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SAZETAK
Tumori zlijezda slinovnica

Autor: Filip Njavro

Zlijezde slinovnice u sisavaca egzokrine su Zlijezde koje proizvode i izluduju slinu kroz
sustav kanala. U ljudi postoje tri para velikih Zlijezda slinovnica (parotidna,
submandibularna i sublingvalna) te stotine malih Zlijezda slinovnica. Slinovnice dijelimo
na serozne, mukozne i seromukozne (mijeSane). Neoplazme koje nastaju u Zlijezdama
slinovnicama relativno su rijetke, ali se oCituju velikom raznolikoS¢u benignih i malignih
histoloskih podtipova. Cine 6% svih novotvorina glave i vrata i najée$ée se pojavljuju u
Sestom desetljeCu Zivota. NajCeSCe benigne novotvorine Zlijezda slinovnica su
pleomorfni adenom (dobrocudni tumor mikstus) te Warthinov tumor (cystadenoma
lymphomatosum papillare). Od malignih tumora Zlijezda slinovnica najeSc¢i su
mukoepidermoidni karcinom, adenoidcistiCni karcinom, acinus-cell adenokarcinom,
planocelularni karcinom te zloéudni tumor mikstus. Od dijagnosti¢kin metoda,
kompijutorizirana tomografija i magnetna rezonancija korisne su za utvrdivanje opsega
velikin tumora, evaluaciju ekstraglandularnog Sirenja, odredivanje dubine prodiranja
parotidnih tumora te otkrivanje ostalih tumora iste ili kontralateralne Zlijezde. Ultrazvucna
pretraga moze posluziti za utvrdivanje tipa i vaskularne opskrbe tumora prije kirurSkog
zahvata. Opcenito, novotvorine Zlijezda slinovnica slabo reagiraju na kemoterapiju te je
adjuvantna kemoterapija trenutno indicirana samo u palijativnom lijeCenju. PaZljivo
planirana i izvedena kirurSka ekscizija je osnovna terapija primarnih tumora Zlijezda
slinovnica, a kirurSke tehnike variraju ovisno o sijelu tumora. Radioterapija je rijetko
definitivni modalitet lijeCenja novotvorina Zlijezda slinovnica te se samostalno koristi kod
tumora koji nisu resektabilni. Mortalitet od maligniteta Zlijezda slinovnica ovisi o
klinickom stadiju i patohistoloSkom stupnju neoplazme, a ukupno petogodiSnje

preZivijenje je 72%.[1, 4]

KLJUCNE RIJECI: zlijezde slinovnice, tumori, dijagnoza, lijeéenje, prognoza



SUMMARY

Salivary gland tumors

Author: Filip Njavro

The salivary glands in mammals are exocrine glands that produce saliva through a system
of ducts. Humans have three paired major salivary glands (parotid, submandibular,
sublingual) as well as hundreds of minor salivary glands. Salivary glands can be classified
as serous, mucous, or seromucous (mixed). Neoplasms that arise in the salivary glands are
relatively rare, yet they represent a wide variety of both benign and malignant histologic
subtypes. They make up 6% of all head and neck tumors and most commonly appear in the
sixth decade of life. The most common benign lesions are pleomorphic adenoma (mixed
tumor) and Warthin's tumor (papillary cystadenoma lymphomatosum). The most common
malignant salivary gland tumors are mucoepidermoid carcinoma, adeniod cystic carcinoma,
acinic cell carcinoma, squamos cell carcinoma, and carcinoma ex pleomorphic adenoma.
Computed tomography (CT) scanning or magnetic resonance imaging (MRI) is useful for
determining the extent of large tumors, for evaluating extraglandular extensions, for
determining the actual depth of parotid tumors, and for discovering other tumors in the same
or the contralateral gland. Ultrasonography may be able to reveal the type and vascularity of
the tumor before surgery. In general, salivary gland neoplasms respond poorly to
chemotherapy, and adjuvant chemotherapy is currently indicated only for palliation. Carefully
planned and executed surgical excision is the primary treatment for all primary salivary gland
tumors. The principles of surgery vary with the site of origin. Radiotherapy is rarely the
definitive treatment modality for salivary gland neoplasms, usually being used alone for
tumors that are considered nonresectable. Mortality from malignant salivary gland neoplasms

varies by stage and pathology, but the overall 5-year survival rate is 72%.

KEYWORDS: salivary glands, tumors, diagnosis, treatment, prognosis



1. UVOD

Sustav Zlijezda slinovnica u ljudi sastoji se od tri para velikih slinovnica (parotidne,
submandibularne i sublingvalne Zlijezde) te velikog broja malih, strukturno jednostavnijih
Zlijezda smjesStenih u submukozi usne Supljine i zdrijela.[1] Slinovnice su egzokrine
Zlijezde Cija je glavna uloga vlazenje i podmazivanje sluznice usne Supljine i unijete
hrane, zapocinjanje razgradnje ugljikohidrata i lipida djelovanjem amilaze i jeziCne lipaze
te izluCivanje zastitnih tvari kao $to su imunoglobulin IgA, lizozim i laktoferin. Takoder,
slina ima i vaznu ulogu pufera jer Cini zastitni sloj na zubima pomoc¢u bjelan€evina
bogatih prolinom koje vezu kalcij.[2] SmjeStene u regiji glave i vrata, slinovnice izazivaju
pozornost lijeCnika joS§ od davne 2500. godine prije Krista. Naime, najstariji zapis o
Zlijezdama slinovnicama, toCnije slini, seze u vrijeme asirskog kralja Asurbanipala u cijoj
knjiznici su pronadeni zapisi o koristenju pripravaka belladonne kao Kkorisnog
medikamenta za smanjenje lu€enja sline. U antiCko doba isti¢e se Hipokrat koji opisuje
supurativne i nesupurativne zauSnjake razlikujuéi ih od epidemijskog mumpsa.
Zanimanje za slinovnice nastavlja se i u novoj eri kada Galen u svojoj knjizi o disekciji
Zivaca opisuje slinovnice kao ,spuzvu koja Cisti krv, eliminirajuci necistoce®. Krajem
Srednjeg vijeka i poCetkom Renesanse javljaju se prvi radovi vezani za kirursko lijecenje
bolesti slinovnica, prvenstveno ranula, apscesa i sijalolitijaze, a njemacki kirurg Lorenz
Heister 1765. godine prvi opisuje parotidektomiju. Razvojem anatomije pocetkom 19.
stolje¢a sve se viSe razvija svijest o potrebi oCuvanja okolnih struktura prilikom resekcije
slinovnica, posebice li€cnog Zivca kod kirurSih zahvata na parotidnim Zlijezdama.[3]
Suvremeni kirurSki postupci na Zlijezdama slinovnicama svoj razvoj mogu zahvaliti
ponajprije istrazivanju lijeCenja tumora, a uz neoplazme bolesti Zlijezda slinovnica
dijelimo i na funkcionalne poremecaje slinjenja te upale. Tumori Zlijezda slinovnica
danas Cine 6% svih tumora glave i vrata s incidencijom malignih tvorbi od 0.9 slu€ajeva
na 100000 stanovnika.[4] Od 20. stoljeCa pa sve do danas otkrivaju se i unaprjeduju i
druge metode lijeCenja tumora slinovnica (radioterapija, kemoterapija) kako bi se
prognoza i kvaliteta Zivota takvih pacijenata poboljSale. Svrha ovog rada je pregledno

prikazati osnovne pojmove vezane uz dijagnostiku i lijeCenje tumora Zlijezda slinovnica.
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2. GRAPA | FUNKCIJA ZLIJEZDA SLINOVNICA

2.1. EMBRIOLOGIJA

Sve Zlijezde slinovnice razvijaju se na jednaki nacin — urastanjem epitela primitivne usne
Supljine u okolni mezenhim. Ostaci toga urastanja izvodni su kanali Zlijezda.[1] 1zmedu
6. i 9. tjiedna gestacije formiraju se velike Zlijezde slinovnice iz ektodermalnog tkiva, dok
male Zlijezde slinovnice nastaju iz ektodermalnog ili endodermalnog tkiva, ovisno o
njihovoj lokaciji. Proces razvoja Zlijezda zapocCinje proliferacijom epitelnih stanica
primitivne usne Supljine koje tvore gnijezda te invaginiraju u okolni mezenhim. Pri tome
nastaje Zlijeb iz kojega se razvije tunel graden od dva sloja epitelnih stanica na Cijem
slijepom kraju se proliferacijom stanica formira Zlijezda. Daljnjom diferencijacijom stanica
razvijaju se izvodni kanali, Zljezdani acinusi te mioepitelne stanice. Iz okolnog
mezenhimalnog tkiva nastaju kapsula i vezivno tkivo Zlijezda slinovnica. Parotidne
Zlijezde bivaju inkapsulirane kasnije tijekom svog razvoja pa se, embrioloski gledano,
razvijaju nakon submandibularnih Zlijezda. To rezultira razli€itim anatomskim odnosima
Zlijezda slinovnica i pripadaju¢ih limfnih &vorova. Limfni &vorovi povezani sa
submandibularnom Zlijezdom nalaze se izvan same Zlijezde dok se vecdina onih
povezanih s parotidnom Zlijezdom nalazi u njezinom povrSinskom reznju, a manji dio
pripada dubokom reznju. Upravo zbog ove embrioloSke razlike limfogene metastaze

mogu se pojaviti u tkivu parotidne, ali ne i submandibularne Zlijezde.[5, 6]

