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Rak plaskonablonkowy jamy ustnej i stany
przedrakowe - przeglad piSmiennictwa

Streszczenie: Wprowadzenie: Rak ptaskonablonkowy stanowi ponad 90% nowotworow ztosli-
wych jamy ustnej, jest szostym pod wzgledem czgstosci wystepowania nowotworem ztosliwym.
Nowotworom jamy ustnej czesto towarzysza powazne dolegliwosci fizyczne, utrudniajgce pod-
stawowe czynnosci zyciowe (oddychanie, odzywianie i mowe), moga takze uposledza¢ wzrok,
stuch, wech, smak 1 inne funkcje uktadu nerwowego.

Cel pracy: Celem pracy jest przedstawienie charakterystyki klinicznej raka ptaskonabtonko-
wego ze szczegolnym uwzglednieniem stanow przednowotworowych oraz czynnikow ryzy-
ka. Rak ptaskonabtonkowy jamy ustnej jest nowotworem ztosliwym wystepujacym w obrebie
twarzo-czaszki. Zazwyczaj wystepuje w wardze dolnej, ale moze takze wystgpowac w tylnej
Scianie gardfa, sliniankach, migdatkach, gardle i nosie. Wystepuje czesciej u mezczyzn niz
u kobiet, czesciej po 40 roku zycia. Sktonno$¢ do raka plaskonabtonkowego jamy ustnej (OSCC)
ma zwigzek przede wszystkim z czynnikiem ryzyka takim jak alkohol, tyton, a takze predyspo-
zycje genetyczne. Inne czynniki to zaburzona zdolno$¢ metabolizowania karcynogenow i napra-
wy DNA.

Podsumowanie: Wykrywanie patologicznych zmian na btonie §luzowej jamy ustnej wcigz spra-
wia lekarzom duze trudnosci, pomimo coraz doskonalszych metod diagnostycznych. Wczesne
wykrycie zmian przednowotworowych i nowotworowych na btonie §luzowej jamy ustnej umoz-
liwia ich bardziej skuteczne i mniej okaleczajace leczenie.

Stowa kluczowe: rak ptaskonabtonkowy jamy ustnej, liszaj ptaski, leukoplakia, erytroplakia
Wprowadzenie

Rak ptaskonabtonkowy stanowi ponad 90% nowotworow ztosliwych jamy ust-
nej, jest szostym pod wzgledem czestosci wystepowania nowotworem ztosliwym.
Rocznie na $wiecie rejestruje si¢ 274 000 nowych zachorowan 1 127 400 zgonow
z powodu raka jamy ustnej (Kutakowski, 2004). Nowotworom jamy ustnej czesto
towarzyszg powazne dolegliwosci fizyczne, utrudniajace podstawowe czynnosci
zyciowe (oddychanie, odzywianie i mowg), moga takze uposledza¢ wzrok, stuch,
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wech, smak 1 inne funkcje uktadu nerwowego. Znieksztalcenia 1 ubytki czynno-
sciowe powodowane chorobg oraz jej leczeniem majg bardzo negatywne skutki
psychologiczne i spoteczne (Kawecki, 2004).

Cel pracy

Celem pracy jest przedstawienie charakterystyki klinicznej raka ptaskona-
blonkowego ze szczegolnym uwzglednieniem stanow przednowotworowych oraz
czynnikow ryzyka.

