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Wstep

STRESZCZENIE

Przyzwojak (paraganglioma) to bardzo rzadki nowotwor wywodzacy sie z komorek przyzwojowych ukfa-
du chemoreceptorowego. Choroba posiada bogatg symptomatologie. W artykule przedstawiono dwa
przypadki chorych na przyzwojaka szyi poddanych radioterapii technikg modulacji intensywnosci dawki
(IMRT). U jednego z chorych guz byt zlokalizowany obustronnie, co jest szczegdlnie rzadkim zjawiskiem.
Omawiane przypadki przedstawiono na tle doniesien dotyczacych skutecznosci radioterapii przyzwojaka
w poréwnaniu z leczeniem chirurgicznym.

Stowa kluczowe: przyzwojak, paraganglioma, radioterapia z modulacja intensywnosci dawki

ABSTRACT

Paraganglioma of the head and neck is a very rare tumor originating from paraganglionic cells of the
chemoreceptor system. The disease has arich symptomatology. The article presents two patients treated
with intensity modulated radiation therapy (IMRT). In one patient paraganglioma was localized bilaterally,
which is a particularly rare occurrence. We also presented current literature on paraganglioma treatment,
addressing the effectiveness of radiotherapy compared to surgery.
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rzyki, dlatego uznaje si¢ go za nowotwodr neuroendokryn-
ny. Jednoczesnie jedynie u 3% chorych z rozpoznaniem

Przyzwojak (paraganglioma) to rzadki nowotwor, naj-
czeSciej wywodzacy si¢ z komodrek neuroendokrynnych
przyzwojowych uktadu chemoreceptorowego regionu
glowy i szyi. Stanowi on okoto 0,6% wszystkich nowotwo-
réw glowy i szyi oraz 0,03% wszystkich nowotworéw. Guz
moze si¢ lokalizowa¢ w ciatkach przyzwojowych uktadu
przywspolczulnego (niechromochtonne, chemodectoma)
umiejscowionych w okolicy naczyf krwionos$nych lub
w ciatkach uktadu wspétczulnego (chromochtonne).
Komérki nowotworu zawieraja neurosekrecyjne peche-

przyzwojaka stwierdza si¢ istotna klinicznie zwigkszona
aktywno$¢ hormonalna [1].

W okolicy glowy i szyi wyrdznia si¢ kilka lokaliza-
cji, w ktérych moze rozwija¢ si¢ guz. Nalezy do nich
okolica opuszki zyly szyjnej wewnetrznej, rozwidlenie
tetnicy szyjnej wspolnej (kiebek szyjny), dolny zwdj
nerwu blednego oraz jama bebenkowa. Sposréd nich
najczestsza lokalizacja, stanowiaca okoto 60% przy-
padkéw, jest okolica kiebka tetnicy szyjnej (carotid
body tumor). Przyzwojak w tej lokalizacji wystepuje
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czesciej u kobiet, podczas gdy w innych regionach ciata
nowotwor ten czesciej stwierdza si¢ wsrdd mezcezyzn
[1-3]. Choroba moze mie¢ réwniez przebieg wielo-
ogniskowy, przy czym w 40% wiaze si¢ to z rodzin-
nym wystgpowaniem. Sytuacja ta dotyczy okoto 10%
przypadkéw i moze rozwijac si¢ na podtozu zespotu
rodzinnie wystepujacych kiebczakéw zwiazanych
z mutacja genu PGLI, zespotu mnogiej gruczolako-
wato$ci wewnatrzwydzielniczej 2a i 2b, zespolu Von
Hippel-Lindau i zespotu Carneya [1].

Przyzwojak okolicy gtowy i szyi ma bogata i niecha-
rakterystyczng symptomatologie. Moze on przebiegaé
jako choroba skapoobjawowa i by¢ rozpoznany przypad-
kowo w trakcie badan wykonanych z innych wskazan.
Objawy najczesciej wynikaja z masy guza wywolujacej
ucisk na otaczajace tkanki. Moga to by¢ incydenty utraty
przytomnosci, béle w okolicy szyi, a takze objawy pora-
zenne lub podraznieniowe wynikajace z uszkodzenia
nerwéw czaszkowych. Dopiero w bardzo zaawansowa-
nym stadium moga ujawniac si¢ objawy zwigzane z na-
ciekaniem otaczajacych tkanek. Przybieraja one czgsto
posta¢ szumow usznych, niedostuchu, zawrotow gltowy
czy ghuchoty [1, 4, 5].

Dotychczas podstawowa metoda leczenia przyzwoja-
ka bylo radykalne wycigcie nowotworu, a w przypadkach
nieoperacyjnych — standardowa radioterapia 2D lub
3D. Obecnie mozliwe jest wykorzystanie nowoczesnych
metod napromieniania, takich jak technika modulacji
intensywnoSci dawki (IMRT, intensity-modulated ra-
diation therapy) czy radioterapia stereotaktyczna, ale
doswiadczenie w leczeniu przyzwojaka z zastosowaniem
tych technik jest mate.