2.2. ANATOMIJA | TOPOGRAFIJA

Parotidna Zlijezda je parna, Cisto serozna Zlijezda slinovnica koja se nalazi ispred uha, a
tezi 20-30 grama. Anatomski je dijelimo na povrsni (pars superficialis) i duboki dio (pars
profunda) izmedu kojih prolaze grane li€hoga Zivca koji na tom mjestu tvori pes
anserinus major. Zbog odnosa s li€nim zivcem, kirurSki zahvati na parotidnoj Zlijezdi

svrstavaju se u skupinu tezih operacija jer je upravo oCuvanje licnoga Zivca jedno od
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glavnih naCela u operativnoj tehnici. Ispod €ahure koja Zlijezdu obavija nalaze se limfni
¢vorovi (nodi lymphatici parotidei). Granica parotidne Zlijezde prema okolnim
strukturama je nepravilna i odredena njihovim smjeStajem. Tako gornju granicu cini
zigomatiCna kost, a straznju hrskavica zvukovoda, mastoidni nastavak i musculus
sternocleidomastoideus. Prema dolje, Zlijezda se proteze do donjega ruba donje Celjusti,
a njezin povrsinski dio se u razli€itoj udaljenosti pruza iznad m. massetera te uspinje uz
granu donje Celjusti. U dubinu se Siri u pterigomandibularni prostor te lezi na straznjem
trbuhu digastricnoga misi¢a. Duboki rezanj parotidne Zlijezde granici s parafaringealnim
prostorom, a kroz njega prolaze velike krvne Zile (a. carotis communis, v. jugularis
odnosi parotidne Zlijezde vazni su zbog tumora koji mogu rasti u dubokom dijelu zlijezde
prema parafaringealnom prostoru i oCitovati se kao intraoralne mase. Sekret parotidne
Zlijezde izluCuje se kroz izvodni kanal, ductus parotideus (Stenonis) u vestibulum usta
kroz otvor papilla parotidea (papilla salivaria buccalis) koji odgovara visini drugoga
gornjeg molarnog zuba. Kanal je naj¢eSce dug 45 mm i Sirok oko 4 mm te se duz istoga
Cesto nalaze nakupine Zljezdanoga tkiva (glandula parotis accessoria). Na prednjem
rubu m. massetera kanal zavija o$tro u dubinu prema m. buccinatoru kroz koji se probija
koso tvore¢i oko njega neku vrstu sfinktera. Parotidnu Zlijezdu arterijskom krvlju
opskrbljuju grane vanjske karotidne arterije dok se venska krv drenira u v. facialis
posterior. Limfa putem parotidnih limfnih ¢&vorova odlazi u limfne ¢&vorove vrata.
Simpati¢ka inervacija parotidne Zlijezde odvija se putem niti koje na Zlijezdu pristupaju
prateci arterije u njihovom tijeku dok parasimpatiCke niti polaze iz donje sekretorne
jezgre u produzenoj mozdini te putem n. tympanicusa, koji se prethodno odvoji od n.
glossopharyngeusa, ulaze u cavum tympani. Nakon anastomoze s kortikotimpani¢nim
Zivcima parasimpaticke niti izlaze kao n. petrosus (superficialis) minor te ulaze u
ganglion oticum. Zatim grana treCeg ogranka n. trigeminusa, n. auriculotemporalis,
prima parasimpatiCke niti od ganglija i predaje ih li€nom Zivcu putem kojega sekretorne

niti kona¢no ulaze u Zlijezdu. [1, 6, 7]



= Opening of parotid
duet

— Submaziliary duct

Anterior facial vein

Slika 1. Anatomija zlijezda slinovnica.[8]

(Preuzeto: https://fpnotebook.com/mobile/ENT/Anatomy/PrtdGind.htm)

Submandibularna Zlijezda je parna mjeSovita zlijezda slinovnica sastavljena od seroznih
i mukoznih stanica koja zauzima veci dio submandibularnog trokuta te se Siri izvan
submandibularne loZze preko povrSinske strane prednjeg i straznjeg trbuha m.
digastricusa. Vrh submandibularnog trokuta nalazi se na hioidnoj kosti. Gore je omeden
trupom donje Celjusti, a dolje mu granicu Cine oba trbuha m. digastricusa. Dno
submandibularnog trokuta Cini m. stylohyoideus, a njegov sadrzaj pokriva povrsna
fascija vrata iznad koje se nalaze platizma i koza. Straznji rub submandibularne Zlijezde
usko grani¢i s donjim dijelovima parotidne Zlijezde od kojih je odvojena
stilomandibularnim ligamentom. Zlijezda tezi 10-15 grama te leZi na m. stylohyoideusu i
m. styloglossusu. PovrsSinski dio Zlijezde nalazi se lateralno od m. mylohyoideusa dok je
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duboki dio smjesSten izmedu m. mylohyoideusa i m. hyoglossusa. Ramus marginalis
mandibulae nervi facialis i vena facialis anterior prolaze povrsinski u odnosu na Zlijezdu
dok kroz Zlijezdu ili ispod nje prolazi arteria facialis koja se zatim penje duz prednjeg
ruba m. massetera na lice. Submandibularna Zlijezda Cesto Salje izdanak Zljezdanog
tkiva do velikog roga jezi¢ne kosti koji prolazi ispod m. mylohyoideusa i prikljuCuje se uz
sublingvalnu Zlijezdu. Duz tog izdanka ide i izvodna cijev submandibularne Zlijezde,
ductus submandibularis (Whartonov duktus). Izvodnu cijev odozgo kriza n. lingualis te
se nadalje pruza s medijalne strane sublingvalne Zlijezde i zavrSava na dnu usne
Supljine sprijeda, ispod jezika na otvoru caruncula sublingualis. Submandibularnu
Zlijezdu krvlju opskrbljuju oganci facijalne i lingvalne arterije, a venska krv drenira se u
zajednicku facijalnu venu. Izmedu Zlijezde i donje Celjusti nalazi se nekoliko limfnih
¢vorova (nodi lymphatici submandibulares) koji limfu skupljaju iz usana, nosa, jezika,
tonzila i nepca. Submandibularna Zlijezda, kao i sublingvalna, parasimpatiCka Ziv€ana
vlakna prima iz gornje salivatorne jezgre koja preganglijska vlakna Salje putem n.
intermediusa. Vlakna se zatim kratko prikljuuju n. facialisu kojeg napustaju putem
chordae tympani te dolaze u submandibularni ganglij iz kojega polaze postganglijska
vlakna koja pristupaju na submandibularnu i sublingvalnu Zlijezdu. S druge strane,
simpatiCke niti iz gornjega cervikalnog ganglija opskrbljuju Zlijezde putem ostalih Zivaca
ili krvnih zila.[1, 6, 7]

Sublingvalna Zlijezda jest parna mjeSovita velika Zlijezda slinovnica koja ima oblik
izduZenog trokuta. LeZi na dnu usne Supljine te ispod jezika tvori nabor sluznice plica
sublingualis. TeZi oko 4 grama, a smjeStena je iznad m. mylohyoideusa i izmedu m.
genioglossusa, m geniohyoideusa i donje Celjusti. Obje Zlijezde susrecu se u srednjoj
liniji ispred prednjih niti m. genioglossusa i za razliku od parotidnih i submadibularnih
Zlijezda nisu inkapsulirane. Sublingvalna Zlijezda najCeSc¢e nije jedinstvena, nego se
sastoji od 10 do 12 Zljezdica, a Castelli je ustanovio da je dobro razvijena u 65% ljudi.
Te se sitne Zlijezde otvaraju malim izvodnim kanali¢ima (ducti sublinguales minores,
Rivini) duz sublingvalnog nabora. Izvodni kanal veceg, prednjeg dijela Zlijezde (ductus
sublingualis major, Bartollini) duzi je od spomenutih Rivinijevih kanali¢a i najCeSce se
otvara zajedno s izvodnim kanalom submandibularne Zlijezde na sublingvalnoj karunkuli.
Arterijskom krvlju sublingvalnu Zlijezdu opskrbljuju lingvalna arterija i ogranci

submentalne arterije, dok se venska krv vra¢a odgovaraju¢im venskim sustavom. Limfa
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se drenira u submentalne i submandibularne limfne ¢vorove, a zatim u gornje i donje

duboke cervikalne ¢vorove.[1, 6, 7]

Sublingual

ducts

Sublingual |
caruncley -y

) =~ Lingual n.
’ =~ Submandibular gland

Sublingual gland

| ~=~Hyoid bone
Submandibular duct' y

Slika 2. Anatomija submadibularne i sublingvalne zlijezde slinovnice.[9]

(Preuzeto: https://drjosephtm.blogspot.hr/2017/07/neoplasms-of-salivary-glands.html?view=flipcard)

Osim velikih Zlijezda slinovnica, u usnoj Supljini i zdrijelu smjesteno je otprilike 600-1000
malih Zlijezda slinovnica. Tu ubrajajamo palatinalne, labijalne, bukalne, lingvalne i
faringealne Zlijezde koje se otvaraju u usnu Supljinu i orofarinks. Kao i velike Zlijezde
slinovnice, one mogu biti serozne i mukozne te imaju svoju patologiju. Sirenjem mogu
postati cisticne, mogu sadrzavati kalkuluse, a iz njih se mogu razviti i benigni te maligni
tumori. U male Zlijezde slinovnice, osim ve¢ nabrojenih, Rauch ubraja papillae vallatae i

papillae foliate.[1, 6]

2.3. HISTOLOGIJA

Velike Zlijezde slinovnice obavijene su vezivnom ¢ahurom bogatom kolagenim vlaknima
koja Salje vezivne pregrade u Zljezdani parenhim. Vezivne pregrade dijele parenhim u

reznjice koji se sastoje od Zljezdanog dijela i sustava razragananih kanala. Nadalje,
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Zljezdani dio sastoji se od dvije vrste Zljezdanih stanica (seroznih i mukoznih) i od
mioepitelnih stanica. Sustav kanala koji odvodi slinu u usnu Supljinu nastavlja se na

Zljezdani dio slinovnica, a u njemu se sastav sline mijenja.
SEROZNE STANICE

Serozne stanice Zlijezda slinovnica obi¢no su piramidnog oblika — baza im je Siroka i lezi
na bazalnoj lamini dok je uski vrh s kratkim i nepravilnim mikrovilima okrenut prema
lumenu. Imaju osobine polariziranih stanica koje izlu€uju bjelan€evine. Susjedne stanice
povezane su medustaniCnim spojevima u kuglastu nakupinu nazvanu acinus s lumenom

u sredini.
MUKOZNE STANICE

Mukozne su stanice kubic¢na do cilindriCha oblika ovalnih i sploStenih jezgara uz bazu
stanice. Imaju osobine stanica koje izluCuju sluz, a sadrzavaju glikoproteine vazne za
vlazenje i podmazivanje koji nazivamo mucinima. Mukozne stanice najceS¢e su

udruzene u cjevcice (tubule) kojima zljezdane stanice okruzuju cilindri¢ni lumen.
MIOEPITELNE STANICE

