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Metody obrazowania anatomicznego i metabolicznego w nowotworach

okolicy gtowy i szyi

Natalia Samotyk-Kogaczewska', Ewa Sierko' 2, Marek Z. Wojtukiewicz?

Zapadalnos¢ na nowotwory okolicy gtowy i szyi (HNC) wynosi od 5,5% do 6,2% ogétu zachorowan na nowotwory
ztodliwe w Polsce, jak i w innych krajach europejskich oraz w Stanach Zjednoczonych. Doktadna ocena stadium
zaawansowania klinicznego w tej grupie pacjentéw pozwala na spersonalizowanie leczenia, m.in. na wybér wtasci-
wej techniki operacji, zaplanowanie i weryfikacje radioterapii. Jest to mozliwe dzieki szerokiemu spektrum metod
obrazowania wykorzystywanego aktualnie w onkologii. Metody te maja réwniez zastosowanie we wiasciwej ocenie
efektow terapii, co daje szanse wczesnego wykrycia progresji choroby nowotworowe;.

Metody diagnostyki obrazowej — anatomicznej i metabolicznej — réznia sie pod wzgledem czutosci, swoistosci
i dokfadnosci diagnostycznej. Kazda z nich ma swoje mocne i stabe strony w obrazowaniu HNC, stad wybor terapii
nie powinien by¢ dokonywany na podstawie pojedynczej metody obrazowania. Natomiast coraz czesciej informacje
uzyskane zodmiennych badan obrazowych wspomagaja podjecie wiasciwej decyzji w codziennej praktyce kliniczne;j.
W pracy oméwiono przydatnos¢ kliniczng dostepnych aktualnie metod obrazowania morfologicznego i metabolicz-

tomografia emisyjna, PET/MR

nego w HNGC, ze szczegdlnym uwzglednieniem innowacyjnych technologii, m.in. hybrydy PET/MR.
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Wstep

Nowotwory okolicy gtowy i szyi (HNC) stanowig istotny
problem kliniczny i spoteczny. W Polsce odsetek zachorowan
na HNC (poza nowotworami tarczycy) w ciggu ostatnich lat
wahat sie od 5,5% do 6,2% ogotu zachorowan na nowotwory
ztosliwe. Podobne wskazniki zachorowalnosci dotycza takze
innych krajéw europejskich oraz Stanéw Zjednoczonych
[1]. Doktadna ocena stadium zaawansowania klinicznego
w tej grupie pacjentow jest kwestig kluczowa, pozwalajaca
dobrac najlepsza strategie leczenia. Wyzwanie stanowi nie
tylko precyzyjne okreslenie cechy TiN (wg klasyfikacji TNM),

ale tez wykrycie ewentualnych zmian przerzutowych i zi-
dentyfikowanie ogniska pierwotnego u chorych, u ktérych
wyjsciowo stwierdzono przerzuty w weztach chtonnych
[2]. Obecnie dysponujemy réznymi metodami obrazowa-
nia okolicy gtowy i szyi, takimi jak: ultrasonografia (USG),
rentgenogram (RTG), tomografia komputerowa (TK), rezo-
nans magnetyczny (MR), pozytonowa tomografia emisyj-
na (PET), wykorzystujaca rézne znaczniki — zintegrowana
zTK lub MR. Od lat obserwowany jest dynamiczny rozwoj
technologiczny tych metod. Kazda z nich ma swoje mocne
i stabe strony w diagnostyce obrazowej, jednak odpowiedni
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dobor tych badan pozwala znalez¢ odpowiedzi na klinicz-
ne pytania dotyczace lokalizacji nowotworu i stopnia jego
zaawansowania. Coraz powszechniej informacje uzyskane
dzieki nim wspomagaja podjecie wtasciwej decyzji terapeu-
tycznej, precyzyjng realizacje procedur medycznych (np.
zakresu operacji, radioterapii) oraz monitorowanie wynikéw
leczenia.

Ultrasonografia

Badanie ultrasonograficzne jest powszechnie stosowang
metoda w praktyce klinicznej. Metoda ta najlepiej sprawdza
sie w diagnostyce szyjnych weztéw chtonnych [2, 3]. Czutos¢
tego badania oscyluje w okolicy 94%, swoisto$¢ — 77%
[4-7]. USG pozwala wykry¢ takie patologie, jak martwica
czy mikrozwapnienia w weztach chfonnych o prawidtowej
wielkosci. Daje ono mozliwos$¢ odréznienia limfadenopatii
o charakterze zapalnym od zmian przerzutowych w weztach
chtonnych, np. przez stwierdzenie réznic w unaczynieniu
i przeptywie krwi obserwowanych w colour doppler [3, 8].
W skali szarosci ocenie podlega wielko$¢ wezta chtonnego,
jego ksztatt, echogenicznos¢, struktura i obraz wneki. Powiek-
szony (> 10 mm), odczynowy wezet chtonny ma zazwyczaj
ksztatt owalny, jego echogenicznos$¢ jest obnizona, ma jed-
nolitg strukture i wyraznie zaznaczong wneke. Wezet chtonny
zmieniony nowotworowo jest okragty, o niejednorodnej
strukturze, bez widocznej wneki i ma réwniez obnizong
echogenicznosc [3]. Ocena i pomiary weztéw chtonnych sa
dokonywane w czasie rzeczywistym, co przyspiesza diagno-
styke i wdrozenie ewentualnego leczenia [9]. Dodatkowa
opcja obrazowania USG, jaka jest elastografia, pozwala za
pomoca skali barw uwidocznic spoistos¢ ocenianych tkanek
— zmiany o wiekszej spoistosci moga sugerowac podtoze
nowotworowe. Nowoczesne aparaty USG pozwalaja uzyskac
obrazy wysokiej jakosci, dzieki czemu badanie to jest jednym
z podstawowych narzedzi obrazowania tkanek miekkich
inarzadéw potozonych powierzchownie [3]. Z drugiej strony
— wezty chtonne niektoérych grup lezacych gtebiej sg poza
zasiegiem badania, np. wezty chtonne zagardtowe (gr. VII),
ktére moga by¢ miejscem lokalizacji przerzutéw z nosowej
i ustnej czesci gardta [8].

Badanie USG moze mie¢ réwniez zastosowanie w ocenie
guza (cecha T wg TNM) w przypadku nowotwordw jamy
ustnej, najczesciej rakdw jezyka. Wykorzystywana jest do
tego odpowiednia gtowica do wewnatrzustnej ultrasonografii
(IOUS — intraoral ultrasonography), pozwalajaca na ocene
grubosci nacieku i struktury tkanki nowotworowej [10]. Ul-
trasonografia jest ponadto powszechnie stosowana metoda
w diagnostyce wtérnych zmian ogniskowych w watrobie,
ktora jest trzecig pod wzgledem czestosci wystepowania
lokalizacja przerzutéw odlegtych HNC [11, 12]. Czutos$¢ wy-
krywania zmian przerzutowych w watrobie moze by¢ zwiek-
szona o 30-40% dzieki podaniu ultrasonograficznych $rod-
kéw kontrastowych. Sktadaja sie one z mikropecherzykéw

powietrza zawieszonych w ludzkiej albuminie lub roztworze
galaktozy, a ich obecnos¢ w naczyniach badanej tkanki po-
woduje wzmocnienie sygnatu powracajacego do odbiornika
w gtowicy [13]. Przewagg USG nad innymi metodami obrazo-
wymi sg niskie koszty badania i szeroki dostep do aparatéw
USG. Ultrasonografia jest czesto wykorzystywana w trakcie
obserwacji po leczeniu przeciwnowotworowym chorych na
HNC, szczegdlnie w kontrolnych badaniach regionalnego
uktadu chtonnego [14]. Czutos¢ i swoistos¢ USG w diagno-
styce wznowy miejscowej i regionalnej jest wysoka i wynosi
odpowiednio 81%i87% [15]. Dodatkowo USG peni kluczowa
role podczas biopsji sterowanej obrazem, umozliwia bowiem
wybér optymalnego miejsca, zktérego ma by¢ pobrany mate-
riat, pozwalajac na histopatologiczna weryfikacje wykrytego
badaniem wezta chtonnego lub powierzchownie potozonego
guza nowotworowego [2]. Jednak podstawowym ograni-
czeniem tej metody jest uzaleznienie precyzyjnosci wyniku
badania od doswiadczenia i umiejetnosci manualnych lekarza
wykonujacego badanie [8].

