych pacjentow. To zapewne wynika z obserwowanej
wigkszej dynamiki zmian rozrostowych u miodych chorych a gorsze rokowania ze wzgledu na

mtody wiek znajduja potwierdzenie w licznych publikacjach [32, 100, 119].

Ponadto przeprowadzona analiza wieloczynnikowa wskazata, ze ws$rod mlodszych

pacjentow istotnie czgsciej wystapity przerzuty do wezta przedkrtaniowego.
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Najistotniejszym czynnikiem wplywajacym na mozliwo$¢ wystgpienia niepowodzenia
w formie wznowy miejscowej jest tzw. czystos¢ onkologiczna, czyli wolne od nacieku raka
marginesy operacyjne. Dla wczesnych i umiarkowanie zaawansowanych rakéw glosni oraz
podgtosni powinny by¢ nie mniejsze niz 5 mm. Tylko w nielicznych, wybranych przypadkach
rakow glo$ni o niskim stopniu zaawansowania klinicznego T1 margines ten moze by¢ mniejszy.
W niniejszej analizie dodatnie marginesy stwierdzono u 10 na 212 pacjentow 4,7%). Sposrod nich
u3 na 10 (30,0%) wystgpita wznowa miejscowa. U 17 na 202 (8,4%) pacjentow mieliSmy do
czynienia ze wznowg miejscowg mimo histologicznie czystych marginesow operacyjnych, tak wiec
w badanej probie nie potwierdzono wazkiego znaczenia bezpiecznego marginesu operacyjnego,
prawdopodobnie ze wzgledu na relatywnie niewielkg liczebnie grupg chorych. Rowniez bez
znaczenia byl stopien zaawansowania miejscowego T1 versus T2 oraz typ laryngektomii
rekonstrukcyjnej, co wynikato zapewne z poprawnie dobranej techniki chirurgicznej i adekwatnego
zakresu resekcji. Liczni autorzy podkreslaja, ze zaleta czeSciowych laryngektomii
rekonstrukcyjnych jest szeroka gama procedur, mozliwo$¢ modyfikacji typu procedury

I ,,przykrojenia jej na miar¢” konkretnego pacjenta [29, 79, 101, 120].

Dla rokowania bardzo istotna jest obecnos¢ przerzutow do regionalnych weztow chtonnych;
woOwczas u pacjentow z regionalnymi przerzutami obserwuje si¢ obnizenie odsetka przezy¢
5 - letnich do 35%. W analizowanej grupie przerzuty w regionach II-IV wystapitly u zaledwie
4 chorych, podczas gdy przerzuty do wezta przedkrtaniowego u 16 pacjentow. Potwierdza to
znaczenie we¢zla Delfickiego jako wartownika i niekwestionowanej pierwszej stacji sptywu chtonki.
Przerzuty do regionéw bocznych pozostalty bez wplywu na losy badanej grupy chorych.
Rokowniczo niepomysine dla chorych jest rowniez wystgpienie wznowy wezlowej w weztach
chtonnych szyi w okresie ,,follow up” pooperacyjengo. Ta zalezno$¢ obserwowana w wielu
oSrodkach znalazta potwierdzenie u naszych chorych. Niepowodzenie leczenia w postaci
przerzutow do weztow chlonnych szyi pogarszato istotnie przezycia ogélne 1 przezycia

Z zachowaniem narzadu.

Rokowniczo w onkologii bardzo istotna jest cecha M, niemniej ze wzgledu na charakter
badanej grupy chorych z wczesnym rakiem glosni, nie stwierdzono u zadnego z naszych pacjentéw

przerzutéw odlegtych.

Bardzo niekorzystny czynnik stanowi zewnatrztorebkowe szerzenie si¢ komorek raka
w przerzutowo zmienionych weztach chtonnych. Liczne badania wykazaty, ze proces ten jest $cisle
ZWigzany zaréwno z mozliwoscig powstania wznowy miejscowej, jak i przerzutow odleghych,
niemniej nie bytlo to przedmiotem analizy w przedstawianej pracy. W zadnym przypadku,
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uchorych z przerzutami do ukladu chtonnego szyi, w badaniu histopatologicznym nie

potwierdzono przekroczenia czy tez naciekania torebki wezta chlonnego.

5.5 Wplyw dodatniego wezta przedkrtaniowego na postepowanie pooperacyjne

Dzigki potwierdzeniu obecno$ci komorek przerzutowych w weztach tej okolicy mozna
wprowadzi¢ u pacjenta zwickszony poziom czujnosci onkologicznej. Jest to w petni uzasadnione
dzigki obserwacjom klinicznym tgczacym przerzut z podwyzszonym ryzykiem niepowodzen
zard6wno miejscowych jak i wezlowych w toku obserwacji. Dowiedziono, ze guzy glosni, ktore
pomimo niskiego stopnia zaawansowania narzgdowego przerzutuja do weztow przedkrtaniowych,

charakteryzuja si¢ ztosliwymi i agresywnymi cechami biologicznymi [15, 52, 109].