Mioepitelne stanice se nalaze s unutarnje strane bazalne lamine Zljezdanih dijelova i
prijelaznih cijevi koje predstavljaju pocetak sustava odvodnih kanala. Stanice koje
okruzuju zljezdani dio dobro su razvijene i jako razgranane te ih nazivamo i koSarastim
stanicama, dok su one oko prijelaznih cijevi vretenastog oblika i leZze usporedno s
duzZinom kanala. Njihova glavna funkcija je sprieCavanje Sirenja Zljezdanih dijelova za

vrijeme izluCivanja zbog poviSenja intraluminalnog tlaka.
SUSTAV ODVODNIH KANALICA

Zljezdani dijelovi slinovnica nastavljaju se u prijelazne cijevi obloZzene niskim kubiénim
epitelom, a nekoliko takvih kratkih kanalica udruZuje se u sekretne cijevi. Prijelazne i
sekretne cijevi nazivaju se i intralobularnim kanali¢Cima jer su smjeStene unutar reznjica.
Sekretne cijevi svakog reznjiéa nastavljaju se u vece kanale koje nazivamo

interlobularnim ili ekskrecijskim kanalima jer se nalaze u vezivnim pregradama koje
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odjeljuju reznjice. U poCetnom dijelu oblaze ih viSeslojni kubicni epitel koji prema kraju
prelazi u viSeslojni cilindri¢ni epitel. Glavni odvodni kanal svake velike Zlijezde slinovnice
otvara se na kraju u usnu Supljinu i tu je oblozen neoroZzenim mnogoslojnim ploCastim

epitelom.

Parotidna Zlijezda razgranana je acinusna Zlijezda Ciji se zljezdani dio sastoji samo od
seroznih stanica te izluCuje sekret s mnogo bjelanCevina i jako izrazenom aktivnosti
amilaze. U submandibularnoj Zlijezdi, koja je tubuloacinusne grade, serozne i mukozne
stanice rasporedene su na poseban nacin — mukozne stanice tvore tubule, a na njihovim
krajevima serozne stanice tvore serozne polumjesece. Submandibularna Zlijezda je
pretezno serozna Zlijezda slinovnica, dok je sublingvalna Zlijezda mjeSovita s vecim

udjelom mukoznih stanica.[2]

2.4. FIZIOLOGIJA

Osnovna funkcija velikih i malih Zlijezda slinovnica u Covjeka je proizvodnja sline,
tielesne tekucine koja se stvara iz krvne plazme procesima difuzije i osmoze izmedu
kapilara i acinusnih stanica preko bazalne membrane. Slinovnice proizvode 1000-1500
mL sline u 24 sata od ¢ega 60% ukupne koli€ine sline nastaje u parotidnim Zlijezdama,
30% u submandibularnim, 5% u sublingvalnim i preostalih 5% u malim Zlijezdama
slinovnicama. Slina obavlja niz vaznih funkcija u organizmu (probavna, zastitna,

regulatorna), a neke od njih su:
1) sudjeluje u funkciji probave stvarajuci bolus te razgradnjom molekula Skroba u hrani;

2) zastitno djeluje na sluznicu usne Supljine i Zdrijela, mehanicki Cisti orofarinks i
hipofarinks te pomaze njihovu imunolo$ku obranu pomoc¢u imunoglobulina IgA kojeg
luCe plazma stanice u vezivnom tkivu slinovnica te tiocijanatnih iona i proteolitickih

enzima koji uniStavaju bakterije;

3) luci vlastite tvari (jod, antitijela, faktore zgruSavanja krvi i tvari krvnih grupa) i tijelu
strane tvari (uzroCnike bolesti kao Sto su virusi poliomijelitisa, rubeole, bjesnoce,

hepatitisa, AIDS-a i Coxackie-viruse);



4) §titi zubalo organskim i anorganskim tvarima, obnavlja i odrzava zubnu caklinu i

mehanicki Cisti zube;
5) posreduje pri osjetu okusa;
6) sudjeluje pri ¢inu gutanja;

7) sudjeluje u odrzavanju acidobazne ravnoteze u organizmu reguliraju¢i odnos

bikarbonata, fosfata i bjelan€evina.[1, 2, 10]

99.42% sline sastoji se od vode, ali se u njezinom sastavu nalaze i dvije osnovne
bjelanCevinske lucevine: serozni sekret koji sadrzi ptijalin (enzim za razgradnju Skroba)
te mukozni sekret koji je bogat mucinom (sluzi za podmazivanje i zastitu povrsina). Slina
ima pH-vrijednost izmedu 6.0 i 7.0 Sto predstavlja najpovoljniji raspon za probavno

djelovanije ptijalina.[1, 10]

Osobito vazan sastojak sline su ioni. U velikim koliCinama u slini su zastupljeni kalijevi i
hidrogenkarbonatni ioni, dok su koncentracije natrijevih i klorovih iona nekoliko puta nize
nego u plazmi. To objasnjavamo Cinjenicom da se natrijevi ioni aktivho reapsorbiraju iz
svih izvodnih kanala slinovnica, a u zamjenu za njih secerniraju se kalijevi ioni.
Reapsorpcija natrija veéa je od sekrecije kalija pa se u izvodnim kanalima slinovnica
stvara elektronegativnost koja uzrokuje pasivnu reapsorpciju klorida $to smanjuje
njihovu koncentraciju u slini. Nadalje, u lumen izvodnih kanala se iz njihovog epitela
izlu€uju hidrogenkarbonatni ioni — aktivnom sekrecijom i zamjenom hidrogenkarbonata
za kloride. Zbog tih procesa, u uvjetima mirovanja koncentracija natrijevih i klorovih iona
u slini iznosi 1/7 do 1/10 njihove koncentracije u plazmi, dok je koncentracija kalijevih
iona sedam puta vec€a od one u plazmi. Hidrogenkarbonatnih iona u slini ima dva do ftri
puta viSe nego u plazmi. U tijeku maksimalnog luCenja sline sekret brzo teCe kroz
izvodne kanale zbog Cega se ionski sastav ne stigne znatnije promijeniti i blizi je

vrijednostima koncentracije iona u plazmi.[10]

Mehanizam luCenja sline pokre¢e se podrazajem parasimpatickih (kolinergickih) i
simpatickih (alfa- i betaadrenergi¢kih) receptora u membrani acinusnih stanica Zlijezda

slinovnica. Aktivacijom betaadrenergi¢kih receptora acinusnih stanica dolazi do lu¢enja
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amilaze, dok podrazaj alfaadrenergiCkih i kolinergiCkih receptora uzrokuje pretezno
lu€enje kalija i vode. Bitno je naglasiti da se ne radi o antagonisticCkom ucinku aktivacije
parasimpatiCkog i simpatickog poticaja slinjenja, ve¢ na trenutke oni djeluju i
sinergistiCki. ParasimpatiCki podrazaj (obi€no putem mirisa i okusa hrane) opcenito
uzrokuje obilno luCenje vodenastog sekreta. Aktivacijom simpatikusa izluCuju se male

koliine ljepljive sline bogate organskim tvarima.[1, 2]

3. PATOFIZIOLOGIJA

Kao Sto smo vec¢ naveli, osim tumorskih promjena u bolesti Zlijezda slinovnica ubrajamo
i funkcionalne poremecaje slinjenja te upale. Takoder, ovoj skupini pripada i Sjégrenov
sindrom, sistemska autoimunosna bolest koja prvenstveno pogada suzne Zlijezde i
Zlijezde slinovnice. U ovom poglavlju ukratko ¢emo navesti najvaznije Cinjenice vezane

uz navedene bolesti.

3.1. FUNKCIONALNI POREMECAJI SLINJENJA

U funkcionalne poremecaje slinjenja ubrajamo stanja u kojima ne dolazi do normalnog
dnevnog lucenja sline, izmedu 1000 i 1500 mL u 24 sata. Stvaranje sline tako moze biti
smanjeno (hiposalivacija, hypoptyalismus), povec¢ano (hipersalivacija, ptyalismus,

sialorrhoea), a moze i potpuno prestati Sto nazivamo asalivacijom (aptyalismus).
HIPOSALIVACIJA | ASALIVACIJA

Hiposalivacija i asalivacija izrazi su za stanja u kojima dolazi do smanjenog ili potpuno
prestalog stvaranja sline. Na taj nacin ugrozene su i sve funkcije u kojima slina sudjeluje
zbog Cega najceSce dolazi do atrofije sluznice usne Supljine i Zdrijela, a €esto nastaje i
zubni karijes. PatoloSko stanje koje nastaje na sluznici usne Supljine naziva se
kserotomija (xerotomia). Ona naj¢eS¢e nastaje za vrijeme kroni¢nih upala ili iradijacije
Zlijezda slinovnica, degenerativnih bolesti, dehidratacije organizma, povradanja i

proljeva, Secerne bolesti, febrilnih stanja, psihiCkih poremecaja te uporabe nekih lijekova
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kao Sto su atropin, neuroleptici, sedativi i antihistaminici. Buduéi da se uzrok hipofunkcije
slinovnica ne zna, lijeCenje je palijativno i simptomatsko (ispiranje usne Supljine

tekuc¢inom, umjetna slina, guma za Zvakanje, pjenusava pic¢a i kiseli kolaci).
HIPERSALIVACIJA

Hipersalivacija je pojam koji oznaCava povecano stvaranje i izlu€ivanje sline. Kao i kod
hiposalivacije, uzrok toga stanja je nepoznat, a medu uzrocima Cesto se spominju
neuroloski poremecaji (Parkinsonova bolest), hormonalni poremecaji te uporaba nekih
lijekova. Upravo zbog toga lijeCenje hipersalivacije rijetko moze biti uzrocno. Dobar
uCinak postize se atropinom, a kirurSko lijeCenje podrazumijeva ligaturu Stenonova
duktusa ili resekciju aurikulotemporalnoga Zivca Sto uzrokuje atrofiju Zlijezde. Takoder,
dobri rezultati u lije€enju uoceni su i kod primjene malih doza radioaktivhog zracenja (5
do 10 Gy).[1]