Badanie USG ma réwniez zastosowanie w radioterapii
sterowanej obrazem (IGRT — image-guided radiation thera-
py), gdzie wykorzystywane jest w celu weryfikacji utozenia
pacjenta przy wysokospecjalistycznych technikach RT [16,
17]. USG pozwala na monitorowanie zmian struktury $linia-
nek pod wptywem promieniowania X w trakcie RT w HNC,
co moze w przysztosci skutkowac lepsza ochrona gruczotéw
slinowych i zapobiegac kserostomii [18].

Rentgenogram

Zdjecia rentgenowskie (RTG) to najbardziej dostepne
i najtansze badania obrazowe [19]. Obecnie liczba wskazan
do zastosowania badania RTG w diagnostyce HNC zmniej-
szyfa sie z powodu rozwoju takich technik obrazowania,
jak TK czy MR.

Badanie RTG w postaci pantomogramu daje mozliwos¢
uwidocznienia nacieku nowotworowego zuchwy lub struk-
tur kostnych masywu szczekowego w przypadku zaawanso-
wanych nowotworéw tych okolic [20, 21]. Ponadto panto-
mogram wykonywany przed rozpoczeciem radioterapii (RT)
w regionie gtowy i szyi stuzy réwniez ocenie stanu uzebienia
i daje mozliwos¢ zidentyfikowania ewentualnych ognisk
zebopochodnych, i co za tym idzie — wspomaga decyzje
stomatologa w trakcie sanacji jamy ustnej przed RT [22, 23].

Z kolei badanie RTG w projekcji Watersa (potyliczno-
-brédkowej) jest badaniem wyjsciowym w diagnostyce pa-
tologii w obszarze twarzoczaszki. Zdjecie RTG wykonane
ten sposéb jest sumarycznym rzutem struktur gtowy, przez
co pozwala ocenic¢ jedynie duze zatoki: czotowe i szcze-
kowe, a doktadnie — poziom ptynu w zatokach, znaczne
pogrubienie sluzéwki, umiejscowienie polipéw i zaburzenie
powietrznosci zatok [16, 24].

W badaniach RTG charakterystycznym zjawiskiem
jest powstawanie duzego kontrastu miedzy tkanka kost-
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N3 a otaczajacymi ja tkankami miekkimi, co zwigzane jest
z odmienng budowa chemiczna tych tkanek i fizycznym
oddziatywaniem promieniowania X z materia. Brak tych
réznic miedzy poszczegdlnymi tkankami miekkimiznacznie
utrudnia uzyskanie wyraznego kontrastu na zdjeciu RTG.
W zwiazku z tym RTG jest nieprzydatne w obrazowaniu tka-
nek miekkich w przypadku HNC, w tym weztéw chtonnych,
gdzie najwieksze znaczenie maja TK i MR [19]. Natomiast
w zakresie diagnostyki uktadu kostnego RTG jest ,ztotym
standardem” i najczesciej wykonywanym badaniem stu-
zacym do oceny zmian przerzutowych do kosci badz ich
bezposredniego nacieku przez rozwijajacy sie w okolicy
nowotwér [25]. Obrazujac okolice gtowy w RTG, mozna
réwniez zaobserwowac objaw ,pieprzu i soli” (pepper pot
skull) lub ,raindrop skull” (zmiany przypominajace obraz
kropli deszczu rozpryskujacej sie o podtoze) — sg to objawy
charakterystyczne dla ognisk szpiczaka mnogiego w ko-
$ciach czaszki [26, 27].

Badanie RTG, poza strukturami kostnymi, pozwala do-
brze uwidoczni¢ tkanke ptucng [19]. Jest ono czesto stoso-
wane w celu wykrycia ewentualnych ognisk przerzutowych
HNC w ptucach lub synchronicznego nowotworu ptuc. Ba-
danie to wykonane w dwéch projekcjach (tylno-przedniej
i bocznej) stanowi minimum w zakresie oceny cechy M (wg
TNM) w obszarze klatki piersiowej [20]. Jednak w poréw-
naniu do ,ztotego standardu’, jakim jest TK w diagnostyce
regionu klatki piersiowej, badanie RTG obcigzone jest znacz-
nym odsetkiem wynikéw fatszywie ujemnych [28].

Zdjecia RTG wykorzystywane sa rowniez w trakcie symu-
lacji wstepnej, bedacej etapem planowania radioterapii. RTG
pozwala na zlokalizowanie zmiany nowotworowej, a tak-
ze wstepne okreslenie geometrii wiazki promieniowania,
w tym ksztattu i pozycji pdl terapeutycznych przy prostym
planowaniu dwuwymiarowym RT. Jednak coraz czesciej
RTG zastepowane jest przez symulacje na aparacie TK [29].

Zdjecia RTG stosowane sg takze do weryfikacji utoze-
nia pacjenta przed rozpoczeciem RT — sg to tzw. zdjecia
portalowe, wykonywane w pracowni akceleratora linio-
wego megawoltowa wigzka fotonowa. Poréwnywane sa
one nastepnie z obrazami 2D dokumentujacymi utozenie
pacjenta, uzyskanymi podczas symulacji wstepnej w pra-
cowni symulatora [30].

Nowoczedniejszg metoda weryfikacji utozenia pacjen-
ta bazujaca na zdjeciach RTG jest EPID (electronic portal
imaging device) — system do obrazowania portalowego,
rejestrujacy rentgenogramy w formie elektronicznej. EPID
jest metoda doktadniejsza, pozwalajaca réwniez na prze-
prowadzanie pomiardéw in vivo [31, 32]. Weryfikacja utoze-
nia z wykorzystaniem zdje¢ RTG stosowana jest nie tylko
w przypadku RT wigzkami fotonowymi, ale i w protonote-
rapii [33]. Obecnie konstruowane sg coraz bardziej zaawan-
sowane technologicznie systemy do weryfikacji utozenia
pacjenta — nie tylko przed rozpoczeciem leczenia, ale takze
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Rycina 1. Wykorzystanie zdje¢ RTG podczas weryfikacji utozenia
pacjenta przed rozpoczeciem radioterapii (a, b, ¢, d) oraz

w planowaniu dwuwymiarowym (2 D) radioterapii (e, f). Zdjecia
a i ¢ sg zdjeciami referencyjnymi, natomiast zdjeciabid —
weryfikacyjnymi. W celu okreslenia wzajemnego potozenia pdl,
na obu zdjeciach zaznaczano te same struktury anatomiczne.
Nastepnym krokiem jest natozenie zdje¢ na siebie i odczytanie
przesunie¢ wzdtuz osi x, y, z

w trakcie kazdej frakcji RT. Jednym z takich systemow jest
ExacTrac® firmy BrainLab, sktadajacy sie z bazujacego na
podczerwieni optycznego systemu pozycjonowania (Exac-
Trac) — dla wstepnego ustawienia i precyzyjnej kontroli
ruchu stotu terapeutycznego oraz systemu obrazowania
(X-ray 6D) opartego na kV zdjeciach RTG, majacego na celu
weryfikacje utozenia pacjenta. System X-ray 6D sktada sie
z 2 zrédet promieniowania X umieszczonych w podfodze,
ktore emitujg skosne wiagzki promieniowania X krzyzujace
sie wizocentrum, odbierane przez kompatybilne detektory
zamocowane przy suficie. Oprogramowanie do fuzji 6D ge-
neruje zestawy cyfrowych radiograméw na podstawie zdjec¢
RTG wykonanych w 3 osiach (x, y, z) i pod 3 réznymi katami
(uzyskanymi przez przemieszczenie stotu). Zestawy obrazéw



sg automatycznie, w czasie rzeczywistym zestawiane z TK
wykonang do planowania RT. Uzyskane wartosci przesuniec
sg on-line przesytane do systemu pozycjonowania pacjenta,
ktéry automatycznie wprowadza zmiany w utozeniu chore-
go. System ExacTrac® wykorzystywany jest w pozycjonowa-
niu pacjenta w trakcie wysokospecjalistycznych procedur
RT, jak IMRT (radioterapia z modulacja intensywnosci wigzki,
intensity modulated radiotherapy) czy SRT/SBRT (radioterapia
stereotaktyczna, stereotactic radiotherapy/stereotactic body
radiotherapy), przeprowadzanych m.in. w obszarze gtowy
i szyi [34-36].

