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Wcezesna diagnostyka wizualizacyjna w raku
plaskonablonkowym blony sluzowej jamy ustnej:
opis przypadku

Early visualisation diagnosis of oral squamous cell carcinoma: case report.
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Streszczenie

Rak ptaskonabtonkowy jamy ustnej jest cho-
robg o powaznych konsekwencjach psychofizycz-
nych dla pacjentow, ktorej czestos¢ wystegpowania
na obszarze Polski wzrasta od dekad. Wczesne
wykrywanie zmian oraz odpowiednia diagnosty-
ka mogq ograniczy¢ zasieg leczenia chirurgicz-
nego, co wplywa na znacznie lepszq jakos¢ Zycia
pacjentow po wyleczeniu. Do metod wspomaga-
Jagcych klinicystow nalezg techniki wizualizacyyj-
ne, wsrod ktorych najczesciej opisywang w lite-
raturze jest technika autofluorescencji. W pracy
zaprezentowano wykorzystanie systemu Ildentafi
we wczesnej diagnostyce raka plaskonablon-
kowego blony sluzowej jamy ustnej u pacjentki,
ktora zglosita si¢ do przychodni stomatologicznej
w celu oceny mozliwosci leczenia implantoprote-
tycznego.

Summary

Oral squamous cell carcinoma has very severe
psychophysical implications and its incidence in
Poland has been on the rise for decades. Early
detection and appropriate diagnostics can lead to
reduced extend of surgical therapy, which consi-
derably improves the quality of life of cured pa-
tients. Many methods are available that support
clinicians in this aim, among which autofluore-
scence technique appears to be the most frequ-
ently reported one. This paper presents the use
of Identafi system in early diagnosis of oral squ-
amous cell carcinoma in a female patient, who
presented to the dental office for assessment in
terms of implant-supported rehabilitation.
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Wstep

Rak ptaskonabtonkowy (ang. squamous cell
carcinoma- SCC) jest zto§liwym nowotworem
wywodzacym si¢ z komorek warstwy kolczy-
stej nabtonka. Stanowi on nawet 90% ztosli-
wych zmian dotyczacych blony $luzowej ja-
my ustnej. Rak ptaskonabtonkowy jamy ustne;j
(ang. oral squamous cell carcinoma, OSCC)
wystepuje dwa razy czesciej u mezezyzn niz
u kobiet, zwlaszcza po 50 r.z.!, jednak w przy-
padku zlokalizowania zmiany na dzia$le (ang.
gingival squamous cell carcinoma, GSCC) w
réwnym stopniu moze dotyczy¢ zar6wno me¢z-
czyzn jak i kobiet, nawet przy braku czynnikow
predysponujgcych do SCC.24

Na podstawie obserwacji wyrdézniono zabu-
rzenia w obrgbie blony §luzowej jamy ustne;j,
ktore wykazuja zwigkszong tendencje do zezto-
sliwienia. Zgodnie z klasyfikacja zapropono-
wang przez WHO w 1978 r. takie sytuacje kli-
niczne dzieli si¢ na zmiany (ang. precancerous
lesions) oraz stany przedrakowe (ang. precan-
cerous conditions). Do stanéw przedrakowych,
definiowanych jako ,,morfologicznie zmienio-
na tkanka w obrebie ktorej istnieje wyzsze
prawdopodobienstwo wystgpienia raka jamy
ustnej niz w tkance niezmienionej”, zalicza-
no m. in. leukoplakie, erytroplaki¢ oraz zmia-
ny zwigzane z bezdymnym stosowaniem tyto-
niu. Stany przedrakowe okreslono jako ,,sta-
ny ogo6lne zwigzane ze znacznie zwigkszonym
ryzykiem raka” i zaliczono do nich wtoknie-
nie pods§luzowkowe jamy ustnej, rogowacenie
starcze, liszaj plaski oraz toczen rumieniowaty
krazkowy.