3.2. UPALE ZLIJEZDA SLINOVNICA

Upale Zlijezda slinovnica (sijaloadenitisi) mogu biti akutne ili kroni¢ne, uzrokovane
zaraznim ili imunosnim bolestima, a to su ujedno i najceSc¢e bolesti kojima su te Zlijezde
zahvacene. Klinicki se o€ituju bolnim otokom zahvacene Zlijezde te promjenom lu€enja i
kvalitete sline — naj¢eS¢e dolazi do smanjenja lu€enja sline koja postaje mutna i gusta.
Akutni sijaloadenitisi najceSce su virusnog ili bakterijskog podrijetla, dok kroni€¢ni mogu
biti zaraznog ili autoimunosnog podrijetla, a mogu nastati i kao posljedica traume ili

zraCenja.
VIRUSNI SIJALOADENITISI

Mumps ili epidemijski parotitis jest akutna, zarazna, virusna bolest uzrokovana
paramiksovirusom koji se prenosi slinom i kapljicnim putem. Primarno zahvaca velike
Zlijezde slinovnice, posebice parotidnu Zlijezdu i najceSca je bolest slinovnica u svijetu.
Radi se o endemskoj bolesti koja se javlja tijekom cijele godine u podruc¢jima s
umjerenom klimom, no ucestalija je u kasnoj zimi i ljetu. Podjednako zahvacéa oba spola,
a klinicki se prezentira iznenada, s povisenom tjelesnom temperaturom, glavoboljom i
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bolnim otokom jedne ili viSe Zlijezda slinovnica. Parotidne Zlijezde obostrano su
zahvacene u 70% sluCajeva, a patohistoloski je vidljiva difuzna infiltracija slinovnica
limfocitima sa ZzariStima nekroze. U odraslih koji boluju od mumpsa mogu se javiti
ozbiljne posljedice kao Sto su orhitis i oforitis (sterilnost je vrlo rijetka posljedica), ali i
upala bubrega, meningoencefalitis i pankreatitis. LijeCenje je uglavhom simptomatsko,

uz izolaciju u trajanju od 6 do 10 dana.
BAKTERIJSKI SIJALOADENITISI

Bakterijska upala Zlijezda slinovnica Cesta je komplikacija opstrukcije njihovih izvodnih
kanala, a nastaje i u starijih, terminalno bolesnih osoba u kojih je loSa higijena usta.
NajceSce je praéena bolnim otokom Zlijezde i smanjenim luéenjem sline koja postaje

mutna i gusta.

Akutni supurativni sijaloadenitis naj¢e$¢e uzrokuje penicilin-otporni Staphylococcus
aureus, a nastaje retrogradnom infekcijom Zlijezde iz usne Supljine kroz njezin izvodni
kanal. Bolni otok parotidne Zlijezde ispred i ispod uske obi¢no je jednostran, a usée
izvodnoga kanala je zadebljano i zacrvenjeno te se pritiskom na Zlijezdu izvana kroz

njega dobije gnojni sadrzaj. Bolest uglavhom dobro reagira na lije€enje antibioticima.

Kroni¢ni sijaloadenitis naj¢e$¢e nastaje u submandibularnoj Zlijezdi kao posljedica
opstrukcije njezina izvodnog kanala kamencem ili kao posljedica neizlijeCene akutne
upale. Bolnost i otok Zlijezde uglavnom su jednostrani. Lije€enje kamenaca je kirursko, a

kroni¢ne upale drugog podrijetla lijeCe se antibioticima.

Tuberkulozni sijaloadenitis jest bolest koja se rijetko javlja, a ako se pojavi, to je
naj¢esce u parotidnoj zlijezdi. Ocituje se bezbolnim jednostranim otokom bez iscjetka

kroz izvodni kanal.

Aktinomikoza slinovnica uzrokovana je bakterijom Actinomyces israelii. U
cervikofacijalnom obliku bolesti javlja se upalni proces mekoga tkiva usne Supljine i
vrata, vrlo tvrd i obi¢no bezbolan, a postoji i sklonost stvaranju malih multiplih apscesa.
Bolest najCesSce zapocinje iz submandibularne Zlijezde i Siri se na parotidu, a lijeCi se

visokim dozama penicilina ili tetraciklina.
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RADIJACIJSKI SIJALOADENITIS

ZraCenje najjaCe promjene izaziva u seroznim stanicama parenhima dok su izvodni
kanali najotporniji. Zbog promjena u parenhimu Zlijezde smanjuje se luCenje sline te
dolazi do hiposalivacije ili asalivacije. Navedeno uzrokuje kserostomiCne promjene

sluznice pocetnoga dijela probavnoga i diSnog sustava.
ELEKTROLITSKI SIJALOADENITIS

Elektrolitski sijaloadenitis uzrokovan je anorganskim ili organskim kamencima koji se
stvaraju u odvodnom sustavu velikih i malih Zlijezda slinovnica. Zbog posebnih
fizioloSkih i anatomskih karakteristika sustav submandibularne Zlijezde mnogo je
alkalicna i sadrzi viSe kalcijevih i fosfatnih soli nego ona iz parotidne, a pod utjecajem
autonomnog Ziv€anog sustava stvara se mukozni sadrzaj koji je viskozniji. Takoder,
izvodni kanal submandibularne Zlijezde dulji je i postavljen je u viSoj razini u odnosu na
Zlijezdu pa se sekret krece suprotno od smijera sile teze. Sve to pridonosi zastoju sline i
vecoj susceptibilnosti submandibularne Zlijezde za stvaranje kamenaca. Opcenito,
intraglandularni  kamenci se oCituju slabije izrazenim simptomima nego
ekstraglandularni, a u najteZzim sluCajevima potpune opstrukcije izvodnog kanala uz
bolni otok Zlijezde javlja se i retrogradna infekcija i supurativna upala Zlijezde prac¢ena
leukocitozom i poviSenom tjelesnom temperaturom. Dijagnoza se postavlja

bimanualnom palpacijom, dok je lijeCenje kamenaca kirursko.[1, 11]

3.3. SJOGRENOV SINDROM

Sjogrenov sindrom autoimunosna je bolest obiljeZzena suhocom o iju (keratoconjuctivitis
sicca) i suho¢om usta (xerostomia), do kojih dolazi zbog oStecenja suznih Zlijezda i
Zlijezda slinovnica. Ce$ée se pojavljuje kod Zena u dobi izmedu 50 i 60 godina, a moze
nastati samostalno (primarni oblik ili sika sindrom) ili s drugim autoimunosnim bolestima
(sekundarni oblik). Promjene su najizrazenije u suznim Zlijezdama i slinovnicama, ali i

egzokrine Zlijezde respiracijskog i gastrointestinalnog trakta mogu biti zahvacene.
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Slinovnice su Cesto povecane zbog infiltracije upalnim stanicama, a u ustima dolazi do
pucanja sluznice. Zbog kserostomije otezano je gutanje krute hrane. LijeCenje je
simptomatsko te je u primarnom obliku bolesti ucinkovita primjena umjetnih suza i sline.

U slu€aju sekundarnog oblika bolesti primjenjuju se imunosupresivi i glukokortikoidi.[11]

4. TUMORI ZLIJEZDA SLINOVNICA

Tumori zlijezda slinovnica rijetke su novotvorine u ljudi, a mogu nastati iz:
1) epitelnih stanica izvodnih kanala;

2) epitelnih stanica acinusa;

3) mioepitelnih stanica;

4) vezivne strome;

5) limfati€noga tkiva unutar slinovnica.

Novotvorine mogu nastati u svim trima velikim slinovnicama te malim Zlijezdama
smjestenima u sluznici usne Supljine. Sto je Zlijezda veéa, to su vedéi izgledi da ¢e se u
njoj razviti tumor pa se otprilike 80% svih tumora slinovnica javlja u parotidnoj Zlijezdi i
najCesc¢e su benignog karaktera. S druge strane, $to je Zlijezda slinovnica manja, veca je
vjerojatnost da ¢ée se u njoj razviti maligni tumor. Tako je u parotidnoj Zlijezdi 75%
tumora benigno, dok je omjer benignih i malignih tumora u sublingvalnoj Zlijezdi oko
50%, a u malim Zlijezdama slinovnicama maligni tumori su ¢eS¢i od benignih. Najcesdi
histoloski tip tumora je pleomorfni adenom (dobrocudni tumor mikstus) koji je dobro
ogranicen i ne infiltrira okolna tkiva. Sljedeci po u€estalosti benignih tumora je Warthinov
tumor graden od onkocitnih stanica bogatih mitohondrijima.[11] Naj¢eS&¢i mikroskopski
tipovi benignih i malignih tumora Zlijezda slinovnica i njihova u€estalost navedeni su u
tablici 1.
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Tablica 1. Najéeséi mikroskopski tipovi tumora zlijezda slinovnica.[11] (Preuzeto:
Tomi¢ S, Pesuti¢-Pisac V, Alujevi¢c A, Manojlovi¢ S. Bolesti probavnoga sustava. U: Damjanov |, Juki¢ S,
Nola M, ur. Patologija. 2. izd. Zagreb: Medicinska naklada; 2008. Str. 395.-97.)