Tomografia komputerowa

Tomografia komputerowa (TK) jest uznana i szeroko
stosowana metoda, pozwalajaca na przestrzenne obrazo-
wanie tkanek regionu gtowy i szyi. W aparatach TK lampa
rentgenowska emitujaca promieniowanie X porusza sie wo-
kot badanego obiektu, azmiany natezenia promieniowania
po przejsciu przez ciato pacjenta sa rejestrowane za pomoca
detektoréw umieszczonych na obwodzie urzadzenia. Na-
stepnie otrzymane wartosci pomiaréw sa przetwarzane
elektronicznie i uzyskiwana jest rekonstrukcja obrazu [13].
Rutynowej ocenie w TK podlegaja cechy ogniska pierwotne-
go (lokalizacja, wymiary, naciekanie na sasiadujgce struktu-
ry, obecnos¢ martwicy) pozostatych narzadéw gtowy i szyi
pod katem obecnosci lub wykluczenia drugiego, niezalez-
nego nowotworu oraz stan regionalnych weztéw chtonnych
[14]. Badanie TK charakteryzuje sie mniejsza doktadnoscia
obrazowania tkanek miekkich, gdzie znaczng przewage
ma MR, jednak bardzo dobrze uwidacznia struktury kostne
itkanke chrzestna, np. chrzastke tarczowata [8]. Dzieki temu
mozna wykry¢ naciekanie tych struktur przez nowotwor.
Stwierdzenie naciekania kosci czy chrzastki wptywa zna-
czaco na decyzje terapeutyczne. Metoda ta jest rowniez
przydatnym narzedziem w okresleniu stadium cechy N (wg
TNM). W metaanalizie przeprowadzonej przez Sun i wsp.
[37] wykazano wiekszg czuto$¢ TK (84%) vs MR (80%) w wy-
krywaniu powiekszonych weztéw chfonnych, przy nizszej
swoistosci badania TK (72% vs 81%).

W grupie pacjentéw chorych na nowotwory gtowy i szyi
najczestsza lokalizacjg przerzutéw odlegtych, jak i drugiego
niezaleznego nowotworu, sg ptuca [2, 11]. Badanie TK jest
efektywna metoda obrazowania patologii tkanki ptucnej,
stad tez jej ugruntowane miejsce w protokotach okreslania
stadium zaawansowania klinicznego u chorych na HNC [2,
8]. Druga najczestsza lokalizacja przerzutéw HNC sg kosci
[11]. Wéréd technik obrazowania w tym przypadku duze
znaczenie ma TK. Badanie to ma znaczng przewage nad
RTG szczegdlnie w diagnostyce zmian w kosciach ptaskich
i kosciach ztozonych (kosci miednicy, fopatka, kregostup, ze-
bra), ktérych zobrazowanie na zdjeciach RTG jest najczesciej
niedostatecznie wyrazne. TK pozwala na ocene gtebokosci
naciekania przez nowotwor poszczegdlnych czesci kosci:

warstwy korowej i istoty gabczastej. Rekonstrukcja 3D obra-
z6éw TK pomaga diagnozowac zmiany powierzchowne kosci.
TK lepiej niz MR uwidacznia destrukcje struktury kostnej
przez nowotwdr, ztamania kosci, mineralizacje macierzy
kostnej i odczyny okostnowe [25].

Mimo swoich ograniczen TK jest czesto stosowana, szcze-
g6lnie w diagnostyce przed rozpoczeciem terapii [9]. Jed-
nak badanie wymaga podania dozylnego jodowego srodka
kontrastujacego, ktéry uwidacznia struktury naczyniowe,
a przez to dostarcza wiecej informacji. HNC sg dobrze una-
czynione, wiec kontrast pozwala na lepsze ich zobrazowanie
(wykontrastowanie) [8, 38]. Analiza poréwnujaca badanie TK
z dozylnym kontrastem i badanie PET/TK w zakresie wykry-
wania przerzutowych weztéw chtonnych w postepowaniu
przedoperacyjnym u chorych na HNC nie wykazata istotnych
statystycznie réznic w czutosci obu badan, natomiast wskaza-
fa na wieksza specyficznosc TK z kontrastem [39]. Taghipour
i wsp. [40] wykazali, ze TK z kontrastem i PET/TK cechuija sie
podobna precyzja w ocenie miejsca pierwotnie zajetego
choroba w ocenie lokoregionalnej po leczeniu radykalnym
chorych na ptaskonabtonkowego raka gardta srodkowego.

Zastosowanie jodowych srodkéw kontrastujacych moze
wigzac sie zwystapieniem pewnych dziatan niepozadanych.
Jednym znich jest uszkodzenie nerek — nefropatia pokontra-
stowa (CIN — contrast-induced nephropathy), ktérej gtéwnym
objawem jest zmniejszenie filtracji ktebuszkowej. Szczegdl-
nymi czynnikami ryzyka CIN jest przewlekfa choroba nerek
(PChN) i nefropatia cukrzycowa. Innymi czynnikami zwigksza-
jacymi prawdopodobienstwo nefropatii pokontrastowej jest
odwodnienie, ciezka niewydolnos¢ serca oraz przyjmowanie
przez pacjenta lekéw moczopednych i niesteroidowych le-
kéw przeciwzapalnych. Szkodliwy wptyw na nerki zalezy od
osmotycznosci, dawkii drogi podania srodka kontrastujgcego
oraz od czasu, jaki uptynat od poprzedniego badania z uzy-
ciem tego typu srodka. Najwigkszy negatywny wptyw na nerki
majg — rzadko juz stosowane — substancje kontrastujace
o wysokiej osmotycznosci (1400-2100 mOsm/kg). Mniejsze
ryzyko (5-10-krotnie) zwigzane jest z podawaniem $rodkéw
o niskiej osmotycznosci (500-800 mOsm/kg) i izoosmotycz-
nych (290 mOsm/kg). Innymi dziataniami niepozadanymi
zwigzanymi ze stosowaniem jodowych substancji kontrastu-
jacych sa reakcje alergiczne. Szczegdlnie narazeni sa chorzy,
u ktérych w wywiadzie obecna jest umiarkowana lub ciezka
reakcja alergiczna na srodek kontrastowy, astma oskrzelowa
oraz uczulenie wymagajace leczenia. Wykorzystanie wysoko-
osmolarnego $rodka takze zwieksza ryzyko wystapienia tego
typu reakgcji. Podawanie jodowych substancji kontrastowych
jest przeciwwskazane u 0séb z jawng nadczynnoscia tarczycy
(m.in. nieleczona choroba Gravesa-Basedowa, wole wieloguz-
kowe toksyczne), z powodu wysokiego ryzyka wystapienia
tyreotoksykozy [41].