Leczenie wczesnych rakoéw glosni metoda laryngektomii rekostrukcyjnej z zatozenia jest

leczeniem radykalnym i samodzielnym [4, 29, 32, 38, 95, 120, 121, 122, 123].

Dotaczanie kolejnej metody leczenia, uzupetniajacej radioterapii, nie jest rutynowe i powinno mieé
miejsce wylacznie w wybranych przypadkach. Nalezy tu wymieni¢ rokowniczo niekorzystne
znaleziska w trakcie badania patologicznego preparatu operacyjnego: pozytywne marginesy
chirurgiczne, zatory komoérek nowotworowych w drobnych naczyniach krwionosnych, szerzenie sig
wzdtuz ostonek nerwoéw lub przerzuty do uktadu chtonnego szyi, zwlaszcza z przekraczaniem
torebki wezta. Uzupelniajgca radioterapia w rakach glowy i1 szyi w przypadku jednego
pozytywnego wezta chtonnego pozostaje przedmiotem kontrowersji. Dodatkowa trudnos$ciag jest
wyznaczenie pol dla uzupehiajacej radioterapii u pacjentow po laryngektomiach czg¢sciowych, ze
wzgledu na konieczno$¢ ostonigcia zrekonstruowanej neokrtani [20, 25, 56, 62, 69, 94, 102, 111,
117, 130].

Jest to zwigzane z podwyzszonym ryzykiem nasilonych odczynéw popromiennych, ktore
moglyby zaprzepasci¢ mozliwo$¢ rehabilitacji 1 przywrdcenia funkcji krtani. Nawet nowoczesne
metody radioterapii, jak IMRT (intensity modulated radiation therapy ) z mozliwoscig dostosowania
pola do nieregularnego ksztaltu drobnych pdl na szyi nie dajag gwarancji ochrony neokrtani.
Ponadto, o ile w przypadku dodatnich margineséw operacyjnych uzyskano konsensus co do
napromieniania, wyznaczajac dawke 62-66 Gy, o tyle w przypadku pozytywnego wezla
przedkrtaniowego pozostaje to do partykularnej decyzji konsylium [25, 84, 127].
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6. Podsumowanie

Retrospektywna analiza duzej i1 jednorodnej grupy pacjentoéw z wczesnym rakiem glo$ni
pozwala na doskonalenie zaréwno techniki leczenia jak i metod postepowania pooperacyjnego.
Znajac dodatkowe czynniki, ktore mogg stanowi¢ o sukcesie lub niepowodzeniu naszego
postepowania onkologicznego, mozemy zmieni¢ lub zmodyfikowaé podejscie do samej techniki
operacyjnej, leczenia uzupeliajacego 1 schematu Kkontroli pooperacyjnych. Te nowo
udokumentowane czynniki rokownicze, jak obecnos¢ przerzutow w wezle przedkrtaniowym,

stanowig podstawe do modyfikowania postepowania z pacjentem.

Obecnos¢ przerzutow do weztow chlonnych przedkrtaniowych stwierdzono u 16 na 212
pacjentéw, co stanowi 7,55% calej grupy objetej badaniem. Pacjenci z tej grupy istotnie czgsciej
rozwijali wznowe¢ miejscowa, mimo radykalnego zabiegu chirurgicznego. Wystapienie przerzutow
raka glosni do wezta przedkrtaniowego znaczacO obnizylo 3-letnie przezycie (87,5%) i 5-letnie
przezycie (81,25%) pacjentow wzgledem grupy bez przerzutow (odpowiednio 96,7% i 95,78%).
Waznym czynnikiem rokowniczym dla powodzenia leczenia okazat si¢ wiek pacjenta. U mtodszych
pacjentow przerzuty w wezle przedkrtaniowym wystepowaly istotnie czesciej. Gorsze byly tez
wyniki (zarowno przezywalnosci jak i zachowania narzadu) dla pacjentow miodszych. Kolejnym
czynnikiem niekorzystnym w badanej grupie byto wystgpienie wznowy wezlowe] w okresie
,»follow up” po operacji rekonstrukcyjnej i istotnie wptyneto na gorsze wyniki przezycia. Co istotne,
rokowanie dla pacjentdw z przerzutem w wezle przedkrtaniowym pogarsza si¢ wraz z wydtuzaniem
si¢ czasu obserwacji a odsetki przezy¢ spadaja ze wzgledu na niepowodzenia zwigzane z chorobg

Nnowotworowa.
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7. Whnioski

Przerzuty do wezla przedkrtaniowego w sposob istotny wptywaja na wyniki leczenia
u chorych z wczesnym rakiem glosni, w stopniu zaawansowania miejscowego (T1b i T2),

leczonych chirurgicznie z zachowaniem narzadu metodg laryngektomii rekonstrukcyjnej.