Najnowsze badania wykazuja, 1z moleku-
larne 1 genetyczne zmiany prowadzace do no-
wotworzenia nie sg ograniczone zasi¢giem do
klinicznie widocznej zmiany przednowotwo-
rowej, poniewaz moga by¢ obecne w obrgbie
zdrowej blony $luzowej. Eksperci Swiatowej
Organizacji Zdrowia zalecajg uzywanie szer-
szego terminu potencjalnie zto§liwych zaburzen

jamy ustnej (ang. oral potentially malignant di-
sorders, OPMD). Obejmuje on leukoplakig,
erytroplakie, zmiany na podniebieniu w prze-
biegu ,,reverse smoking” (palenie papierosow z
tlacym si¢ koncem w ustach), podsluzéwkowe
wloknienie jamy ustnej, odstoneczne zapalenie
warg, liszaj ptaski, toczen rumieniowaty kraz-
kowy 1 choroby dziedziczne (m.in. wrodzone
dyskeratozy oraz pecherzowe oddzielanie si¢
naskorka).’

Wykrycie ognisk dysplazji lub nowotwo-
rzenia we wczesnym stadium mozliwe jest po-
przez doktadne badanie przedmiotowe pacjen-
ta, w ktorym jako badanie dodatkowe mozna
zastosowac systemy wizualizacyjne. W niniej-
szej pracy zaprezentowano wykorzystanie sys-
temu Identafi emitujgcego $wiatto niebieskie
o dtugosci fali 405 nm wzbudzajace fluore-
scencje¢ tkankowa, ktorej utrata wskazuje ob-
szary btony sluzowej o zwigkszonym prawdo-
podobienstwie wystepowania dysplazji, co jest
niedostrzegalne dla nieuzbrojonego oka.® W
przeciwienstwie do tradycyjnego badania §wia-
ttem bialym, gdzie $wiatlo o§wietlajace i odbite
pochodzg z tego samego zrddta, systemy auto-
fluorescencyjne wykorzystuja zjawisko emi-
sji przez tkanki wlasnego $wiatta (fluorescen-
cji tkankowej) o innej dlugosci fali niz §wiatto
padajace na te tkanki i pochtoni¢te przez nie.
Stopien absorpcji i odbicia $wiatta padajacego
oraz emisji fluorescencji zalezy od wlasciwo-
$ci biochemicznych tkanki. Fluorofory, czyli
wystepujace w zdrowej blonie Sluzowej sub-
stancje odpowiadajace za emisje¢ $wiatla flu-
orescencyjnego, to przede wszystkim kolagen,
elastyna, NADH, FAD. W przypadku zmian z
dysplazja lub ognisk nowotworzenia, zwigzane
z tymi stanami zmiany biochemiczne i metabo-
liczne w tkankach prowadza do spadku zawar-
tosci fluoroforow, co w efekcie prowadzi do
zmniejszenia fluorescencji. Stad zdrowa blona
sluzowa jest w tym badaniu widoczna jako jed-
nolicie wysycony obszar, za$ zmiany z dyspla-
zja lub nowotworzeniem sg ciemnymi polami
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niewykazujacymi fluorescencji. Obraz podob-
ny do zmian dysplastycznych mozna zaobser-
wowac takze w przypadku zmian o charakterze
zapalnym, w ktorych dochodzi do lokalnego
przekrwienia. Wystepujaca w zwiekszonej ilo-
sci w tkankach hemoglobina absorbuje $wiatlo,
co badacz moze zinterpretowac jako fatszywie
dodatni wynik badania.’

W pracy przedstawiono przypadek 79-let-
niej pacjentki, ktora zgtosita si¢ z niegojacym
owrzodzeniem powstatym pod ptytg protezy
osiadajacej czgsciowej dolnej po stronie pra-
wej.

Opis

79-letnia pacjentka uzytkujaca protezy ru-
chome zgtosita si¢ na konsultacj¢ w celu oce-
ny mozliwosci przeprowadzenia leczenia im-
plantoprotetycznego. Z wywiadu wynika, ze
pacjentka byta leczona w przesztosci z powo-
du nowotworu zto§liwego narzadéw rodnych.
W badaniu wewnatrzustnym zaobserwowano
owalne nieregularne owrzodzenie w okolicy
brakujacych zebow 44-48 (ryc. 1).

W zwiazku z dlugoletnim uzytkowaniem
protezy czg¢sciowej osiadajgcej (pacjentka nie
byta w stanie okresli¢, jak dlugo uzupetnienie
protetyczne jest uzytkowane) postawiono hipo-
tez¢ o urazowej etiologii konsultowanej zmia-
ny (ryc. 2).