Opis przypadkéw

W latach 2008-2010 w klinice leczono dwie kobiety
z rozpoznaniem przyzwojaka ustalonym na podstawie
badan obrazowych oraz cech klinicznych. Biopsja
nowotworu jest bledem w przypadku podejrzenia
przyzwojaka, zaniechano wigc jej wykonania. Pierwsza
chora, w wieku 52 lat, doznata utraty przytomnosci
i przejSciowych zaburzen funkcji o§rodkowego uktadu
nerwowego, przypominajacych przemijajacy atak niedo-
krwienny (TIA, transient ischemic attack). Rozpoznanie
ustalono na podstawie tomografii komputerowej oraz
doplerowskiego badania ultrasonograficznego tetnic do-
moézgowych. Druga chora, w wieku 38 lat, skarzyta si¢ na
szum w prawym uchu o narastajacym charakterze oraz
zawroty glowy ze zbaczaniem na prawa strong. Biorac
pod uwage rozpoznanie czerniaka 5 lat weze$niej, wyko-
nano tomografi¢ komputerowa oraz badanie rezonansu
magnetycznego (MRI, magnetic resonance imaging)
w celu wykluczenia odlegtej wznowy, co pozwolito na
wykrycie przyzwojaka. W obu przypadkach w badaniu

Rycina 1. Przypadek nr 1 — obustronnie zlokalizowany

przyzwojak kiebka szyjnego. Brak naciekania struktur
podstawy czaszki

Figure 1. Case no. 1 — Bilaterally localized neck paragan-
glioma. No infiltration of the cranial base

fizykalnym nie wykazano odchylefi od normy w zakresie
narzadéw glowy i szyi.

Obraz radiologiczny obu zmian wskazywal na ich
punkt wyjscia z kigbka szyjnego. U pierwszej chorej
(ryc. 1) nowotwor lokalizowat si¢ obustronnie, co jest
bardzo rzadkim zjawiskiem. U drugiej chorej guz byt
zlokalizowany po prawej stronie i byt znacznie bardziej
zaawansowany miejscowo (ryc. 2). Naciek nowotworowy
siggal podstawy czaszki, niszczac piramide koSci skro-
niowej i wnikajac do zyly szyjnej wewnetrznej. Ponadto
patologiczna masa modelowata mézdzek, bez jego
bezposredniego naciekania.

Obu chorych nie zakwalifikowano do operacyjnego
leczenia z powodu zbyt duzego zaawansowania zmian
oraz wysokiego ryzyka zabiegu. W tej sytuacji leczeniem
z wyboru byla radykalna radioterapia.

W obu przypadkach zastosowano technike IMRT
z uzyciem fotondéw o wysokiej energii emitowanych
przez przyspieszacz liniowy. W przypadku chorej z obu-
stronnym nowotworem zastosowano napromienianie
o catkowitej Sredniej dawce 48,4 Gy w obszarze PTV
w 22 frakcjach, przy uzyciu 5 pdl o energii 6 MeV oraz
2 pdl o energii 15 MeV. Przyjete maksymalne dawki
promieniowania dla narzadéw krytycznych zostaly
przekroczone tylko w odniesieniu do §linianek przy-
usznych, w przypadku ktérych dawke 26Gy podano
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Rycina 2. Przypadek nr 2 — przyzwojak prawego kiebka
szyjnego. Widoczne naciekanie struktur kostnych
podstawy czaszki

Figure 2. Case no. 2 — Paraganglioma of the right neck.
Infiltration of the cranial base is prezent

na 70,2% objetosci §linianki lewej i 55% objetosci
Slinianki prawe;j.

Druga chora otrzymala napromienianie technikg
IMRT z uzyciem 3 wiazek o energii 15 MeV oraz
3 o energii 6 MeV, w dawce 54 Gy w 27 frakcjach.
Oproécz prawej Slinianki przyusznej znajdujace;j si¢ w za-
planowanym obszarze napromieniania (PTV, planning
target volume), w pozostalych narzadach krytycznych nie
przekroczono dopuszczalnych dawek promieniowania.

W obu przypadkach leczenie zrealizowano bez powi-
ktani i przy dobrej tolerancji. Jedynymi niepozadanymi
objawami u obu chorych byla przejsciowa suchos¢ jamy
ustnej. Na podstawie oceny radiologicznej u chorej
z obustronnie zlokalizowanym przyzwojakiem uzyskano
catkowita remisje¢ zmian, natomiast u drugiej pacjentki
osiggni¢to zahamowanie ich wzrostu. W trakcie obser-
wacji po zakonczeniu leczenia (36 miesigcy u pierwszej
chorej i 9 miesigcy u drugiej) nie zaobserwowano
progresji guzéw ani pdznych powiktan po radioterapii.
Obecnie obie pacjentki czuja si¢ dobrze i s3 poddawane
regularnym badaniom kontrolnym.