Pewnym obcigzeniem dla pacjenta w przypadku TK
jest dawka promieniowania jonizujacego, jakie otrzyma on
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Rycina 2. Wykorzystanie tomografii komputerowej w planowaniu radioterapii oraz weryfikacji utozenia pacjenta przed rozpoczeciem radioterapii.
Planowanie radioterapii technika IMRT (intensity modulated radiotherapy, radioterapia z modulacja intensywnosci wigzki): uktad wigzek
promieniowania (a), rozktad dawki promieniowania w postaci izodoz na przekroju poprzecznym (b) i strzatkowym (c). Planowanie radioterapii
technikg VMAT (volumetric modulated arc therapy, technika tukowa z modulacjg intensywnosci dawki): rozktad dawki na przekroju poprzecznym
(d), strzatkowym (e) i czotowym (f). Weryfikacja utozenia pacjenta poprzez natozenie na siebie obrazow tomografii komputerowej lokalizacyjnej
(kolor rézowy) i kV CBCT (cone beam computed tomography — kilowoltowej stozkowej tomografii komputerowej) wykonanej przed rozpoczeciem
napromieniania (kolor zielony) na przekroju poprzecznym (g), strzatkowym (h) i czotowym (i). System komputerowy odczytuje przesuniecia wzdtuz

0si X, Y, z, a nastepnie przeprowadza korekte utozenia pacjenta

podczas catego badania. Wedtug FDA (Food and Drug Ad-
ministration — Agencja Zywnosci i Lekéw) indywidualne
ryzyko zwigzane z niezbednym w danej sytuacji klinicznej
badaniem TK jest stosunkowo mate w poréwnaniu do ko-
rzysci, jakie niesie ze soba adekwatna diagnostyka [42]. Inng
niedoskonatoscig TK jest wystepowanie artefaktow, ktérych
zrédtem sg wypetnienia stomatologiczne iimplanty zebowe,
przystaniajace struktury jamy ustneji czesciowo gardta srod-
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kowego [2]. Powstaja nowe algorytmy w oprogramowaniach
tomograféw, majace za zadanie niwelowac wptyw artefaktow
na obraz. Pomaga to réwniez w zmniejszaniu wptywu rucho-
mosci struktur anatomicznych w czasie oddychania i przetyka-
nia, szczegolnie u pacjentéw z problemamiz pozostawaniem
przez dtuzszy czas nieruchomo w pozycji lezacej [8].
Badanie TK po dozylnym podaniu srodka kontrastujace-
go jest podstawa w planowaniu RT, jednej z gtéwnych me-



Rycina 3. Wykorzystanie tomografii komputerowej (TK) do oceny wynikéw leczenia skojarzonego. Chory z rozpoznaniem ptaskonabtonkowego
raka migdatka podniebiennego w zaawansowaniu T2N3MO. (a) TK szyi przed leczeniem — widoczny pakiet powiekszonych weztéw chtonnych
grupy lll po stronie lewej (strzatka). (b) po chemioterapii indukcyjnej (3 kurséw TPF). (c) badanie kontrolne po radioterapii radykalnej w warunkach
megawoltowych IMRT (intensity modulated radiotherapy, radioterapia z modulacja intensywnosci wigzki) do dawki catkowitej 70 Gy w 35 frakcjach
z jednoczasowa chemioterapia w skfadzie cisplatyna 40 mg/m? co tydzien

tod leczenia HNC [2, 14]. Uzyskane obrazy TK sg przesytane
do programéw komputerowych stuzacych do planowania
leczenia, gdzie bezposrednio na skanach TK lekarz radiotera-
peuta wyznacza objeto$¢ guza nowotworowego, obszaréw
weztowych, lozy po usunieciu guza czy weztéw chtonnych,
ogniska przerzutowego oraz narzagdéw zdrowych [43]. Ob-
razowanie metoda TK wykorzystywane jest rowniez w pro-
cesie weryfikacji utozenia pacjenta przed rozpoczeciem
RT, szczegdlnie w przypadku technik RT wymagajacych
precyzyjnej lokalizacji obszaru napromienianego, tj. SBRT
czy IMRT. Wéréd narzedzi wykorzystywanych w tym celu
najczesciej spotykanymi w praktyce klinicznej sg: CT-on-
-rails (tomograf komputerowy poruszajacy sie po szynach
W pracowni aparatu terapeutycznego), kV CBCT (cone beam
computed tomography — kilowoltowa stozkowa tomografia
komputerowa, wigzka promieniowania X pochodzi zlampy
RTG dotaczonej do ramienia aparatu do RT) oraz MV CBCT
(stozkowa TK wykorzystujagca megawoltowg wiagzke gene-
rowang przez przyspieszacz liniowy) [34, 44, 45].

Wykonywanie TK znalazto sie réwniez wérdd zalecen
w trakcie kontroli po zakoriczonym leczeniu chorych na
HNC. Zgodnie zalgorytmem NCCN (National Comprehensi-
ve Cancer Network) oraz polskimiieuropejskimi wytycznymi
badanie TK okolicy gtowy i szyi powinno by¢ wykonane nie
wczesniej niz 6 miesiecy od zakonczenia leczenia i takze nie
czesciej niz co 6 miesiecy. Zalecenia NCCN sugeruja réwniez
wykonywanie kontrolnej TK klatki piersiowej u 0séb po
leczeniu HNC z powodu podwyzszonego ryzyka wysta-
pienia raka ptuca, szczegdlnie u oséb palacych papierosy
[14, 46, 47].

Do oceny odpowiedzi na chemioterapie wykorzysty-
wane sg kryteria RECIST (response evaluation criteria in so-
lid tumours, kryteria oceny odpowiedzi w nowotworach
litych), natomiast w przypadku immunoterapii — ir-RECIST

(immune-related RECIST). Kryteria te opieraja sie na poréw-
naniu wielkosci i liczby zmian nowotworowych zmierzo-
nych wtasnie w TK wyjsciowej i kontrolnej — po leczeniu
[48]. Badanie Kim i wsp. [49] dotyczace poréwnania metod
diagnostyki wznéw lokoregionalnych HNC wykazuje, ze
czutosc¢ i swoistos¢ TK w tym aspekcie wynosi odpowiednio:
89,9% i 85,7%.

Rezonans magnetyczny

Rezonans magnetyczny (MR) jest metodg obrazowania
stosowana z wyboru w diagnostyce okolicy gtowy i szyi [2].
Nie wykorzystuje sie w niej promieniowania jonizujacego,
wiec pod tym wzgledem jest to metoda bezpieczniejsza od
TK. Podstawa metody MR jest zjawisko jadrowego rezonansu
magnetycznego, polegajace na wzbudzaniu jagder atoméw
wodoru w tkankach znajdujacych sie w zewnetrznym polu
magnetycznym poprzez szybkie zmiany tego pola. Promie-
niowanie elektromagnetyczne powstate na skutek powrotu
uktadu do stanu réwnowagi jest nastepnie rejestrowane
i przetwarzane przez systemy komputerowe.