DOBROCUDNI ZLOCUDNI
MijeSoviti tumor (50%) Mukoepidermoidni karcinom (10-15%)
Warthinov tumor (5-10%) Duktalni adenokarcinom (10%)
Onkocitom (1%) Acinus-cell adenokarcinom (5%)
Ostali adenomi (10%) Adenoidcisti¢ni karcinom (5%)

Ostali karcinomi (1-2%)

Incidencija tumora Zlijezda slinovnica u cjelini iznosi otprilike 5.5 slucajeva na 100000
stanovnika, a mortalitet od malignih tumora ovisi 0 mikroskopskom tipu i klinickom
stadiju bolesti s ukupnim petogodiSnjim preZivljenjem od 72%. Maligne lezije obi¢no se
javljaju nakon Sezdesete godine Zivota s jednakom ucestalo$¢u kod muskaraca i zena,
dok se benigni tumori slinovnica javljaju nakon Cetrdesete godine, ¢eSc¢e kod Zena. U
djece, vecina tumora Zlijezda slinovnica je benignog karaktera (65%), a najceséi su
hemangiomi i pleomorfni adenomi. Najzastupljeniji maligni tumor Zlijezda slinovnica u
djece je mukoepidermoidni karcinom.[4] U ovom poglavlju navest éemo najvaznije
etioloSke i epidemioloSke podatke te kliniCku prezentaciju najcesc¢ih tumora Zlijezda

slinovnica.
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4.1. BENIGNI TUMORI

4.1.1. DOBROCUDNI TUMOR MIKSTUS

EPIDEMIOLOGIJA | ETIOLOGIJA

Dobroc¢udni tumor mikstus (adenoma pleomorphe) najcesci je tumor Zlijezda slinovnica u
odraslih i djece. Pretezno je smjeSten u parotidnoj Zlijezdi (90%), ali je zastupljen i u
submandibularnoj i sublingvalnoj Zlijezdi te malim zlijezdama slinovnicama usana, nepca
i sluznice usne Supljine i Zdrijela.[1] Pleomorfni adenom €ini 45-75% svih tumora Zlijezda
slinovnica s incidencijom 2-3.5 slu€ajeva na 100000 stanovnika. Javlja se u svim dobnim
skupinama, ali je naj¢esc¢i izmedu treceg i Sestog desetljea Zivota. Dva puta je ucestaliji
u Zena nego u muskaraca. lako je etiologija benignog tumora mikstusa nejasna, poznato
je kako mu incidencija raste 15-20 godina nakon izlaganja zracenju.[12] Postoje i studije

koje upucuju na ulogu virusa SV40 u nastanku pleomorfnog adenoma.[13]
KLINICKA SLIKA

Pleomorfni adenom naziva se i dobro¢udni tumor mikstus jer je karakteriziran Sirokim
spektrom citomorfoloSkih prezentacija. Moze biti sastavljen od triju stani¢nih komponenti
— epitelnih, mioepitelnih i stromalnih (mazenhimnih) stanica. Naj¢eS¢e se prezentira kao
bezbolna masa koja raste polagano tijekom dugog vremenskog razdoblja (10-20
godina). Pri tome bolesnik reagira samo na oteklinu, li¢ni zivac nikada nije paraliziran
(ukoliko se ne radi o malignoj alteraciji), a ¢esto tumor raste bez ikakvih simptoma.[14]
Pacijenti oboljeli od pleomorfnog adenoma malih Zlijezda slinovnica ponekad se mogu
prezentirati brojnim simptomima, ovisno o sijelu tumora. Tu ubrajamo disfagiju, dispneju,
poteSkoce sa zvakanjem i epistaksu. Pleomorfni adenomi dubokoga reznja parotidne
Zljezde mogu se prezentirati kao tumorske mase vidljive u retrotonzilarnom ili
parafaringealnom prostoru. Rapidno povecéanje tumorskog &vora upucuje na razvoj

malignih promjena unutar pleomorfnog adenoma.[15]
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4.1.2. WARTHINOV TUMOR

EPIDEMIOLOGIJA | ETIOLOGIJA

Warthinov tumor (cystadenoma lymphomatosum papillare) drugi je naj¢eSci benigni
tumor Zlijezda slinovnica koji je gotovo iskljuCivo lociran u parotidnoj Zlijezdi te €ini 15%
svih epitelnih tumora Zlijezda slinovnica. Nikada se ne nalazi prije tridesete godine
Zivota, a CeSCi je u musSkaraca nego u Zena u omjerima koji se krecu od 2.6:1 do 10:1.
Postoje brojne teorije o podrijetlu tumora, a najprihvatljivija je ona po kojoj tumor nastaje
iz prijelaznih izvodnih kanala Zlijezde. Nekoliko studija pokazalo je kako je signifikantan
broj puSsaca medu oboljelima od Warthinova tumora, a mnogi imaju pozitivnu anamnezu
puSenja cigareta preko 20 godina. U kontekstu etiologije ove neoplazme spominje se i
utjecaj hormona — konkretno progesteronskih receptora pronadenih u tkivu slinovnica.
Korelacija sa spolnim hormonima potencijalno ukazuje na hormonsku ovisnost tumora
koja uzrokuje karakteristiCnu raspodjelu prema spolu, ali buduéi da su muskarci u vecoj
mjeri od zena puSaci, etiopatogeneza Warthinova tumora do danas ostaje

nerazjasnjena.[1, 16]
KLINICKA SLIKA

lako se radi o solidnoj i dobro inkapsuliranoj novotvorini, Warthinov tumor je razmjerno
mekan i sastoji se od cistiCnih dijelova ispunjenih smeckastom mukoidnom tekucinom
okruzenih solidnim podrucjima. Mikroskopski se uoCavaju onkociti rasporedeni u dva
sloja koji okruzuju ciste i oblikuju papilarne tvorbe te limfatiCno tkivo sa zametnim
centrima. Tumor se klini¢ki oCituje kao spororastu¢a okrugla ili ovalna masa smjestena
ispred uha, u srednjim dijelovima parotidne Zlijezde te nikada ne pokazuje karakteristike
Zlo¢udnosti. ProsjeCna veliCina tumora pri postavljanju dijagnoze iznosi 2.5 cm, a u 5-
12% sludajeva tumor se javlja obostrano. Cesto je multilokularan i javlja se u
povrSinskom dijelu Zlijezde pa, kada ga odstranjujemo enukleacijom, to ¢esto moze biti
uzrokom recidiva bolesti. DiferencijalnodijagnostiCki u obzir dolazi branhiogena cista,
zlo¢udni limfom ili obi¢ni limfadenitis. U 8% slu€ajeva, Warthinov tumor se moze javiti
izvan parotidne Zlijezde — naj¢esc¢e u cervikalnim limfnim &vorovima i submandibularnoj

Zlijezdi.[1, 16]
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Slika 3. Prikaz SezdesetogodiSnjaka s Warthinovim tumorom lijeve parotidne
zlijezde.[16]
(Preuzeto: http://atlasgeneticsoncology.org/Tumors/WarthinsTumID5424.html)

4.2. MALIGNI TUMORI

4.2.1. ZLOCUDNI TUMOR MIKSTUS

EPIDEMIOLOGIJA I ETIOLOGIJA

Razli¢iti obrasci malignih promjena mogu se pojaviti unutar pleomorfnog adenoma:
karcinom u pleomorfnom adenomu koji €ini 99% svih zlo¢udnih tumora mikstusa, pravi
Zlocudni tumor mikstus (karcinosarkom) te metastazirajuéi tumor mikstus.[17] Tome
mozemo pridodati i ekstremno rijedak slucaj iskljuCivo sarkomatoznih promjena unutar
pleomorfnog adenoma bez epitelne komponente karcinoma opisan 2007. godine u MD
Anderson Cancer Center u Sjedinjenim Ameri¢kim Drzavama.[19] Pretpostavlja se da u
najvecem broju sluajeva zlocudni tumor mikstus nastaje zbog maligne alteracije do

tada dobro¢udne promjene Zlijezda slinovnica, predominantno iz epitelne i/ili mioepitelne

18



komponente mijeSanog tumora. Zlocudni tumor mikstus javlja se u oko 6% pleomorfnih
adenoma i €ini 12% svih malignih tumora slinovnica te je, kao i benigni tumor mikstus,
CeS¢i u zena. NajCeSce nastaje u Sestom ili sedmom desetljecu Zivota, desetak godina
nakon medijana pojavljivanja dobroc¢udnog tumora mikstusa Sto ide u prilog teoriji
nastanka maligniteta iz prethodno benigne tvorbe. 1z klinickog iskustva valja napomenuti
kako mijeSani tumor ima povecanu sklonost malignoj alteraciji nakon neadekvatnog
odstranjivanja benigne tvorbe uz nekoliko recidiva te ako se dobrocudni tumor mikstus
ne operira, ve¢ dugi niz godina ostaje in situ. lako je etiologija nejasna, kao moguci
predilekcijski faktori spominju se izloZzenost zraenju i akumulacija genskih poremecaja u

benignom tumoru.[1, 17]
KLINICKA SLIKA

Karcinom u pleomorfnom adenomu ¢eSc¢e se javlja u velikim Zlijjezdama slinovnicama, a
dvije treCine svih sluajeva nalazimo u parotidnoj Zlijezdi. Simptomi koji upucuju na
malignitet su naglo ubrzanje rasta ranije benignog mijeSanog tumora, povecani vratni
limfni €vorovi, zahvacenost koze i trizmus, no ponekad je spororastuca, bezbolna masa
jedini znak bolesti. Pareza li€nog Zivca zbog zahvacenosti tumorom javlja se u 23-40%
slu€ajeva, a bol se Cesto javlja zbog lokalnog Sirenja tumora u okolna meka i tvrda tkiva.
Veliina zlocudnog tumora mikstusa moze varirati od tvorbi veli¢ine 1 cm do onih vecih
od 20 cm u slu€aju da pacijent benigni tumor nosi nekoliko desetaka godina bez klinicke
opservacije. Prilikom klinickog pregleda, najCeS¢i je nalaz Cvrste tumorske mase u
predjelu parotidne Zlijezde slabo definiranih ili infiltrativnih rubova uz postojanje Zaridta
krvarenja ili nekroze. Pacijenti s neinvazivnim ili minimalno invazivnim tumorom imaju
odliénu prognozu jer je metastatski potencijal tih tumora iznimno nizak, dok prognoza u
pacijenata s visokim metastatskim potencijalom ovisi o veli€ini, tipu i diferenciranosti
tumorskih stanica. NajloSiju prognozu imaju pacijenti s nedifirenciranim zloc¢udnim

tumorom mikstusom, a petogodiSnje prezivljenje u njih iznosi oko 30%.[17, 18]
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4.2.2. ADENOKARCINOM

Adenokarcinom je vrsta tumora iznimno rijetka u velikim, a mnogo ¢eS¢a u malim
Zlijezdama slinovnicama. NajceSc¢e se dijeli u dva glavna tipa: adenoidcisti¢ni karcinom
(cilindrom) i acinus-cell adenokarcinom.[1] U nastavku ¢emo opisati glavne

epidemioloSke, etioloske i klinicke znaCajke tih tumora.