Dyskusja

Przyzwojak jest nowotworem o bardzo powolnym
wzroécie. W materiale Jansena i wsp. [4], obejmujacym
48 przypadkéw, Sredni czas podwojenia objetosci guza
wynosit 4,2 roku, podczas gdy w przypadku raka wynosi

on okoto 100 dni. W materiale tym $redni przyrost $red-
nicy guza w dtugiej osi wynosit 0,82 mm/rok. Przyzwojak
jest nowotworem w zdecydowanej wigkszosci fagodnym.
Jedynie u kilku procent chorych ma on charakter ztosli-
wy i moze si¢ wowczas objawi¢ wystgpowaniem przerzu-
tow, gtéwnie do regionalnych weztéw chtonnych. Obecny
stan badan nie pozwala na wyodrebnienie czynnikéw
zwigzanych z agresywnym przebiegiem choroby, ani
histologicznych cech §wiadczacych o jej ztoSliwosci [1-3].

Przyzwojaki charakteryzuja si¢ Srednia promienio-
czutoscia, ale wysoka promieniowyleczalnoscia [3, 6].
Ze wzgledu na bardzo rzadkie wystgpowanie strategia
leczenia przyzwojakéw jest nadal nieustalona. Podsta-
wowa metoda jest radykalne chirurgiczne usunigcie
guza [1], ktére — mimo ze skuteczne — wiaze si¢
z ryzykiem licznych powiklan. Podczas zabiegu istnie-
je siegajace 19-50% prawdopodobienstwo trwatego
lub przejsciowego uszkodzenia nerwéw czaszkowych
i okoto 5-procentowe ryzyko zgonu [7]. Pod wplywem
radioterapii w dawce okoto 50 Gy uzyskuje si¢ 90-95%
wyleczen miejscowych, przy toksycznosci nieprzekracza-
jacej 2. stopnia wedlug CTC [3, 8-11]. Przy uzyciu no-
woczesnych technik radioterapii, w tym techniki IMRT
lub stereotaktycznej radioterapii, ryzyko podobnych
powiktan jest znikome. Radioterapia stwarza jednak
pewne ryzyko indukowania wtérnych nowotworow
w rejonie glowy i szyi, zwlaszcza u mtodych chorych.
Analiza doniesien z lat 1966-2005 wskazuje jednak
na niskie ryzyko takiego zdarzenia [8]. PodkreSla si¢
takze, ze radioterapia w przeciwiefistwie do leczenia
chirurgicznego nie pozwala uzyskac¢ catkowitej remisji,
co powoduje, ze dolegliwosci zwigzane z masa nowo-
tworu moga si¢ utrzymywac [6]. Niezaleznie od tych
zastrzezen frakcjonowana radioterapia znajduje coraz
wiecej zwolennikéw, a bardzo dobre wyniki leczenia
przy uzyciu nowoczesnych technik powoduja, ze wiele
o$rodkéw uwaza te metode za leczenie z wyboru [3, 6,
9, 12]. Dotychczas ze wzgledu na ogromna rzadko$¢
tego nowotworu w ramach badania klinicznego nie
dokonano bezposredniego poréwnania skutecznosci
chirurgii i radioterapii.

W planowaniu radioterapii przyzwojaka bardzo
istotna rol¢ odgrywa diagnostyka obrazowa i precyzyjne
wyznaczenie objetosci tarczowych. Najwigcej danych
dotyczy tomografii komputerowej i badania rezonansu
magnetycznego, natomiast przydatnos¢ ultrasonografii
w planowaniu leczenia jest mniejsza [1, 13]. Przyzwojak
jest guzem o bardzo bogatym unaczynieniu, a wykony-
wanie biopsji w celu ustalenia rozpoznania moze grozic¢
powaznymi powiktaniami, w tym nawet zgonem, wigc
postepowania takiego nie zaleca si¢ [1, 6]. Badania
naczyniowe, w szczegdlnosci angiografia, moga by¢
przydatne w przypadku podejrzenia zto§liwego prze-
biegu choroby, poniewaz utatwiaja lokalizacje zmian
przerzutowych [14].
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W obu zaprezentowanych w pracy przypadkach obraz
iprzebieg kliniczny nowotworu byt podobny do wczesniej
przedstawianych w piSmiennictwie, z wyjatkiem wyste-
pujacej bardzo rzadko obustronnej lokalizacji przyzwo-
jaka u jednej chorej. Niniejsza praca stanowi natomiast
jeden z pierwszych opiséw zastosowania techniki IMRT
w tym nowotworze. Podstawowa zaleta tej techniki jest
mozliwo$¢ uzyskania korzystnego rozktadu dawki pro-
mieniowania w obszarze PTV i oszczedzenia narzadéw
krytycznych, co jest szczegdlnie istotne w swietle dobrego
rokowania nowotworu. Uzyskane wczesne wyniki leczenia
z zastosowaniem techniki IMRT jako wytacznej metody
sa obiecujace i wskazuja na jej przydatno$¢, jednak wy-
magaja potwierdzenia na wigkszych grupach chorych.
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