Na doktadnos¢ diagnostyczng MR ma wptyw m.in. wiel-
kos¢ natezenia pola magnetycznego, wyrazana w teslach
(T).Im wieksza liczba T, tym lepszy kontrast miedzy poszcze-
go6lnymi strukturami, co jest szczegdlnie wazne w ocenie
tkanek i narzadéw okolicy gtowy i szyi, gdzie obecna jest
duza liczba drobnych struktur sasiadujacych ze soba, jak
nerwy, naczynia czy wezty chtonne. Obecnie standardowym
wyposazeniem zaktadéw radiologii sg aparaty 1,5T i 3T,
natomiast aparaty 7T sg w fazie testéw eksperymentalnych
[50, 51]. Przeprowadzajac badanie MR, mamy do wyboru
liczne opcje — sekwencje, ktére moga zosta¢ wykonane
podczas jednego seansu na tym aparacie diagnostycznym.
Kazda kolejna sekwencja wydtuza czas badania o 2-10 mi-
nut, podczas ktérych pacjent musi nadal pozosta¢ nieru-
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chomo w jednej pozycji, co moze by¢ problemem np. dla
pacjentéw z dolegliwosciami bélowymi ze strony ukfadu
kostno-stawowego [2, 8]. Jednak poszczegdlne sekwencje
MR dajg nowe mozliwosci réznicowania zmian tagodnych
od ztodliwych. Standardowymi sekwencjami w badaniu MR
s3: sekwencja T1-zalezna — obrazuje poszczegdlne struk-
tury anatomiczne w doskonatej rozdzielczosci, sekwencja
T2-zalezna — uwidacznia obrzek i zwigzane z nim pato-
logie. Z kolei STIR (short Tl inversion recovery) — eliminuje
zaktocenia pochodzace od tkanki ttuszczowej [8]. Now-
szymi sekwencjami, obecnie szeroko badanymi, s3 DWI
(diffusion-weighted imaging, dyfuzja rezonansu magne-
tycznego) i ADC (apparent diffusion coefficient, rzeczywisty
wspotczynnik dyfuzji). Sekwencja DWI obrazuje dyfuzje, czyli
ruchy czastek wody w przestrzeni zewnatrzkomérkowej,
uwidacznia strukture guza, zalezy od gestosci komorek w
danej tkance. Ograniczenie dyfuzji daje wysoki sygnat DWI
(ogniska hiperintensywne, miejsca,jasniejsze”), co stuzy do
charakteryzowania i oceny rozlegtosci nacieku nowotworo-
wego. Zmiany o charakterze obrzeku, zwtdknienia, zapalenia
obnizajg sygnat DWI (ogniska hipointensywne, ,ciemniej-
sze"). Jednak czasami sg odstepstwa od tej zasady: martwica
w guzie obniza sygnat DWI, co moze utrudnic¢ ocene wielko-
$ci guza, natomiast nieztosliwe owrzodzenie zwigksza sygnat
DWI, sugerujac jego pochodzenie nowotworowe. Réwniez
niektore tkanki prawidtowe, tj. tkanka chfonnai slinianki cha-
rakteryzuja sie zwiekszonym sygnatem DWI, stad sekwencja
ta staje sie mniej przydatna w diagnostyce przerzutéw do
weztéw chfonnych. Sekwencja ADC wykorzystywana jest
do diagnozowania i opisu zmian pierwotnych, ale przede
wszystkim do monitorowania odpowiedzi po leczeniu nie-
operacyjnym, tj. RT czy chemioterapii (CT). Pozwala odréznic
wznowy miejscowe od zmian zapalnych lub zwtéknienia po
RT, co daje przewage nad badaniami PET, ktére nie zawsze
pozwalaja na takie zréznicowanie [2]. Aktualnie weryfikacji
w badaniach klinicznych podlega wartos$¢ predykcyjna se-
kwencji ADC. Wstepne badania pokazujga, ze podwyzszony
wspotczynnik ADC w guzie przed leczeniem — zwigzany
z obecnoscig martwicy, niska gestoscig komérek oraz duza
komponentg podscieliska w tkance — koreluje z wieksza
opornoscig nowotworu na radiochemioterapie [52].
Uzyskane przekroje w MR charakteryzuja sie bardzo
dobrym obrazowaniem tkanek miekkich dzieki duzemu
kontrastowi miedzy poszczegdlnymi strukturami[2, 8, 53].
Za pomocg MR mozna doktadnie uwidoczni¢ granice guza
nowotworowego oraz naciekanie sgsiednich struktur. Szcze-
gdlnie dobrze badanie to sprawdza sie w okreslaniu nacieku
okotonerwowego [2, 53]. Badanie MR ma jednak swoje ogra-
niczenia — charakteryzuje sie gorsza jakoscig obrazowania
struktur kostnych. Dlatego tez — w przypadku naciekania
np. struktur podstawy czaszki — badaniem z wyboru jest
TK, ktdra znacznie lepiej w poréwnaniu z MR uwidacznia
kosci [54]. Swoistos¢ badania MR okreslona w metaanalizie

232

Sun i wsp [37], w odniesieniu do diagnostyki przerzuto-
wych weztéw chfonnych w HNC, jest istotnie wyzsza od
swoistosci badania TK (81% vs 72%), przy nizszej czutosci
MR w tym zakresie (80% vs 84%). W diagnostyce przerzutow
odlegtych HNC — MR sprawdza sie szczegdlnie w obrazowa-
niu zmian w mézgu. Rutynowo wykonywane sg sekwencje
T1-iT2 —zalezne oraz ocena patologicznego wzmochienia
kontrastowego w celu okreslenia struktury guza. Natomiast
dzieki sekwencji FLAIR uzyskiwany jest doskonaty kontrast
miedzy zmiana przerzutowa a tkanka nerwowa [50, 55]. Po-
nadto — w przypadku diagnostyki przerzutéw do watroby
— sekwencjeT1-iT2 — zalezne, sekwencja DWI oraz uzycie
dozylnego srodka kontrastujagcego zapewniaja doktadne
obrazowanie zmian o réznym stopniu unaczynienia [56].
W diagnostyce guzéw w watrobie badanie MRi TK wykazuja
zblizona czuto$¢, z niewielkg przewaga MR [55].
Spektroskopia rezonansu magnetycznego (MRS) po-
zwala na analize stezenia metabolitéw w tkankach podda-
wanych dziataniu promieniowania elektromagnetycznego.
Jedna z bardziej powszechnych technik MRS stosowanych

b)

Rycina 4. Obraz przerzutowych weztéw chtonnych (strzatki)

w sekwencji (a) T1-zaleznej TSE (turbo spin echo, szybkiego echa
spinowego), (b) DWI (diffusion-weighted imaging, dyfuzji rezonansu
magnetycznego) i (¢, d) PET/MR. (a, b) Pacjentka z rozpoznaniem
ptaskonabtonkowego raka migdatka podniebiennego w stopniu
zaawansowania T2N2cMO z przerzutami do weztéw chtonnych
szyjnych grupy Il obustronnie. (¢, d) Pacjentka z rozpoznaniem
ptaskonabtonkowego raka btony sluzowej policzka lewego

w zaawansowaniu T3N2bMO z zajeciem weztéw chtonnych w grupie
Il (c) i pakietem zajetych weztéw chfonnych (d) w grupie Ill po stronie
lewej (strzatka)



w ocenie HNC jest proton MRS (1H-MRS), ktéra wykrywa
zwiekszenie metabolitéw choliny (Cho) w tkankach nowo-
tworowych, odzwierciedlajac proliferacje komorek i zmiany
zachodzace w btonie komérkowej. Podwyzszony stosunek
Cho/kreatyna (Cr) charakteryzuje ptaskonabtonkowe HNC.
Regiony hipoksji i nekrozy w guzach opisywane sa pikiem
lipidow i mleczanéw w widmie spektroskopowym [56].
Podczas badania MR mozliwe jest wykorzystanie dozyl-
nego srodka kontrastujacego bazujgcego najczesciej na che-
latowych zwiazkach gadolinu. W niektérych przypadkach
istnieje mozliwo$¢ zastosowania srodkéw kontrastowych
specyficznych dla danej tkanki, np. w diagnostyce zmian
przerzutowych w watrobie beda to srodki zawierajace cza-
steczki tlenku Zzelaza, wykazujace powinowactwo do uktadu
siateczkowo-$rédbtonkowego i hepatocytéw [13, 57]. Do
niedawna srodki te — w przeciwienstwie do uzywanych
podczas TK — byty uwazane za catkowicie bezpieczne,
réwniez dla pacjentéw z chorobami nerek. Jednak badania
wykazaty coraz czestsze wystepowanie nefrotoksycznosci
i nerkopochodnego zwtdknienia uktadowego (NSF — ne-
phrogenic systemic fibrosis) po podaniu srodka na bazie ga-
dolinu, a ryzyko tych powikfan rosnie wraz z pogorszeniem
funkgcji nerek [58]. Innym przeciwwskazaniem do badania
MR jest obecnos¢ w ciele pacjenta metalowych elementéw
(kardiostymulatory, implanty slimakowe, wktadki wewnatrz-
maciczne, metalowe opitki w gatce ocznej, klipsy operacyj-
ne, metalowe szwy chirurgiczne), co spowodowane jest
wykorzystywaniem podczas badania pola magnetycznego
o duzym natezeniu. Pomimo Ze najnowsze urzadzenia sty-
mulujace (kardiostymulatory itp.) sa juz produkowane ze
stopdéw niestanowigcych przeciwwskazania do badania, to
jednak sg one Zrodtem artefaktow zaktécajacych obraz [59].