Na nastepnej wizycie z powodu braku po-
prawy w wyniku leczenia miejscowego podje-
to decyzj¢ o rozszerzeniu diagnostyki o bada-
nie fluorescencji systemem Identafi. W badaniu
ujawniono niechomogenne wysycenie tkanek z
wyraznie widocznymi obszarami utraty fluore-
scencji w obrebie zmiany (ryc. 3).

Z obszaru utraty fluorescencji (wskazanego
strzatka) pobrano fragment tkankowy do bada-
nia histopatologicznego. W rozpoznaniu histo-
patologicznym w nadestanym wycinku zaob-
serwowano utkanie raka kolczystokomorkowe-
go, gtownie nierogowaciejacego (G2).

Ryc. 1. Nieregularne owrzodzenie w okolicy brakujg-
cych zebow 44-48.

Ryc. 2. Pobrzeze protezy dolnej bezposrednio konta-
kujqce 7 owrzodzeniem.

Ryc. 3. Obraz fluorescencji tkankowej w obrebie
zmiany. Czerwona strzatka wskazuje obszar utraty
fluorescenciji, 7 ktorego pobrano wycinek do badania
histopatologicznego.
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Ryc. 5. Stan tkanek migkkich po resekcji Zuchwy.

Na dalsze leczenie pacjentka zostata skiero-
wana do Kliniki Nowotworow Glowy 1 Szyi
w Centrum Onkologii — Instytutu im. Marii
Sktodowkiej-Curie w Warszawie. Zmian¢ usu-
ni¢to w catos$ci wraz z marginesem zdrowych
tkanek 1 brzezng resekcja zuchwy oraz wykona-
no selektywne wycigcie uktadu chlonnego szyi
(SND) z przedziatow I-III po stronie prawe;.
Na podstawie badania histopatologicznego
zmiany postawiono rozpoznanie raka ptaskona-
btonkowego btony §luzowej policzka prawego,

Odlegtosé znaku: 4,41

Ryc. 6. Obraz fluorescencji tkankowej po zabiegu
resekcji. Linia zwigkszonego wysycenia odpowiada
bliznie tkankowej.

G2, T2NOMX, bez zajecia weztow chtonnych.
Przebieg pooperacyjny byt niepowiktany, pa-
cjentka zostala wypisana ze szpitala w stanie
ogo6lnym 1 miejscowym dobrym. Stan podtoza
kostnego po resekcji uwidaczniajg przekroje z
badania CBCT (ryc. 4). Nastgpnie pacjentka
zostata poddana radioterapii uzupetniajacej. W
okresie 1,5-rocznej obserwacji po zabiegu nie
stwierdzono nawrotu choroby, stan btony §lu-
zowej po leczeniu uwidoczniono na zdjgciach

(ryc. 5, 6).

PROTETYKA STOMATOLOGICZNA, 2017, 67, 4

377



T. Kaminski i inni

Dyskusja

Wykrycie zmiany nowotworowej we wcze-
snym stadium decyduje o mniejszej inwazyj-
nos$ci leczenia, zwigksza szanse na wyleczenie
oraz wiaze si¢ z wyzszg jako$cig Zycia pacjenta
po leczeniu chirurgicznym. Prowadzenie pro-
filaktyki onkologicznej, zarbwno w zakresie
edukacji prozdrowotnej jak 1 doktadnego bada-
nia blony $§luzowej jamy ustnej celem wykrycia
potencjalnie ztosliwych zaburzen jamy ustnej
wydaje si¢ kluczowe dla ogdlnego dobrostanu
chorego cho¢, tak jak w opisywanym przypad-
ku, moze tymczasowo uniemozliwi¢ spetnie-
nie oczekiwan pacjenta odnosnie do rehabili-
tacji protetycznej ukladu stomatognatyczne-
go. Podstawowa wiedza na temat nowotworow
oraz potencjalnie ztosliwych zaburzen jamy
ustnej powinna by¢ wykorzystywana nie tylko
w wysoko wyspecjalizowanych placowkach
leczniczych, ale rowniez w codziennej prakty-
ce kazdego lekarza stomatologa.