Charakterystyka kliniczna

Rak ptaskonabtonkowy (ryc. 1) jamy ustnej jest nowotworem ztosliwym wy-
stepujacym w obrebie twarzo-czaszki. Zazwyczaj wystepuje w wardze dolnej, ale
moze takze wystepowac w tylnej $cianie gardta, $liniankach, migdatkach, gardle
1 nosie (Garewol, 1993). Wystepuje czgsécie] u megzczyzn niz u kobiet, czgsciej po
40 roku zycia. Rak jamy ustnej cechuje sie duzg dynamika rozwoju 1 ztosliwoscia,
daje bardzo wezesne przezuty do weztow chtonnych szyi - najczescie) sg to prze-
zuty obustronne (Hong, 2003). Zmiany pojawiajace si¢ na btonie sluzowej jamy
ustne] sg bardzo mato charakterystyczne 1 niebolesne w poczatkowym stadium, co
wptywa na op6zniong diagnostyke (Fisher, 1994). Glownym objawem poprzedza-
jacym stan rakowy jest dysplazja nabtonka, czyli zaburzenie dojrzewania 1 proli-
feracji komorek. Dysplazje r6znig si¢ migdzy sobg stopniem zaawansowania - im
cigzszy, tym wieksze ryzyko zeztosliwienia. Rak ptaskonablonkowy jest jednym
z najczgscie] wystepujacych nowotworow ztosliwych twarzo-czaszki. Wystepuje
najczgsceie] u osob starszych, a takze u 0sob zarazonych wirusem brodawczaka
ludzkiego HPV 16 lub 18 uprawiajace seks oralny, ktére miaty powyzej 6 part-
nerow w ciggu zycia. Najwigkszym ryzykiem zeztosliwienia charakteryzuje si¢
erytroplakia (40 — 50%), o $rednim ryzyku metaplazji nowotworowej (10-20%)
zalicza si¢: leukoplakig, wybrane choroby warg 1 owrzodzenia. Ryzyko powstania
zmiany ztosliwej na podtozu stanow takich, jak: nowotwory fagodne, posta¢ nad-
zerkowa liszaja ptaskiego, zmiany bliznowate 1 zanikowe, melanoza ograniczona
jest najmniejsze (1-5%), (Babiuch, Chomyszyn-Gajewska, 2011). Do zmian, ktore
prowadza do raka ptaskonabtonkowego zwane sg stanami przednowotworowymi,
naleza:

Zapalenie katow ust
Zapalenie kata ust potocznie zwane jest zajadem 1 wystepuje bardzo czg-

sto wsrod wszystkich schorzen skory. Dotyczy zarowno dzieci jak i1 dorostych,
u dzieci rozwija si¢ na podtozu infekcji bakteryjnej, a u dorostych na tle etio-
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logii grzybiczej. Zapaleniu kata ust sprzyjaja stany organizmu ze zmniejszong
odpornoscig wrodzong i1 nabyta, AIDS, niedobor witamin z grupy B - glow-
nie witaminy B, oraz niedoboréw zelaza. Zaburzenia metaboliczne rowniez
mogg wplywa¢ na postawanie zajadéw (Garewol, 1993). U chorych na cukrzy-
ce bardzo czesto dochodzi do zapalenia kata ust, a takze u oséb noszacych zle
dopasowane uzupelnienia protetyczne. Objawy zapalenia kata ust sa bardzo
charakterystyczne, a do ich rozpoznania wystarczy badanie fizykalne. Oko-
lice kata ust beda zaczerwienione, podatne na uszkodzenia, co doprowadza
do trudno gojacych si¢ ran 1 peknigé. Podczas jedzenia odczuwany jest bol.
Leczenie - to dostarczanie odpowiedniej ilosci witaminy z grupy B, Zelaza oraz
preparatow przeciwgrzybiczych. Przy zapaleniu katow ust nie stwierdza si¢ ob-
jawow ogolnych, takich jak: podwyzszonej temperatury lub ostabienia, rozbicia,
dreszczy. Choroba utrzymuje si¢ zazwyczaj kilka dni 1 ustgpuje. Objawy zapalenia
katow ust to (Tomas, 2000, Hong, 2003):

* peknigcie w skutek wigkszej wrazliwosci zajetej okolicy, sa one powierz-
chowne 1 nie pozostawiajg blizny po wygojeniu,

* podwyzszenie wrazliwosci — czynnikiem jest sktonnos$¢ do mikrourazow
podczas np. otwierania ust,

* zaczerwienienie — to lokalny odczyn zapalny w odpowiedzi na infekcje
grzybiczg zajmujacg granicg skory i blony $luzowej jamy ustne;j,

* bol pojawia si¢ podczas draznienia np. pokarmem stonym lub kwasnym
anemia — towarzyszy ona niedoborom Fe 1 wit. B,

* biaty nalot przy obecnosci infekcji grzybicze] pojawia si¢ w zmianach
dtugotrwatych u 0sob ze znacznie obnizong odpornoscia, chorych na cu-
krzyce,

Przyczyny zapalenia katow ust:

* niedobor Fe (zaburzenie wchtaniania zelaza z uktadu pokarmowego),

* niedobor witamin z grupy B (anoreksja, bulimia, alkoholizm, narkoma-
nia),

* 7le dopasowanie uzupetnienia protetyczne,

* nadmierne wydzielanie $liny (Swinka),

» cukrzyca — predysponujace do zakazenia grzybiczego,

* uposledzenie czynnosci uktadu immunologicznego (wrodzone — zespot Di
George’a czyli niedobor immunoglobuliny A; nabyte — AIDS, przyjmo-
wanie glikokortykosteroidow i lekow immunosupresyjnych),