Badanie MR — poza oczywista rola we wstepnej diagno-
styce obrazowej pacjentéw chorych na nowotwory gtowy
i szyi — jest wykorzystywane w procesie planowania lecze-
nia— RT — zaréwno ogniska pierwotnego, jak i przerzutéw
odlegtych (OUN). Nowa generacje aparatéw dedykowanych
teleradioterapii stanowig pofaczenia MR z akceleratorem
liniowym lub aparatem zawierajacym zrédto kobaltu-60.
Takie hybrydy pozwalaja m.in. na uzyskanie wysokiego kon-
trastu tkanek miekkich, brak ekspozycji na promieniowanie
X czy brak koniecznosci wszczepiania znacznikéw w celu
pozycjonowania pacjenta na aparacie terapeutycznym [60].
Chociaz obecnie podstawg planowania RT jest wcigz bada-
nieTK, trwaja prace nad nowymi programamiialgorytmami
kompatybilnymi z nowymi urzadzeniami hybrydowymi,
pozwalajgcymi planowac RT bezposrednio na podstawie
skanow MR, co zwiekszytoby precyzje przeprowadzane-
go leczenia [2, 59]. Jak dotad standardem postepowania
m.in. w RT zmian w OUN jest wyznaczanie obszaréw do RT
w oparciu o fuzje podstawowego badania TK z badaniem
diagnostycznym MR lub wykonanym w pozycji terapeutycz-
nej (jednak niewiele osrodkéw posiada specjalng do tego
celu,przystawke” do aparatu MR) [61].

Zgodnie z zaleceniami NCCN [47] MR moze by¢ stoso-
wany jako badanie kontrolne po zakoriczonym leczeniu
chorych na HNC wg schematu: pierwsze badanie po 6 mie-
sigcach od zakonczenia leczenia, kolejne w odstepach 6 mie-
siecy lub w razie podejrzenia nawrotu. MR w poréwnaniu
zTK wydaje sie by¢ badaniem kontrolnym zwyboru, gtéwnie
ze wzgledu na wigksza mozliwos¢ uwidocznienia drobnych
struktur anatomicznych w zakresie tkanek miekkich oraz
zréznicowania zmian po RT od wznowy miejscowej. Jedynie
w przypadku podejrzenia nacieku na struktury kostne dia-

Rycina 5. Artefakt w badaniach obrazowych. Artefakt (zétte strzatki) pochodzacy z amalgamatowych wypetnier zebowych w badaniu TK (a), MR
(b) i PET/MR (c), utrudniajacy diagnostyke zmiany dzigsta dolnego po stronie lewej (czerwone strzatki)

233



gnostyka powinna zosta¢ pogtebiona dodatkowo o badanie
TK [54]. Czutos¢ i swoistos¢ MR jako badania kontrolnego,
szczegdlnie przy wykorzystaniu sekwencji DWI, jest wysoka
— przekracza 90% [62].

Jednak nie wszystkie osrodki dysponujg aparatem MR
ze wzgledu na wysokie koszty zakupu sprzetu. TK jest ba-
daniem stosunkowo tanszym, a przez to szerzej wykorzy-
stywanym w praktyce klinicznej w poréwnaniu do MR [63].

Angiografia

Angiografia jest inwazyjng metoda badania naczyn
krwionosnych, polegajaca na podaniu srodka cieniujace-
go do naczynia i wykonaniu serii zdje¢ rentgenowskich.
Pozwala na zréznicowanie guzéw pochodzenia naczynio-
wego i guzow litych oraz uwidocznienie miejsc krwawienia.
W przypadkach guzéw nowotworowych z odpowiednio
dobrze zobrazowanym uktadem naczyniowym badanie to
mozna potaczy¢ z obliteracjg wewnatrznaczyniowa [64].
HNC sa gtéwnymi przyczynami trudnych do opanowania
krwotokéw — spontanicznych, jak i bedacych powikia-
niami leczenia onkologicznego. Diagnostyczna angiogra-
fia z podaniem donaczyniowego kontrastu jest w takich
przypadkach kluczowym badaniem. Obecnos¢ cewnika
angiograficznego umozliwia wykonanie embolizacji pato-
logicznie zmienionego naczynia, co skutecznie zapobiega
zagrazajacym zyciu krwotokom [65].

Obecnie wzrasta rola metod nieinwazyjnych, takich jak
angiografia za pomoca tomografu komputerowego (an-
gio-TK). Jest ona metodg obrazowania naczyn za pomocay
spiralnej TK po dozylnym podaniu kontrastu [66]. Metoda ta
jest stosowana w celu mapowania naczyn zaopatrujacych
konczyny i ich oceny przed pobraniem ptata skdérnego do
przeszczepu w ramach operacji rekonstrukcyjnych ubytkow
powstatych na skutek chirurgicznego leczenia chorych na
HNC. Odpowiednia diagnostyka stanu unaczynienia pfata
skérnego zapobiega odrzuceniu przeszczepu z powodu
niewydolnosci krazenia miejscowego oraz pozwala na za-
chowanie efektywnego unaczynienia konczyny, z ktérej
pobrano przeszczep [67, 68].

Podobne zastosowanie ma réwniez angiografia za po-
moca rezonansu magnetycznego (angio-MR). Jako$¢ obra-
zowania naczyn w obu metodach jest podobna. Mozliwe
jestwykonanie obu tych badan technika whole body — obej-
mujac zakresem badania cate ciato pacjenta, co pozwala na
ocene unaczynienia w miejscu pobierania ptata skérnego
oraz w docelowym miejscu przeszczepu [69].

Pozytonowa tomografia emisyjna (PET)

Badanie PET jest metoda obrazowania molekularnego
tkanek coraz czesciej wykorzystywana w diagnostyce cho-
réb nowotworowych. Podstawg tej techniki jest zjawisko
anihilacji pary pozyton-elektron, w wyniku ktérej powstaja
wysokoenergetyczne fotony. Pozytony pochodzg z rozpa-
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du promieniotwérczego izotopu bedacego sktadnikiem
radiofarmaceutyku podawanego pacjentowi. Zrédtem
elektrondéw sa tkanki i ptyny ustrojowe pacjenta. Radiofar-
maceutyk gromadzi sie w charakterystycznych dla siebie
tkankach, a przestrzenny rozktad emisji fotonéw stanowi
obraz wyjsciowy badania. 90-95% badan PET wykonywa-
nych jest przy uzyciu deoksyglukozy znakowanej fluorem 18
('8F-FDG). Zwiazek ten transportowany jest do komorki tak
jak glukoza i, podobnie jak ona, poddawany jest procesom
glikolizy do momentu reakg;ji fosforylacji, ktérej produkty
nastepnie odkfadaja sie w komérce [2, 70]. Zjawisko na-
silonego — w poréwnaniu do tkanek prawidtowych —
wychwytu i metabolizmu glukozy charakterystyczne jest
dla wiekszosci typéw nowotwordéw [70]. Wystepuje ono
rowniez w: zapaleniu, obrzeku, infekcji, zmianach przed-
nowotworowych, gojacych sie zmianach pooperacyjnych,
bezposrednio po wysitku w migsniach poprzecznie prazko-
wanych ifizjologicznie w tkance mézgu. Powyzej wymienio-
ne zmiany wychwytu glukozy moga prowadzi¢ do fatszywie
pozytywnych rozpoznan, a wzmozony metabolizm glukozy
w miesniach lub tkance mézgu moze tworzy¢ tto utrud-
niajace prawidtowa diagnostyke zmian ztosliwych [2, 8].
Anderson i wsp. [70] wykazali mozliwos$¢ odréznienia wy-
chwytu '8F-FDG spowodowanego zapaleniem od wychwytu
przez nowotwor ztosliwy. Przypadki te réznig sie kinetyka
wychwytu '8F-FDG: podczas przeprowadzania badania po
60-120 minutach od podania radiofarmaceutyku obser-
wowano spadek gromadzania '8F-FDG w miejscu objetym
procesem zapalnym, natomiast w tkance nowotworowej
ciggle wzrastat metabolizm '8F-FDG. Z drugiej strony m.in.
martwica w guzie nowotworowym, wysokie stezenie glu-
kozy i insuliny we krwi maja wptyw na uzyskanie fatszywie
negatywnych wynikéw badan [2].