Wczesne wykrycie zmiany pozwolito na
ograniczenie zakresu przeprowadzonej u pa-
cjentki resekcji tkanek 1 poprawito rokowanie.
Wnhioski z pracy przegladowej grupy Cochrane
wskazuja, ze wykrycie choroby podczas bada-
nia screeningowego obniza §miertelno$¢ nawet
0 24% u 0s6b z grupy wysokiego ryzyka raka
jamy ustnej w porownaniu z grupg kontrolng
nie poddawang screeningowi.! W przypadku
pacjentki opisanej w tej pracy czynnikiem pre-
dysponujacym do wystgpienia zmiany nowo-
tworowej byt wiek, zanik podtoza protetyczne-
go oraz niedostosowana proteza, ktora przewle-
kle draznita blone $luzowa zuchwy. Ponadto
nie mozna wykluczy¢ u pacjentki predyspozy-
cji genetycznych, poniewaz byta w przesztosci
leczona z powodu nowotworu ztosliwego na-
rzagdow rodnych.

Wsrod innych czynnikow sprzyjajacych kar-
cynogenezie wymieniane sg przede wszystkim
nikotynizm 1 spozycie alkoholu, przy czym
obecnos¢ obu tych czynnikow wykazuje efekt

synergistyczny. Predysponowa¢ do nowotwo-
rzenia moga takze: zta higiena, niedobory zwia-
zane z dietg (gtownie zelaza 1 witamin z grupy
B, ale takze antyoksydantoéw), czynniki fizycz-
ne oraz infekcja wirusowa, szczeg6lnie wiru-
sem HPV.4%-11

Ztotym standardem w diagnostyce nowo-
tworéw jamy ustnej pozostaje badanie histo-
patologiczne wycinka pobranego ze zmiany,
na podstawie ktorego stawiane jest rozpozna-
nie.'? Badanie cytologiczne biopsji szczotecz-
kowej umozliwia wykrycie komorek dyspla-
stycznych, jednak niska swoisto$¢ tej metody
uniemozliwia wykluczenie nowotworu w przy-
padku niewykrycia nieprawidtowych komorek
w probie. Jest to jednak badanie bardziej ak-
ceptowalne przez pacjenta niz biopsja wycin-
kowa ze wzgledu na mniejszg inwazyjno$¢. 314

Istnieja tez metody dodatkowe wspomaga-
jace wykrywanie zmian nowotworowych zlo-
kalizowanych na btonie $luzowej jamy ust-
nej, zwlaszcza gdy brak jest charakterystycz-
nych objawdw pozwalajacych na dostrzezenie
zmiany w tradycyjnym badaniu klinicznym. W
badaniu wewnatrzustnym mozna postuzy¢ si¢
systemami wizualizacyjnymi opartymi na za-
stosowaniu barwnika (np. bfekit toluidyny),
chemiluminescencji (Vizilite, Microlux) i flu-
orescencji (Velscope, Identafi).!3:14

Czuto$¢ metody autofluorescencji wedtug
doniesien literaturowych miesci si¢ w zakresie
od 30% do 100%, za$ jej swoisto$¢ od 15,3%
do 100%. Stosowanie metod wizualizacyjnych
opartych na autofluorescencji zwigksza czu-
tos¢ konwencjonalnego badania w $wiatle bia-
tym 1 jest uwazane za uzyteczne w wykrywa-
niu OPMD.,%’ jednakze za ztoty standard w
dalszym ciggu uznawane jest badanie histopa-
tologiczne wycinka tkankowego ze wzgledu
na wigkszg swoisto$¢.!> Zaletami systemow
wizualizacyjnych sg minimalna inwazyjno$¢
1 natychmiastowy wynik badania. Pozwala to
na wykorzystanie tego narzedzia roOwniez w
celach screeningowych populacji w kierunku
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raka jamy ustnej. Autofluorescencja moze by¢
takze wykorzystywana w celu okreslenia za-
siegu zmiany oraz wyboru miejsca do pobra-
nia wycinka do badania histopatologicznego.

Mimo dtugoletnich badan dotyczacych raka
ptaskonabtonkowego jamy ustnej, jego etio-
patogenezy, skutecznych metod diagnostyki
i leczenia, wcigz najskuteczniejsza pozostaje
wczesna 1 prawidlowa diagnostyka, umozli-
wiajaca wdrozenie terapii we wczesnym sta-
dium raka.'® Szerokie programy przesiewowe
dotyczace OSCC nie znajduja uzasadnienia ze
wzgledu na niska prewalencje tego schorzenia
w populacji, stwarzajac tym samym koniecz-
no$¢ rutynowej kontroli stanu zdrowia btony
$luzowej przez lekarza dentyste.!’
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