« antybiotykoterapia,

« alergie na nikiel,

* brak higieny,

* terapia izotretynoing.
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Wiloknienie podsluzowkowe

Wioknienie podsluzowkowe jamy ustnej (ang. oral submucous fibrosis, OSMF)
jest przewlekta, postepujaca chorobg, w ktorej dochodzi do zmiany elastycznosci
btony podsluzowej jamy ustnej. Charakteryzuje si¢ uczuciem palenia 1 bolem w ja-
mie ustnej, utratg smaku, obecnoscig bladych pasm witdknistych oraz sztywnoscig
blony sluzowej jamy ustnej 1 gardta (prowadzac do szczgkoscisku 1 narastajacej
trudnosci w otwieraniu ust). Istnieje zwigkszone ryzyko rozwoju raka ptaskona-
blonkowego (3-19%), (Kielan, 2014).

Leukoplakia

Leukoplakia (ryc. 2) - jest to rozrost nabtonka wielowarstwowego ptaskiego
oraz zgrubienie jego warstwy kolczystej. Makroskopowo sg to biate zgrubienia na
blonie $luzowej, czerwieni wargowej, policzka lub podniebienia, rzadziej wyste-
puja na btonie §luzowej gardta, krtani, czy dnie jamy ustnej. Zgrubienia te moga
by¢ szorstkie lub gladkie, dobrze odgraniczone. Zmiany te moga by¢ pojedyncze
lub zlane, czgscie] wystepuja u mezezyzn palacych tyton, a okoto 5% z nich prze-
ksztatca si¢ w raka ptaskonabtonkowego. W wyrozni¢ mozemy leukoplakie who-
chatg 1 brodawkowatg. Pierwsza nie przeksztatca si¢ w raka ptaskonabtonkowego,
za$ leukoplakia brodawkowata tak (Culver, 1994). Leukoplakii towarzyszg czesto:
pieczenie, szczypanie w miejscach wykwitu, szczegolnie podczas spozywania
ostrych pokarmow, czy palenia tytoniu. Leczenie leukoplakii polega na eliminacji
czynnikoéw draznigcych (zakazie palenie tytoniu, picia alkoholu), leczeniu chirur-
gicznym lub leczeniu fotodynamicznym. Po wyleczeniu konieczne jest dalsza ob-
serwacja btony sluzowej oraz wizyty kontrolne. Stosuje si¢ tez leki przeciwnowo-
tworowe lub retinoidy (miejscowo Bleomycyna i Podofilina), (Golusiniska, 2013).

Zmiany kilowe i grzybicze

W jamie ustnej objawy kily zaobserwowa¢ mozemy na btonie sluzowej policz-
kéw 1 na jezyku. Najczesciej objaw pierwotny umiejscawia si¢ w okolicy gornych
siekaczy 1 jest w ksztalcie rogalika. Zajmuje zwykle powierzchni¢ jednego lub
dwoch zebow. Dno nadzerki jest gtadkie bez cech stwardnienia. Na bezzgbnym
wyrostku zebodotowym nadzerka umiejscawia S1¢ zazwyczaj na wyrostkach ze-
bodotowych. Na quyku obJaw pierwotny umlejscawm s1(; zazwyczaj na jego 1/3
przedniej czesci, najczesciej na koncu quyka 1 ma rowniez posta¢ owrzodzenia
lub nadzerki. Objawami kity wtornej w jamie ustnej sg osutki: pierwotna i na-
wrotowa, wykwity plamiste, wykwity grudkowe, grudki. Do czestych objawow
zaliczy¢ mozemy rowniez kitowe zapalenie gardta. Kita pozna daje w jamie ustnej
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zamiany przerostowe, bliznowaciejace oraz kilaki - obecnie bardzo rzadko wyste-
pujace (Kawecki, 2013, Kielan 2014).