Cho¢ powszechnie stosowanym radiofarmaceutykiem
w badaniach PET jest '8F-FDG, w obrazowaniu PET wyko-
rzystywane sa rowniez alternatywne radioznaczniki — nie
tylko w ramach badan eksperymentalnych, ale coraz cze-
$ciej w praktyce klinicznej. Jednym z nich jest '8F-fluoro-
misonidazol (FMISO), ktéry w przypadku HNC pozwala na
zobrazowanie ognisk hipoksji i perfuzji w tkankach [71].
Czynniki te maja wartos¢ predykcyjng w leczeniu chorych
na HNC — niedotlenienie w obszarze guza ma negatywny
wptyw na wyniki leczenia RT [72]. FMISO nalezy do grupy
nitroimidazoli — zwigzkéw chemicznych, ktére juz w la-
tach 70. zostaty opracowane jako markery niedotlenienia
komorek i wykorzystywane byty jako ,radiouczulacze” —
substancje zwiekszajace czuto$¢ komorek na promienio-
wanie [73]. Nitroimidazole w komérkach niedotlenionych
ulegaja redukcji, tworzac reaktywny zwiazek posredni.
W warunkach prawidtowych czasteczki te s3 ponownie
utleniane do macierzystego zwiagzku i dyfundujg z ko-
morki, jednak niedotlenienie powoduje dalszg redukcje
i zwigzek zostaje nieodwracalnie uwieziony w komorce.



Reakcje te zachodza z szybkoscia, ktdra jest odwrotnie
proporcjonalna do preznosci tlenu w komorce. Poniewaz
redukcja nitroimidazoli wymaga obecnosci aktywnych
reduktaz tkankowych, zwigzki te gromadza sie w zywych,
niedotlenionych komérkach, natomiast nie stwierdza sie
ich obecnosci w komérkach ulegajacych apoptozie lub
martwicy [74].

Obiecujace wyniki badan klinicznych w zakresie obra-
zowania niedotlenienia w HNC zwigzane sg réwniez z in-
nym nitroimidazolem — '8F-fluoroazomycinarabinozydem
('8F-FAZA), jednak jego przydatnos¢ kliniczna musi zosta¢
potwierdzona w dalszych badaniach [75]. W fazie ekspery-
mentalnej sg rowniez inne radioznaczniki, tj.: "8F-FETNIM
('8F-fluoroerytronitroimidazol), '8F-EF5 ('8F-2-(2-nitro-1-H-
imidazol-1-yl)-N-(2,2,3,3,3-pentafluoropropyl)-acetamid)
i Cu-ATSM (Cu-diacetl-bi (*N-metyltiosemikarbazon) — mar-
kery hipoksji, '8F-FET ('8F-fluoroetyl - L-tyrozyna) — selek-
tywnie gromadzona w komérkach ptaskonabtonkowego
HNC i pozwalajaca na zréznicowanie odczynu zapalnego
od nowotworu oraz ''C-cholina (CHOL) — gromadzaca
sie w guzach ztosliwych podobnie jak '8F-FDG, jednak
w mniejszym stopniu w miesniach, przez co niwelowane
sq artefakty tta, utrudniajace diagnostyke [74, 76-78]. Pro-
blemem zwigzanym z wykorzystywaniem alternatywnych
radiofarmaceutykow jest krétki okres potowicznego rozpa-
du, charakteryzujacy te zwiazki. Skutkuje to koniecznoscia
posiadania przez dany osrodek cyklotronu do produkgji
radioznacznikéw. Pocigga to za soba znaczne koszty, przez
co niewiele osrodkéw moze wykonywa¢ badania PET ze
znacznikami innymi niz '8F-FDG [79].

Pozytonowa tomografia emisyjna/ tomografia
komputerowa (PET/TK)

Wzbogacenie obrazowania czynnosciowego PET o fuzje
z TK zwieksza precyzyjno$¢ metody poprzez lepsze od-
wzorowanie anatomiczne, pozwalajgce na doktadniejsza
lokalizacje i ocene morfologii zmian metabolicznych [80].
Badanie TK przeprowadzane w ramach PET/TK jest bada-
niem z uzyciem niskiej dawki promieniowania X i bez za-
stosowania dozylnego srodka kontrastujacego. Nie jest ono
badaniem w petni diagnostycznym. Ma ono na celu utatwie-
nie anatomicznej lokalizacji ognisk wzmozonego wychwytu
glukozy [81]. Stad tez PET/TK rzadko wykorzystywany jest
do oceny samego guza nowotworowego z powodu stabego
kontrastu tkankowego, jaki uzyskuje sie na podstawie TK
bez dozylnego srodka kontrastujacego. Niedoskonatoscia
badania jest réwniez niedostateczna detekcja matych ognisk
nowotworowych, nieprzekraczajagcych 5 mm. Natomiast
w poréwnaniu z innymi metodami obrazowania cechuje
sie ono wieksza doktadnoscia w wykrywaniu przerzutowo
zmienionych weztéw chtonnych. Czutosc¢ i swoisto$¢ PET/
TK w okreslaniu cechy N (wg TNM) wynosza odpowiednio

80% i 86%. Podczas jednego badania mozliwe jest réw-
niez uwidocznienie ewentualnych przerzutéw odlegtych
lub ogniska nowotworu synchronicznego, dzieki objeciu
badaniem PET/TK catego ciata pacjenta [2]. Metoda ta ma
réwniez zastosowanie w wykrywaniu ogniska pierwotnego
w przypadku przerzutéw do weztéw chtonnych z niezna-
nego punktu wyjscia [2, 8]. Takie przypadki stanowig 2-7%
wszystkich HNC. W 25-54% z nich udaje sie zidentyfikowac
pierwotne ognisko chorobowe przy uzyciu badania PET/TK.
Jednak najwazniejsza rolg PET/TK w diagnostyce obrazowej
okolicy gtowy i szyi jest monitorowanie efektéw leczenia
po radiochemioterapii radykalnej (RCT). Aby zapobiec uzy-
skaniu wynikoéw fatszywie dodatnich, PET/TK powinien by¢
przeprowadzony nie wczesniej niz 3 miesigce od zakonczo-
nego leczenia [2, 82]. Czuto$¢ i swoistos¢ PET/TK w ocenie
ewentualnej zmiany resztkowej/wznowy po RCT wynosza
odpowiednio 94% i 82% [2]. Prawidtowy wynik PET/TK po
12 tygodniach od zakonczenia RCT jest obecnie najlepszym
pozytywnym czynnikiem prognostycznym [83]. Badanie
PET/TK charakteryzuje wysoka ujemna wartos¢ predykcyjna
[82]. Pozwala ono zapobiegac niepotrzebnym operacjom po
wczesniejszej RCT, ktdre to zwiekszajg Smiertelnos¢ wérdd
tej grupy pacjentéw. Ze wzgledéw ekonomicznych badanie
to jest rowniez optacalnym narzedziem kontroli efektow
leczenia [2, 83].

Wspétczesne techniki RT pozwalaja na podanie od-
powiednio duzej dawki promieniowania jonizujacego
w okolice guza nowotworowego z maksymalnym oszcze-
dzeniem tkanek zdrowych. Aby tego dokona¢, objetosci do
napromieniania musza by¢ precyzyjnie okreslone, a jednym
z przydatnych badan w tym zakresie jest PET/TK. Wykry-
cie ognisk patologicznego zwiekszenia wychwytu '8F-FDG
w weztach chtonnych prawidtowej wielkosci pozwala objac
je odpowiednio wysoka dawka promieniowania jonizujace-
go, zwiekszajac przez to prawdopodobienstwo radykalnosci
leczenia. Z drugiej strony PET/TK moze uwidoczni¢ zmiany
martwicze w guzie nowotworowym, przez co obszar tarczo-
wy bedzie mniejszy i mniejsza objetos¢ tkanek zdrowych
znajdzie sie w objetosci napromienianej. Gtéwnym proble-
mem zwigzanym z wykorzystaniem PET/TK w okreslaniu
obszaréw do RT jest wyznaczenie punktu odciecia w warto-
$ciach wychwytu '8F-FDG (SUV — standardized uptake value,
standaryzowana warto$¢ wychwytu). Moze to prowadzi¢
do przeszacowania lub niedoszacowania objetosci zmian
nowotworowych [84]. Cze$¢ badaczy konturowata obszary
na podstawie 50% maksymalnej intensywnosci wychwytu
'8F-FDG przez guz [85]. Inni za warto$¢ graniczng uznawali
wychwyt '8F-FDG przez tkanke watroby [86]. Wang i wsp.
[87] uznali wartos¢ SUV powyzej 2,5 jako podstawe do kon-
turowania obszaréw tarczowych. Mimo braku ustalen w tej
kwestii znaczna wiekszos¢ badaczy wykazata pozytywny
wplyw badania PET/TK na precyzje okreslania objetosci do
napromieniania [84].
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Pozytonowa tomografia emisyjna/ rezonans
magnetyczny (PET/MR)