ADENOIDCISTICNI KARCINOM
EPIDEMIOLOGIJA | ETIOLOGIJA

Adenoidcistiéni karcinom drugi je najuéestaliji maligni tumor Zlijezda slinovnica. Cini 6%
svih neoplazmi te do 22% svih maligniteta prisutnih u slinovnicama. Predstavlja i
naj¢es¢u malignu tvorbu u submandibularnoj Zlijezdi, dok mu je pojavnost opcenito veca
u malim Zlijezdama slinovnicama u odnosu na velike. Obi¢no se javlja u petom ili Sestom
desetlje¢u zivota, predominantno u muskaraca, a etiolosSki Cimbenici koji dovode do

nastanka bolesti su nedovoljno razjasnjeni.[20, 21]
KLINICKA SLIKA

Tumor klini¢ki nalikuje tumoru mikstusu — tvrd je i na reznoj plohi pokazuje nekoliko cista
i dijelove ispunjene pseudohrskavicom. HistoloSki, pojavnost adenoidcisticnog
karcinoma moguca je u tri uzorka (solidni, kribriformni i tubularni) o €¢emu, uz nedovoljno
radikalne operacije, ovisi i pojavnost recidiva bolesti. Oni su naj¢eS¢i u solidnom, a
najrjedi u tubularnom uzorku. Nakon operativnhog zahvata recidivi se javljaju u 50%
sluGajeva, a 10% bolesnika razvija udaljene metastaze — obiéno u plu¢ima.
Adenoidcisti¢ni karcinom raste agresivno, ali sporo te Cesto prode nekoliko godina do
prvog posjeta lijeCniku. U 10% bolesnika razvija se paraliza lichoga zivca u ranom
stadiju bolesti, dok se kasnije bolesnici uCestalo Zale na jake bolove. Tumor se Cesto
naziva i cilindromom, ali se danas rabi naziv adenoidcisti¢ni karcinom kako bi se ukazalo
na njegov visokozlo¢udni karakter. PetogodiSnje prezivljenje iznosi i do 60%, dok je ono
petnaestogodiSnje na skromnih 15%.[1, 20, 21]
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ACINUS-CELL ADENOKARCINOM
EPIDEMIOLOGIJA I ETIOLOGIJA

Acinus-cell adenokarcinom visoko je zlocudan tumor Zlijezda slinovnica koji Cini oko
17% svih primarnih maligniteta Zlijezda slinovnica. Predstavlja tre¢i najCeS¢i maligni
epitelni tumor Zlijezda slinovnica u odraslih iza mukoepidermoidnog karcinoma i
adenoidcisticnog karcinoma te drugi najuCestaliji u djece nakon mukoepidermoidnog
karcinoma. Incidencija s obzirom na spol je podjednaka, dok je medijan pojavnosti
tumora 52 godine — niZi nego u vecine ostalih karcinoma Zlijezda slinovnica. 16% svih
acinus-cell adenokarcinoma javlja se u mladih od 30 godina i u tom se slucaju ¢esce
javlja u Zena. Parotidna Zlijezda je predominantno sijelo ovog tumora, a ucestalo se
javlja i u submandibularnoj Zlijezdi te malim zlijezdama slinovnicama. Rizi¢ni ¢imbenici
za nastanak acinus-cell adenokarcinoma su izlozenost zraCenju i brojnim industrijskim
kemikalijama kao Sto su azbest, spojevi olova i nikla te prasina u drvnoj industriji.
Pretpostavlja se da u etiopatogenezi sudjeluju i endogeni hormoni jer su u tumorskim
stanicama pronadeni estrogenski i progesteronski receptori. Zabiljezeni su i sluCajevi

obiteljske pojavnosti bolesti.[22]
KLINICKA SLIKA

Parotidni acinus-cell adenokarcinom tipicno se prezentira kao spororastuci pojedinaéni
¢vor u parotidnoj regiji. Rjede se javlja agresivni oblik bolesti koji je skloniji recidivima i
metastazama u regionalne limfne &vorove, a u tezim sluCajevima metastaze se mogu
pronaci i u plu¢ima. Bolesnici pri prvome pregledu rijetko imaju paralizu facijalisa, dok je
bolnost u parotidnoj regiji nesSto ¢eS¢a. Tumor je inkapsuliran i mekan, a na prerezu je
sivo-bijele boje. HistoloSki, nastaje iz seroznih stanica $to objasnjava njegovu CeSc¢u
pojavnost u parotidnoj Zlijezdi, za razliku od adenoidcistichog karcinoma koji nastaje iz
sluznice. PetogodiSnje prezivljenje u bolesnika s niskim gradusom tumora penje se i do
90%, a loSija prognoza bolesti povezana je s tumorima visokog gradusa, postojanjem
regionalnih i distalnih metastaza pri postavljanju dijagnoze, tumora u submandibularnoj

Zlijezdi i u muskoga spola te iznosi oko 33%.[1, 20, 22]
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4.2.3. PLANOCELULARNI KARCINOM

EPIDEMIOLOGIJA | ETIOLOGIJA

Primarni planocelularni karcinom Zlijezda slinovnica rijedak je tumor koji raste iz epitela
duktalnog sustava Zlijezde. Cini do 5% svih tumora Zlijezda slinovnica, 9% svih
maligniteta parotidne Zlijezde i 2% malignih tumora submandibularne Zlijezde. U 60%
sluCajeva javlja se u parotidnoj Zlijezdi, a drugo naj¢esce sijelo mu je submandibularna
Zlijezda. Oboljeli pacijenti su obi¢no stariji od 60 godina te se ¢eS¢ée javlja u muskaraca
nego u zena, u omjeru 2:1. Kao i kod vecine ostalih malignih tumora slinovnica,
nastanak primarnog planocelularnog karcinoma povezuje se s prethodnim izlaganjem
zracenju.[23, 24]

KLINICKA SLIKA

Radi se o vrlo zlo¢udnoj novotvorini koja se klini¢ki oCituje kao tvrda masa pricvrScena
za podlogu i kozu. Diferencijalnodijagnosticki, to ponekad stvara teSkocu jer je
planocelularni karcinom parotidne Zlijezde lako zamijeniti planocelularnim karcinomom
koji se razvija iz koze iznad parotidne Zlijezde. Tumor nije inkapsuliran, nejasnih je
rubova i sklon infiltrativnom rastu, a vrlo Cesto se javlja i paraliza li€noga Zzivca.
Postoperativni recidivi su Cesti i javljaju se u 75% slu€ajeva, dok se u 30% bolesnika
nalaze metastaze u regionalnim limfnim &vorovima vrata pri prvome pregledu. Udaljene
metastaze mnogo su rjede. Prognoza bolesnika s planocelularnim karcinomom
slinovnica je vrlo loSa, s petogodiSnjim prezivlenjem od oko 30% poslije prve

operacije.[1, 24]

4.2.4. MUKOEPIDERMOIDNI KARCINOM

EPIDEMIOLOGIJA | ETIOLOGIJA

Mukoepidermoidni karcinom maligni je tumor Zlijezda slinovnica duktalnog podrijetla.
Zene su nesto &edcée pogodene ovim tumorom od muskaraca (u omjeru 3:2), a javlja se
tipiéno u srednjoj Zivotnoj dobi, najée$ée u petom ili S$estom desetlieéu Zivota. Cini oko
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35% svih malignih tumora Zlijezda slinovnica i najc¢es¢i je malignitet toga sijela, kako u
odraslih, tako i u djece. U 40% sluajeva mukoepidermoidni karcinom se javlja u
parotidnoj Zlijezdi koja je mnogo CeS¢e zahvacena od submandibularne Zlijezde.
Nerijetko ga nalazimo i u malim Zlijezdama slinovnicama, prvenstveno palatinalnim.
Prethodna izloZzenost zraCenju prepoznaje se kao rizicni faktor za nastanak

mukoepidermoidnog karcinoma Zlijezda slinovnica.[25, 26]
KLINICKA SLIKA

Tumor obi¢no tvori bezbolnu, fiksiranu, spororastu¢u oteklinu koja prolazi fazu ubrzanog
rasta prije kliniCke prezentacije. Intraoralni tumori naj¢eSCe se prezentiraju kao
plavkasto-crveni ¢vorovi razliCite veliCine. Simptomi mogu ukljucivati osjetljivost na
dodirni podrazaj, otoreju, disfagiju i trizmus. Mukoepidermoidni karcinom slinovnica
moze biti sastavljen od tri tipa stanica (mukoznih, intermedijarnih i epidermoidnih) pa
prema tome, s obzirom na malignost, razlikujemo tri vrste tumora: tip tumora maloga,
intermedijarnog i velikog stupnja zlo¢udnosti. Tumor maloga stupnja zlo¢udnosti sastoji
se preteZzno od dobro diferenciranih mukoznih stanica, sporije raste, nikada ne uzrokuje
paralizu licnoga Zivca i Cesto se moze zamijeniti dobro¢udnim tumorom mikstusom. S
druge strane, tumor velikog stupnja zlo¢udnosti sastavljen je uglavhom od slabo
diferenciranih, pleomorfnih epidermoidnih stanica, raste brze i u viSse od polovice
bolesnika uzrokuje bolove. PonaSa se kao planocelularni karcinom te je sklon
metastaziranju u regionalne limfne ¢vorove, a ponekad daje i udaljene metastaze. Kod
intermedijarnog tipa tumora ispreplicu se histoloSke karakteristike dvaju prethodno
navedenih tipova tumora. Prognoza pacijenata s mukoepidermoidnim karcinomom ovisi
o sijelu tumora, kliniCkom stadiju i adekvatnosti kirurS8koga lijeCenja. Tako petogodisnje
prezivljenje za pacijente s tumorom visokog stupnja zlo¢udnosti iznosi 0-43%, za one s
intermedijarnim tipom postotak se penje na 62-92% dok pacijenti s tipom niskog stupnja
zlo¢udnosti imaju visoku stopu petogodiSnjeg preZivljenja koja se krece izmedu 92 i
100%.[1, 25]
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4.2.5. SARKOM