Zmiany grzybicze

Grzybice jamy ustnej wywotane sa przez drozdzaki Candidia albicans i moga
powstawa¢ podczas spadku odpornosci organizmu czlowieka. Objawami sg:
owrzodzenia btony sluzowej jamy ustnej, biatawy nalot na jezyku 1 podniebie-
niu, bdl czy pieczenie w obrebie zmienionej chorobowo btony §luzowej, nadzerki
1 peknigcia w kacikach ust, zapalenie jezyka, rumien (Golusinska, 2013). Grzybica
dotyczy najczgsciej dzieci, 0sob w podesztym wieku, 0sob noszacych protezy ze-
bowe, palaczy tytoniu, 0sob po przeszczepach (nabytym zespotem niedoboru od-
pornosci), pacjentow z chorobami nowotworowymi, AIDS. Do zmian grzybiczych
przyczynia si¢ niedostateczna higiena jamy ustnej, zmniejszona ilo§¢ wydzielania
sliny, spozywania duzej ilosci weglowodanow, przyjmowania sterydow, antybio-
tykéw, hormonow, niedobor zelaza, radio 1 chemioterapia, niedobory kwasu folio-
wego, czy zaburzenia hormonalne. Leczenie zmian grzybiczych moze by¢ miej-
scowe lub ogolne lekami przeciwgrzybicznymi (Kawecki, 2013, Kielan, 2014).

Erytroplakia

Zmiany te wystepujace w jamie ustnej sg koloru czerwonego wyraznie od-
graniczone, dysplastyczne. Erytroplakia wystepuje rzadziej niz leukoplakia, cze-
Scie] u mezezyzn, a czynniki predysponujace nie sg znane. Erytroplakia to zmiany
w jamie ustnej, ktore charakteryzuje najciezsza dysplazja 1 najczesciej przeksztal-
ca si¢ w raka jamy ustnej (15 razy czesciej niz leukoplakia) (Jarostawska- Zych,
Kupisz, 2006).

Liszaj plaski

Liszaj ptaski jamy ustnej jest chorobg zapalng dotyczaca nabtonka wielowar-
stwowego plaskiego bton Sluzowych, wystepujaca w populacji z czgstoscig okoto
0,5-2%. Permanentny naciek zapalny nie pozostaje bez wptywu na struktury pod-
nablonkowe, w tym naczynia krwiono$ne. Zmiany strukturalno-morfologiczne
wybranego fragmentu liszaja mozna podda¢ badaniu epiluminescyjnemu, ktore
jest nieinwazyjnym badaniem diagnostycznym dajacym obraz typu i rozmiesz-
czenia naczyn kapilarnych (Ktosek, Kurnatowska, 2011).
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Zespol Plummera-Vinsona

Zespot Plummera-Vinsona (dysfagia syderopeniczna, zespot Patersona-Brow-
na-Kelly’ego, ang. Plummer-Vinson syndrome (PVS) — zespot chorobowy charak-
teryzujacy si¢ wystepowaniem anemii z niedoboru zelaza z towarzyszaca dysfagia
z powodu skurczu przeltyku w okolicy zapier§ciennej. Etiologia zespotu nie jest
znana, podejrzewanym czynnikiem sprawczym jest proces autoimmunologiczny.
Inne teorie wigzaly jego wystgpowanie z obecnoscig ektopowej blony sluzowe;j
zotadka w gornym odcinku przetyku, ktora miata doprowadza¢ do krwawigcych
owrzodzen prowadzac do zaburzen potykania i niedokrwistosci. Badania sek-
cyjne oraz badania wycinkow nie potwierdzity obecnosci tej anomalii. Zespot
Plummera-Vinsona obecnie wystepuje sporadycznie, co zwigzane jest prawdopo-
dobnie z lepszym stanem odzywienia i brakiem niedoborow zelaza. Kojarzony
jest ze zwigkszonym ryzykiem wystepowania raka plaskonabtonkowego przetyku
(zwiekszenie ryzyka >8 razy). Niektorzy autorzy kwestionujg istnienie zespotu
(Garewol, 1993). W Wielkiej Brytanii jednostka chorobowa nosi nazwe zespotu
Patersona-Browna-Kelly’ego.

Czynniki ryzyka raka plaskonablonkowego

Rak jamy ustnej wystepuje czgsciej u oséb starszych, mezczyzn, wyniszczo-
nych, naduzywajacych alkoholu, palacych tyton. Co drugi chory umiera w ciggu
5 lat od postawienia diagnozy. Raka jamy ustnej czesciej spotka¢ mozemy wsrod
pacjentow o nizszym statusie spotecznym oraz w mniejszosciach etnicznych,
a takze u osob uprawiajacych seks oralny. Sktonnos¢ do raka ptaskonablonko-
wego jamy ustnej (OSCC ) ma zwigzek przede wszystkim z czynnikiem ryzyka
takim jak alkohol, tyton, a takze predyspozycje genetyczne. Inne czynniki to za-
burzona zdolno$¢ metabolizowania karcynogenéw i naprawy DNA. Indywidualna
podatnos$¢ na raka moze by¢ zwigzana z konkretnym genotypem skutkujagcym
zwigkszona ekspozycja na karcynogen w wyniku zaburzen jego metabolizmu. Do
karcynogenow zaliczy¢ mozemy: aminy aromatyczne (Hong, 2003).