Czestos¢ wystepowania przerzutow do wezldw chtonnych przedkrtaniowych w badanej
grupie chorych (16/212) w pelni uzasadnia uzupetienie techniki otwartej chirurgii krtani o staranng

inspekcje regionu VI szyi.

Wystgpienie przerzutow wczesnego raka gloéni do weztow przedkrtaniowych jest
powiagzane z wystgpieniem w tej grupie chorych wznoéw weztowych 1 miejscowych w toku

obserwacji pooperacyjnej.

Przerzuty w weztach przedkrtaniowych wptywajg na mozliwos¢ zachowania narzadu

i dhugo$¢ przezycia 3- i 5-letniego.

Metoda chirurgicznej laryngektomii rekonstrukcyjnej we wczesnym raku Kkrtani zapewnia

objecie weztdw przedkrtaniowych polem resekcji 1 stanowi jedng z zalet tej techniki chirurgiczne;.
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8. Streszczenie

8.1. Streszczenie w jezyku polskim

Zajecie przerzutami wezldow  przedkrtaniowych jest dobrze znanym negatywnym
prognostykiem u chorych na raka krtani. Wezly te sg zlokalizowane w polu szyjnym VI, pomiedzy
chrzastka tarczowatg i pier§cieniowata. Wezly te, nalezace do weztéw srodkowych szyi, nazywane

sg weztami Delfickimi ze wzgledu na ich wptyw na losy pacjenta.

Cel: Celem tej analizy jest ocena znaczenia klinicznego wezta Delfickiego u pacjentow
z wezesnym rakiem glosni, poréwnanie ilosci wzndw wezlowych 1 miejscowych oraz przezyc
(catkowitych i z zachowaniem narzadu) u pacjentdéw z pozytywnym i negatywnym wezlem

przedkrtaniowym.

Metoda: W Klinice Otolaryngologii i Onkologii Laryngologicznej w Poznaniu w latach
1989-2008 wykonano 212 laryngektomii rekonstrukcyjnych u pacjentow w stopniu zaawansowania
T1b 1 T2 z zajeciem spoidia przedniego. Wsrod tej liczby byto 114 pacjentéw po laryngektomii wg
Calearo, 71 pacjentow po cricohyoidoepiglotopeksji (CHEP), 20 po laryngektomii wg Sedlacka-
Tuckera i 7 po cricohyoidopeksji (CHP). Cata ta grupa zostata retrospektywnie przeanalizowana.
We wszystkich 212 przypadkach oceniono wptyw obecnos$ci przerzutow w wezle Delfickim 1 jego
korelacj¢ wzgledem klinicznych 1 histopatologicznych czynnikow takich jak wiek, ple¢, stopien
zaawansowania guza oraz ich wpltyw na pojawienie si¢ wznowy miejscowej czy weztowej oraz na

przezycia.

Wyniki: Sposréd 212 pacjentéw, u 75 podczas pierwotnego leczenia w okolicy
przedkrtaniowej zlokalizowano, pobrano podejrzang tkanke¢ 1 przestano do badania
histopatologicznego (w 16 przypadkach byta to tkanka tarczycy, 11- tkanka taczna, 34-tkanka
weztowa). W 137 pozostatych przypadkach nie pobrano tkanki przedkrtaniowej poniewaz po
odstonigciu jej nie stwierdzono materialu do pobrania — byly to tylko migsnie 1 powigz.
W 16 przypadkach stwierdzono przerzuty do weztow chtonnych regionu VI. Wznowa wezlowa
I miejscowa wystgpita u 37 pacjentow sposrod 212 (17,5%). Stwierdzono pozytywnag korelacje
pomigdzy wznowa miejscowa i przerzutami do wezta Delfickiego. Sposrod 20 pacjentow, ktdrzy
rozwingli wznowe miejscowa, 13 mialo pozytywny wezel przedkrtaniowy (p<0,005). Rowniez
w grupie pacjentéw, u ktorych w toku obserwacji po zabiegu mieli§my do czynienia ze wznowa
weztowa, odnotowano wysoce istotng statystycznie zalezno$¢ z wystgpieniem przerzutu w wezle

Delfickim przy pierwotnym zabiegu. W grupie 22 pacjentow ze wznowa weztowa, 12 mialo
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dodatni wezel przedkrtaniowy, a 10 negatywny (p<0,005). Analiza wykazata, ze wskaznik
przezycia pacjentow z zachowaniem narzadu rowniez istotnie zalezal od przerzutu raka gtosni do
regionu VI. Dla pacjentow z pozytywnym weztem wyniost 62,5%, za$ z negatywnym 93,88%.
Obecnos¢ przerzutdow w wezle przedkrtaniowym miato duzy wptyw takze na catkowite przezycie
pacjentow (p=0,004). Bylo to odpowiednio 38,7 miesigcy (87,5% 3-letnich przezyc€) dla pacjentéw
z dodatnim we¢ztem 1 49,3 miesiecy (96,7% 3-letnich przezy¢) dla pacjentow z ujemnym weztem

Delfickim.