EPIDEMIOLOGIJA | ETIOLOGIJA

Sarkomi su rijetki visokozlo¢udni tumori Zlijezda slinovnica koji se vec¢inom razvijaju u
velikim Zlijezdama slinovnicama, predominantno u parotidnoj Zlijezdi te €ine do 1.5%
svih tumora slinovnica. Mogu se pojaviti u svim dobnim skupinama, ali su nesto ¢eS¢i u
djece i odraslih starijih od 50 godina. Oba spola su zahvacena, s blago pove¢anom
uCestaloS¢u u muskaraca. Rizi¢ni faktori koji pogoduju nastanku sarkoma Zlijezda
slinovnica joS su uvijek nerazjasSnjeni, ali kao i kod ostalih maligniteta slinovnica,
prethodna izloZzenost ionizirajucem zraCenju, rad u industriji derivata drva i kauCuka te
Cesti doticaj s azbestom i spojevima nikla i olova povezani su s ve¢om ucestalosti

pojave tih tumora.[27, 28]
KLINICKA SLIKA

Mali sarkomi Zlijezda slinovnica tipicno ne daju simptome, dok se veci kliniCki o€ituju kao
rastuce tumorske mase, naj¢eSc¢e u parotidnoj regiji. U kasnijim stadijima bolesti javljaju
se promjene na kozi iznad same Zlijezde u obliku crvenila, promijenjene teksture te
ulceracija. Ako se ne otkriju na vrijeme, mogu narasti i do 25 cm te uzrokovati
neuroloSke smetnje i bol zbog zahvacanja licnog Zivca. Nekoliko je histoloskih tipova
sarkoma Zlijezda slinovnica od kojih se naj¢eSc¢e javlja rabdomiosarkom, a slijede ga
redom maligni fibrozni histiocitom, fibrosarkom, neurosarkom, angiosarkom te
lejomiosarkom, osteosarkom i liposarkom. Sarkomi Zlijezda slinovnica su
radiorezistentni te zahtijevaju radikalno kirurS§ko odstranjenje jer su recidivi vrlo Cesti, za
razliku od udaljenih metastaza koje su iznimno rijetke. Ako se na vrijeme dijagnosticiraju

i adekvatno lije¢e, imaju generalno dobru prognozu.[1, 27, 28]
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4.3. RIJETKI TUMORI ZLIJEZDA SLINOVNICA

U ovom poglavlju re¢i ¢emo najvaznije Cinjenice vezane za rijetke tumore Zlijezda
slinovnica. U tu skupinu ubrajamo limfangiome i hemangiome Ccija je pojavnost mnogo
¢eSc¢a u drugim sijelima, ali se mogu pojaviti i kao promjene unutar Zlijezda slinovnica.
Takoder, ovdje ¢emo uvrstiti ranule, dobro¢udne cistiCne tvorbe koje se javljaju na bazi

usne Supljine.

LIMFANGIOM

Limfangiomi su benigne kongenitalne malformacije limfatickoga sustava koje se mogu
pojaviti na mnogim mjestima u tijelu, a naj¢esée su u cervikofacijalnom podrucju. Oba
spola su podjednako zahvacena, a najCeSCe se javljaju u djetinjstvu. Ishodiste
limfangioma u Zlijezdama slinovnicama tesko je utvrditi jer se Siri bez strogo definiranih
anatomskih granica. Prema tome, smatra se kako moze nastati iz abnormalnog
limfaticnog tkiva same Zlijezde slinovnice ili iz tkiva susjedne regije vrata sa
sekundarnim urastanjem u Zlijezdu slinovnicu. Pretpostavlja se da u etiologiji
limfangioma odrasle populacije ulogu mogu imati trauma, infekcije ili kronicne upale te
ijatrogene ozljede u regiji glave i vrata. Razlikujemo tri tipa limfangioma: kapilarni,
kavernozni i cisticni tip. KliniCki se prezentira kao mekana, bezbolna, cistiCna tvorba,
najcedce u podrucju parotidne Zlijezde, koja s vremenom raste i veli€ina joj varira od
nekoliko milimetara pa sve do nekoliko desetaka centimetara. KoZa koja prekriva
limfangiom obi¢no ne pokazuje promjene. Naj¢eS¢ée komplikacije limfangioma Zlijezda
slinovnica ujedno su i indikacije za njegovo kirurSko odstranjenje, a to su rast s pritiskom

na okolne strukture, opstrukcija diSnog puta te upala i hemoragija.[1, 29, 30]

HEMANGIOM

Hemangiomi se u Zlijezdama slinovnicama javljaju nesto ceS¢e od limfangioma.

Prvenstveno nastaju u parotidnoj Zlijezdi u dojenackoj dobi i djetinjstvu pri ¢emu je
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povecanje zlijezde najCeSce vidljivo veé¢ u prvih nekoliko dana Zivota. Tumor obi¢no
raste difuzno i moze se Siriti ispod angulusa donje Celjusti u vrat. Hemangiome prema
prirodi nastanka dijelimo u tri skupine: tumore sporoga rasta (spuzvaste i kavernozne),
tumore brzoga rasta (tvrde i stani¢ne) te tumore s arterijsko-venskim fistulama koji imaju
vrlo brze faze rasta. U fazi brzoga rasta klinicki se ocituju proSirenjem obraza i
elevacijom usSke, a ponekad mogu i obliterirati zvukovod. Tumorska masa moze biti
mekana ili tvrda, a koza iznad tumora obojena je plavo zbog kavernozne komponente
tumora i pritiska. Buduc¢i da se radi o dobrocudnoj tvorbi koju je lako dijagnosticirati i
pratiti, uzimajuci u obzir rizike kirurSkoga lije€enja, najCeSce se pristupa konzervativnom
lje€enju hemangioma slinovnica jer postoji moguénost samostalnog povlacenja tumora.
Ako tumor vrSi pritisak na vitalne strukture pristupa se definitivnom zbrinjavanju koje
prvo ukljuuje primjenu steroida, ligaturu vanjske karotidne arterije i primjenu malih doza
zraCenja. Ako je indicirano kirurSko lijeCenje, dobro je priCekati zavrSetak akutne faze

rasta jer se tako smanjuje rizik od pojave recidiva, hemoragije i ozljede licnhog zivca.[1]

RANULA

Ranula je dobroéudna, bezbolna i mekana cisti¢na tvorba baze usne Supljine. Javljaju se
naj¢esce u prvom, drugom ili trecem desetljecu zivota, podjednako u oba spola. Klinicki
se ocCituje kao unilokularna cista plavkaste boje zbog guste sluzi koju sadrZi.
Opstrukcijom izvodnog kanala sublingvalne Zlijezde nastaje retencijski tip ranule kod
kojega se, zbog nastavljenog lu€enja sline, cista stvara iz zaCepljenog izvodnog kanala
te lezi iznad milohioidnog miSi¢a i stvara intraoralnu oteklinu. Postoje i ranule koje se iz
baze usne Supljine Sire lateralno u vrat, a za njih se smatra da su branhiogenog
podrijetla te nastaju zbog poremecaja u obliteraciji vratnoga sinusa u embrionalno doba.

Ranule se lije€e kirurski, potpunim odstranjenjem sublingvalne Zlijezde.[1, 31]
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Slika 4. Preoperativni prikaz ranule.[31]

(Preuzeto: https://emedicine.medscape.com/article/847589-overview)

5. DIJAGNOSTIKA | TNM KLASIFIKACIJA TUMORA ZLIJEZDA
SLINOVNICA

Prognoza tumora Zlijezda slinovnica ovisi prvenstveno o histoloSkom tipu i gradusu
tumora koji su neovisni prediktivni ¢imbenici, tumorskom sijelu te klinickom stadiju u
kojem se tumor nalazi u trenutku postavljanja dijagnoze. Relativnho petogodiSnje
prezivljenje pacijenata s tumorom slinovnica u klinickom stadiju | iznosi oko 85%, a ta se
brojka drasticno smanjuje na 32% kod pacijenata s dijagnosticiranim tumorom Zlijezda
slinovnica u klinickom stadiju IV. Opcenito, za sve tumore Zlijezda slinovnica vrijedi
pravilo: nizi Klinicki stadij tumora — bolja prognoza. Upravo zbog toga, klju¢na je
pravovremena i temeljita dijagnosti¢ka obrada svih novotvorina Zlijezda slinovnica. Cilj
dijagnosti¢kih postupaka jest na vrijeme prepoznati novotvorinu, pravilno odrediti radi li
se o benignoj ili malignoj tvorbi te prema tome izabrati odgovaraju¢i modalitet

lijeCenja.[4]
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5.1. DIJAGNOSTIKA TUMORA ZLIJEZDA SLINOVNICA

Dijagnostika tumora Zlijezda slinovnica zasniva se na temeljitoj anamnezi i kliniCkom
pregledu, radioloSkim pretragama (ultrasonografija, nativha rendgenska snimka,
kompjutorizirana tomografija, magnetna rezonancija, pozitronska emisijska tomografija,
scintigrafija) te citoloskoj punkciji i intraoperativnoj biopsiji.[33] U ovom poglavlju napravit
¢emo sustavni pregled svih dijagnostiCkin pretraga uklju¢enih u otkrivanje tumora

Zlijezda slinovnica.