Hybryda PET i MR jest nowoczesnym potaczeniem wy-
sokiej jakosci obrazowania anatomicznego MR oraz funkcjo-
nalnego i metabolicznego uzyskanego dzieki PET z wyko-
rzystaniem najczesciej '8F-FDG [88]. Jak dotad istnieje nie-
wielka liczba badan, w ktérych oceniono korzys¢ kliniczna
wynikajaca z takiego potaczenia w diagnostyce pacjentow
chorych na nowotwory gtowy i szyi. PET/MR wydaje sie miec¢
przewage nad PET/TK m.in. dzieki mozliwosci uzyskania jed-
noczesnie wysokiego kontrastu w zakresie tkanek miekkich
i mniejszej ilosci artefaktéw pochodzacych od implantéw
i wypetnien dentystycznych [87, 88]. Fakt wykorzystywania
w PET/TK niskodawkowej TK przemawia na korzys¢ obrazo-
wania metoda PET/MR [89]. Kolejna zaletg hybrydy PET/MR
jest mozliwos¢ wykorzystania poszczegdlnych sekwencji

w petnidiagnostycznego MR, m.in. sekwencji DWI, sekwen-

cji T1- i T2-zaleznej [90, 91]. Czutos¢ i swoistos¢ badania
PET/MR w diagnostyce HNC nie zostata jeszcze ustalona,
jednak na podstawie wstepnych badan wydaje sie, ze jest
ono szczegdlnie przydatne w obrazowaniu przerzutowych
weztéw chtonnych i w przypadku podejrzenia wznowy po
leczeniu radykalnym. Obiecujace wyniki dotycza réwniez
wykorzystania hybrydy PET/MR w diagnostyce przerzutéw
odlegtych HNC do watroby i mézgu oraz jako podstawe do
planowania obszaréw do radioterapii [88-90].

Scyntygrafia

Jak wspomniano wczesniej, uktad kostny jest druga
pod wzgledem czestosci lokalizacjg przerzutéw HNC [11].
Badanie scyntygraficzne jest standardem postepowania
w diagnostyce przerzutéw do kosci. Jest to jedna z najdtuzej
stosowanych technik medycyny nuklearnej, ktérej zasada
dziafania zblizona jest do badania PET. Pacjent otrzymuje

Rycina 6. Wykorzystanie PET/MR w diagnostyce nowotworéw regionu gtowy i szyi. (a, b) Pacjentka z rozpoznanym ptaskonabtonkowym
rogowaciejacym rakiem $linianki podzuchwowej prawej (strzatka) w zaawansowaniu T3NOMO. (¢, d) Pacjentka z rozpoznaniem
ptaskonabtonkowego raka btony sluzowej policzka lewego (c) w zaawansowaniu T3N2bMO, (d) przerzutowy wezet chtonny szyjny na pograniczu
grupy llli IV po stronie lewej. (e, f) Pacjent z rozpoznaniem raka ptaskonabtonkowego dna jamy ustnej po stronie lewej T1IN2cMO (e), wezet chtonny

przerzutowy grupy |l po stronie lewej (f)
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dozylnie radioznacznik, a nastepnie wykonywany jest skan
catego ciata przy uzyciu gamma kamery. W odréznieniu
od badania PET obraz uzyskany w trakcie scyntygrafii jest
projekcja ukfadu kostnego w jednej ptaszczyznie [91, 92].
Badanie z wykorzystaniem radioznacznikéw skfadajacych
sie z difosforanow znakowanych technetem 99 (*°Tc) ce-
chuje sie wysoka czutoscig (> 90%) w wykrywaniu zmian
w kosciach. Jednak badania [91, 93, 94] wykazaty, ze w dia-
gnostyce przerzutéw do kosci PET/CT charakteryzuje sie
wiekszg precyzjg w lokalizacji zmian kostnych, a takze
wyzszg czutoscia i swoistoscig niz scyntygrafia, szczegoélnie
gdy radioznacznikiem w PET/CT jest ['8F]-NaF (fluorek sodu
znakowany fluorem 18).

Scyntygrafia ma réwniez zastosowanie w ocenie funkgji
$linianek w zwigzku z planowana radioterapig w HNC. W wy-
niku uszkodzenia gruczotéw slinowych i zaburzenia funkgji
wydzielniczej RT w rejonie gtowy i szyi czesto skutkuje kse-
rostomia, stad tez préba ochrony Slinianek jako organéw
ryzyka w trakcie planowania napromieniania. Scyntygra-
fie przeprowadza sie po podaniu *°Tc, a uzyskany obraz
gruczotéw Slinowych sugeruje, ktéra $linianka lub obszar
danej liniaki jest najbardziej czynny wydzielniczo. Pomaga
to w okreéleniu, ktére obszary powinny by¢ szczegdlnie
ochronione podczas planowania RT [95, 96].

Podsumowanie

Metody diagnostyki obrazowej — anatomicznej i me-
tabolicznej — réznig sie pod wzgledem czutosci, swoistosci
i doktadnosci diagnostycznej. Informacje uzyskane dzieki
nim wspomagaja podjecie wtasciwej decyzji terapeutycznej,
precyzyjna realizacje procedur medycznych (np. diagnostyki,
radioterapii) oraz monitorowanie wynikéw leczenia. Kazda z
omowionych metod ma swoje mocnei stabe strony w obrazo-
waniu HNG, stad wybor terapii nie powinien by¢ dokonywany
na podstawie pojedynczego badania obrazowego.

Wykaz skrétow

ADC — apparent diffusion coefficient, rzeczywisty wspoét-
czynnik dyfuzji

CBCT — cone beam computed tomography, kilowoltowa
stozkowa tomografia komputerowa

CHOL — cholina znakowana weglem 11

CR — computed radiography, cyfrowa radiografia

Cu-ATSM — Cu-diacetl-bi (*N-metyltiosemikarbazon)

DR — digital radiography, cyfrowa radiografia bezposrednia

DWI — diffusion-weighted imaging, dyfuzja rezonansu mag-
netycznego

EPID — electronic portal imaging device, system do obra-
zowania portalowego

FDA — Food and Drug Administration, Agencja Zywnosci
i Lekow

18F-EF5 — znakowany fluorem 18-2-(2-nitro-1H-imidaz-
ol-1-yl)-N-(2,2,3,3,3-pentafluoropropyl)-acetamid)

18F-FAZA — azomycinarabinozyd znakowany fluorem 18

18F-FDG — deoksyglukoza znakowana fluorem 18

18F-FET-etyl — L-tyrozyna znakowana fluorem 18

18F-FETNIM — erytronitroimidazol znakowany fluorem 18

FMISO — misonidazol znakowany fluorem 18

HNC — head and neck cancer, nowotwory okolicy gtowy i szyi

IGRT — image-guided radiation therapy, radioterapia ste-
rowana obrazem

IMRT — intensity modulated radiotherapy, radioterapia z mo-
dulacja intensywnosci wigzki

IOUS — intraoral ultrasonography, wewnatrzustna ultra-
sonografia

ir-RECIST — immune-related response evaluation criteria in
solid tumours, kryteria oceny odpowiedzi w nowotwo-
rach litych zwigzane zimmunoterapia

NSF — nephrogenic systemic fibrosis, nerkopochodne zwtok-
nienie uktadowe

RCT — radiochemioterapia

RECIST — response evaluation criteria in solid tumours, kryte-
ria oceny odpowiedzi w nowotworach litych

RT — radioterapia

SBRT — stereotactic body radiotherapy, radioterapia ste-
reotaktyczna

STIR— short Tlinversion recovery, sekwencja supresji ttuszczu

SUV — standardized uptake value, standaryzowana wartos¢
wychwytu

TSE — turbo spin echo, sekwencja szybkiego echa spino-
wego

VMAT — volumetric modulated arc therapy, technika tfukowa
z modulacjg intensywnosci dawki
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