Whioski: Wezel Delficki powinien by¢ oceniony histologicznie przy okazji kazdego zabiegu
technikg otwartg aby dostarczy¢ informacji odnosnie ewentualnej operacji weztowej, czujniejszego
postgpowania pooperacyjnego i zmiany strategii ,,follow up”. Przerzuty wczesnego raka gtosni do
wezlow poziomu VI zaliczamy do negatywnych czynnikéw prognostycznych. Co wigcej, ta grupa
pacjentow jest obcigzona zwigkszonym ryzykiem wznow weztowych, wznow miejscowych,
krotszych czasOw przezycia i ryzykiem utraty narzadu glosu. Zaleca si¢ by poszukiwac i pobierac
material regionu VI w poszukiwaniu we¢ztow przedkrtaniowych u wszystkich pacjentéw poddanych
chirurgii otwartej. Je§li mamy do czynienia z podejrzanym weztem Delfickim, to przy pierwotnym
leczeniu chirurgicznym nalezy uwaznie usungé calg tkanke przedkrtaniowg i zwréci¢ szczegodlng
uwage na wszystkie regiony boczne szyi w poszukiwaniu potencjalnych przerzutow. Nalezy sie¢
zastanowi¢ czy nie byloby celowe rozwazenie leczenia uzupelniajacego w grupie pacjentow

z potwierdzonym histopatologicznie przerzutem do wezta przedkrtaniowego.
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8.2. Streszczenie w jezyku angielskim

Metastatic infiltration of prelaryngeal lymph node is well known negative feature in larynx
cancer. They are located in level VI, between the thyroid cartilage and the cricoid cartilage. That
lymph nodes of central neck compartment are called the Delphian nodes (DN) because of its impact

for survival.

Objective: The aim of this analysis is to evaluate the clinical significance of Delphian lymph
node (DN) metastasis in early glottic cancer, to compare the rate of regional and local recurrences
and survival rates (overall and with organ preservation) in patients with positive and negative

Delphian node.

Method: 212 patients with T1b and T2 glottic cancer with anterior comisure involvement
underwent partial reconstructive laryngectomies between years 1989 and 2008 in our departament.
In this numer was 114 laryngectomies ac. Calearo, 71 CHEP, 20 ac. Sedlacek-Tucker and 7 CHP.
All that patients were retrospectively reviewed. In those 212 patients DN status was correlated with
clinical and pathologic factors, including age, gender, tumor size and central and lateral nodal

metastasis.

Results: Out of 212 patients, in 75 cases during the primary treatment, the suspected
prelaryngeal tissue was found, harvested and separately sent for histological investigation (16-
thyroid, 11-fat, 14-connective tissue, 34-lymph nodes). In 137 remaining cases, there were only
muscles and fascia without even a small amount of tissue to be taken. In 16 cases metastases to DN
appeared. Local and regional recurrence developed in 37 out of 212 patients (17.5%). There was
significant correlation between local relapse and prelaryngeal node metastases. 13 patients had
positive DN (p< 0.005) out of 20 cases with local recurrence. There was also significant correlation
between nodal relapses and DN metastases. 12 had positive DN and 10 were DN negative (p<
0.005) out of 22 cases with nodal relapse. The organ preservation rates for DN positive and DN
negative patients were 62.5 and 93.88%. There was a significant difference in the mean survival
between the groups with positive and negative DN (p=0.004; 38.7 vs. 49.3 months).

Conclusions: DN should be assessed during operation to provide information for neck
dissection, postoperative administration and follow-up strategy. DN metastasis in patients with
early glottic cancer is related to a number of poor prognostic factors. Furthermore DN involvement
implies that the patients are predicted to have heavy burden of further lateral neck node metastasis,

local relapses, overall survival rates, organ preservation survival rates. It is recommended that DN

66



is evaluated and dissected in all patients with larynx cancer who underwent the open
laryngectomies. If DN metastasis is suspected, the surgeon should thoroughly dissect the central
neck compartment and pay particular attention to the lateral lymph node compartments. It would be
purposeful to considere adjuvant treatment if prelaryngeal metastases are confirmed even after

radical surgical procedure.
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