Dym tytoniowy to mieszanka ponad 50 zwigzkow- m.in. weglowodory nie-
nasycone (benzopiren), nitrozaminy, aldehydy. Palenie tytoniu powoduje zwigk-
szenie zachorowania na raka ptaskonablonkowego jamy ustneJ 5 krotnie wigk-
sze niz u 0sob niepalacych. Bardziej szkodliwe jest palenie papieroséw niz cygar,
poniewaz w dymie papierosowym jest wigksza ilo§¢ substancji szkodliwych dla
zdrowia. Palenie cygar czgsciej predysponuje do leukoplakii dna jamy ustnej, na-
tomiast palenie fajki moze mie¢ zwigzek z nikotynowym zapaleniem jamy ustne;.
Zucie tytoniu rowniez predysponuje do OSCC, zwlaszcza gdy praktykowane jest
od mtodego wieku przez wiele lat, a takze raka blony $luzowej nosa - w przy-
padku wciagania jej przez nozdrza (Hong, 2003, Kielan, 2014). Zwiazek migdzy
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spozywaniem alkoholu, a OSCC jest taki, ze produkty alkoholowe zawierajg kar-
cinogeny 1 prokarcynogeny. Etanol jest metabolizowany przez dehydrogenaze
1 cytochrom do aldehydu octowego, ktory ma witasciwosci karcinogenne. Wiele
napojow alkoholowych zawiera takze pochodne fermentacji, ktore tez majg dzia-
lanie karcinogenne.

Candidia albicans lub wirus brodawczaka ludzkiego HPV réowniez przyczy-
niajg si¢ do powstania raka ptaskonabtonkowego jamy ustnej (Tomas, 2000, Ka-
wecki, 2013). Szczegolng role odgrywa HPV 16, ktory spotka¢ mozemy w raku
migdatkéw. Innym czynnikiem moze by¢ Zle dobrane uzupetnienie protetyczne
- szorstkie, lub ostre jego krawedzie, ktore powoduja draznienie btony Sluzowe;.
Uzupetnienia protetyczne ruchome powinny by¢ wymienianie nie rzadziej niz raz
na 5 lat 1 by¢ utrzymane we wilasciwym stanie higienicznym (Kawecki, 2004, Ku-
takowski, 2004). Rowniez ekspozycja na §wiatto stoneczne moze by¢ przyczyna
1 predysponowa¢ do raka, w tym przypadku do raka wargi (czg¢sciej dotyczy to
wargi dolnej). Rak wargi dolnej czgsciej dotyczy osob z jasng karnacja.

Podsumowanie

Bol nalezy do najczgstszych objawow, sktaniajacych chorego na raka jamy ust-
nej do zasiegniecia porady lekarza. Objawy bolowe pojawiajg si¢ pozno, dlatego
chorzy zglaszaja si¢ do leczenia z zaawansowanymi postaciami choroby. Do szu-
kania porady u stomatologow, sktania chorego najczesciej bol zebdw 1 rozchwia-
nie z¢bdw, trudnosci 1 bol przy potykaniu, utrata masy ciata.

Postawienie trafnej diagnozy jest mozliwe po doktadnym badaniu jamy ustne;:
ocena powierzchni jezyka, podstawy jezyka, okolicy podjezykowej 1 dna jamy
ustnej, blony §luzowej podniebienia 1 policzka, badanie palpacyjne. Kazdy przy-
padek raka jamy ustnej musi by¢ potwierdzony histologicznie (Jarostawska-Zych,
Kupisz, 2006).

Wykrywanie patologicznych zmian na btonie sluzowej jamy ustnej wciaz spra-
wia lekarzom duze trudnosci, pomimo coraz doskonalszych metod diagnostycz-
nych. Wezesne wykrycie zmian przednowotworowych 1 nowotworowych na bto-
nie $luzowej jamy ustnej umozliwia ich bardziej skuteczne i mniej okaleczajace
leczenie. Leczenie nowotworéw jamy ustnej] w tym wypadku jest przede wszyst-
kim chirurgiczne 1 prowadzi do mniejszego lub wigkszego kalectwa z zaburze-
niem podstawowych funkcji fizjologicznych, takich jak oddychanie, potykanie
1 mowa. Prowadzi takze do powstawania objawow psychologicznych, takich jak
lek 1 depresja (Fraczak, 2008).
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