ANAMNEZA | KLINICKI PREGLED

U anamnezi pacijente ispitujemo o simptomima bolesti, ako ih pacijent osje¢a. Simptomi
mogu ukljucivati tumorsku tvorbu u predjelu velikih i malih Zlijezda slinovnica. Vazno je
saznati informacije o tome koliko je vremena pro$lo od trenutka kad je pacijent primijetio
promjene, osjeca li bolnost u cervikofacijalnoj regiji i podrucju oko tumorske tvorbe te je
li primijetio njezin rast. Ako sumnjamo na zahvacenost licnog Zivca tumorom, bolesnika
¢emo pitati osjeca li slabost ili utrnulost u podrucju lica. |z obiteljske anamneze vazno je
saznati je li netko od ¢lanova obitelji tijekom Zivota patio od sli¢nih tegoba te postoji li u
obitelji pozitivna anamneza malignih bolesti. Takoder, pacijenta ¢emo upitati je li bio
izloZen poznatim rizicnim ¢imbenicima za nastanak tumora Zlijezda slinovnica kao $to su
ioniziraju¢e zraCenje, brojne industrijske kemikalije (azbest, spojevi olova i nikla),
prasina u drvnoj industriji te kauCuk. Vazno je imati na umu da izloZenost odredenim
rizinim ¢imbenicima ne znaci da pacijent a priori boluje od tumora Zlijezda slinovnica,
kao $to, s druge strane, ne mozemo biti sigurni da osobe koje nisu izloZzene rizi€nim

c¢imbenicima nisu niti obolile.[28, 33]

Klini¢ki pregled ukljuCuje ispitivanje cijele cervikofacijalne regije, a inspekciju i palpaciju
valja izvesti sustavno, ukljuCujuci ekstra- i intraoralnu pretragu te eksploraciju uséa
izvodnih kanala Zlijezda slinovnica kada je to potrebno. Ekstraoralnim pregledom
mozemo naci asimetriju, pulsaciju ili diskoloraciju u podruc¢ju zahvaéene Zlijezde
slinovnice. Pri tome poveéanje moZe zahvatiti jednu ili viSe velikih i malih Zlijezda

slinovnica te moze biti jednostrano ili obostrano. Kod intraoralnog pregleda obracamo
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pozornost na eventualno postojanje intraoralne mase i njezin polozaj te pretrazujemo
uSca izvodnih kanala kako bismo utvrdili postoji li okluzija kanala, diskoloracija,
asimetrija sluznice ili pulsacija kod vaskularnih tumora. Palpacijom regionalnih limfnih
¢vorova glave i vrata moZzemo dobiti vrijedne podatke o postojanju limfogenog Sirenja
bolesti. Sumnjamo li na zahvacéenost lichog zZivca tumorom, ispitat ¢emo mimicnu
muskulaturu koja je motoricki inervirana tim Zivcem. To €inimo inspekcijom aktivnosti
mimi€ne muskulature i simetrije nabora lica, a od bolesnika ¢emo i zatraziti da se
namrsti, ¢vrsto zatvori o¢ne kapke dok ih pokusavamo podignuti svojim palcem, pokaze

zube te napne misi¢e prednjeg dijela vrata (platizmu).[1, 34]

ULTRASONOGRAFIJA

Ultrazvuéni pregled u dijagnostici tumora Zlijezda slinovnica temelji se na transmisiji
ultrazvucnih valova u Zljezdano tkivo, primanju odbijenih valova te njihova biljezenja i
interpretacije. Prednost ultrazvucne tehnike je u tome Sto ne izaziva nuspojave kao
primjerice rendgenska snimka i kompjutorizirana tomografija pa se moze ponavljati
mnogo puta bez posljedica. Kod tumora velikih Zlijezda slinovnica, ultrasonografija moze
biti korisna za otkrivanje pozicije neoplazme, razlikovanje cisti¢nih tvorbi od solidnih
tumorskih masa te utvrdivanje homogenosti ili heterogenosti promjene. Primjenom novih
kontrastnih medija, ultrazvucna tehnika koristi se i za prikaz vaskularne opskrbe tumora
prije operacije. Takoder, ova dijagnostiCka metoda koristi se i za navodenje igle prilikom

citoloSke punkcije.[1, 32]

NATIVNA RENDGENSKA SNIMKA

U dijagnostici tumora Zlijezda slinovnica, nativha rendgenska snimka koristi se
prvenstveno za otkrivanje prosSirenih tumorskih lezija koje su presle okvire Zlijezde te
zahvatile okolnu kost. Ako je pacijentu dijagnosticiran malignitet Zlijezda slinovnica,
nativna snimka prsnog koSa pomaze u identificiranju eventualnih metastaza u pluéima.
Vazno je istaknuti i arteriografiju koja osobito pomaze u dijagnostici vaskularnih tumora i

anomalija zlijezda slinovnica.[1, 33]
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KOMPJUTORIZIRANA TOMOGRAFIJA

CT-scanneri nove generacije neizostavan su Cimbenik u dijagnostici tumorskih lezija
Zlijezda slinovnica, a radi se o radioloskoj metodi koja X-zrake koristi za prikaz slojeva
tijela u transverzalnoj ravnini. Kompjutorizirana tomografija, zbog svoje sposobnosti
prikazivanja detalja u mekim tkivima, moze vrlo precizno odrediti veli€inu, oblik i polozZaj
tumora u Zlijezdi, a korisna je i za otkrivanje uvecanih regionalnih limfnih &vorova i
tumorskih tvorbi u drugim dijelovima tijela. Primjena intravenskog kontrasta omogucuje
bolje razgraniCenje struktura u podruCju glave i vrata. Slicno kao i magnetna
rezonancija, kompjutorizirana tomografija posebno je korisna za otkrivanje tumora malih
Zlijezda slinovnica nedostupnih klinicCkom pregledu, kao $to su novotvorine slinovnica u

paranazalnim sinusima.[32, 33]

MAGNETNA REZONANCIJA

Kao i kompjutorizirana tomografija, magnetna rezonancija se Koristi za prikaz detalja u
mekim tkivima organizma, ali umjesto X-zraka koristi radiovalove i jake magnete pa se
na taj nacin izbjegava Stetan ucinak ionizirajuéeg zracenja. Radi bolje demarkacije
izmedu tkiva, Cesto se intravenski aplicira gadolinijsko kontrastno sredstvo. Magnetna
rezonancija korisna je za odredivanje toCnog mjesta i opsega tumorske lezije i evaluaciju
promjena u regionalnim limfnim ¢vorovima te na udaljenim mjestima u tijelu. Takoder,
pokazala se boljim izborom od kompjutorizirane tomografije za odredivanje

potencijalnog maligniteta tumora nejasnih rubova.[32, 33]

POZITRONSKA EMISIJSKA TOMOGRAFIJA

U pozitronskoj emisijskoj tomografiji koristi se radiofarmak F-18-fluorodeoksiglukoza te
se bilieze podrucja s visokom stanicnom aktivnosti (Sto je karakteristika tumorskih
stanica), a ne samo dijelovi Zlijezda sumnjiva oblika ili konzistencije tkiva. Korisna je za
planiranje lijeCenja tumora Zlijezda slinovnica jer detektira metastaze u regionalnim
limfnim Cvorovima koje mogu zahtijevati njihovu disekciju u cervikalnoj regiji, ali i

metastaze u udaljenim dijelovima tijela.[32]
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SCINTIGRAFIJA

Za dijagnostiku Warthinova tumora moze se koristiti scintigrafija pomoc¢u radiofarmaka
tehnecij-99m pertehnetata uz stimulaciju limunskim sokom pri ¢emu postoji korelacija

izmedu veliCine tumora i unosa navedenog radiofarmaka.[35]

CITOLOSKA PUNKCIJA

CitoloSka punkcija iznimno je korisna metoda u dijagnosticiranju tumora Zlijezda
slinovnica, nije bolna i moze se izvesti na nekoliko mjesta. Pri tome se upotrebljava igla
promjera 0-6 mm. Pozitivan nalaz u pravilu potvrduje dijagnozu, ali je negativan nalaz ne

isklju€uje.[1]

INTRAOPERATIVNA BIOPSIJA

Intraoperativna biopsija Zlijezde slinovnice s patohistoloSkom pretragom zaledenog
odsjeCka tkiva primjenjuje se u svih sumnjivih nalaza kada se ostalim dijagnosti¢kim
metodama ne dolazi do ispravne dijagnoze. Nalazom intraoperativne biopsije mijenja se

ili potvrduje operativni plan.[1]

5.2. TNM KLASIFIKACIJA | KLINICKI STADIJI TUMORA

5.2.1. TNM KLASIFIKACIJA

Metoda izbora lijeCenja tumora Zlijjezda slinovnica, opseznost kirurSkog zahvata i
prognoza bolesti u najvecoj mjeri ovise o klinickom stadiju malignih tumora u trenutku
postavljanja dijagnoze. Klinicki stadij tumora govori nam o veli€ini i proSirenosti tumora u
organizmu. Podjela tumora u klinicke stadije provodi se pomoc¢u TNM (Tumor, Nodes,
Metastasis) klasifikacije (tablica 2). TNM klasifikacija obuhvaéa rezultate dobivene

primijenjenim dijagnostickim pretragama i daje nam tri klju¢na podatka o tumoru:
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e T (primarni tumor) — ukazuje na veli€inu primarnog tumora i njegov lokalni rast;
¢ N (limfni Evorovi) — ukazuje na zahvaéenost regionalnih limfnih ¢vorova tumorom;

e M (udaljene metastaze) — potvrduje ili iskljuCuje postojanje distalnih

metastaza.[36]

Tablica 2. TNM klasifikacija tumora zlijezda slinovnica.[37] (Preuzeto:
https://emedicine.medscape.com/article/85237 3-workup#c8.)

PRIMARNI TUMOR (T)

TX: primarni tumor ne mozZe se procijeniti

TO0: nema dokaza primarnog tumora

T1: tumor veli¢ine < 2 cm, ogranicen na Zlijezdu slinovnicu bez ekstraparenhimnog Sirenja*
T2: tumor veli¢ine 2 do 4 cm, ograniten na Zlijezdu slinovnicu bez ekstraparenhimnog Sirenja*
T3: tumor veci od 4 cm i/ili tumor s ekstraparenhimnim $irenjem*

T4a: tumor invadira koZu, mandibulu, slusni kanal i/ili liéni Zivac

T4b: tumor invadira bazu lubanje i/ili pterigoidne lamine i/ili okruZuje karotidnu arteriju
REGIONALNI LIMFNI CVOROVI (N)

NX: regionalni limfni vorovi ne mogu se procijeniti

NO: nema dokazanih regionalnih metastaza

N1: metastaze u jednom ipsilateralnom limfnom &voru veli¢ine < 3 cm

N2: metastaze u jednom ipsilateralnom limfnom &voru veli¢ine 3 do 6 cm, ili u viSe ipsilateralnih limfnih
¢vorova veliine < 6 cm, ili u bilateralnim ili kontralateralnim limfnim ¢vorovima veli€ine < 6 cm

N2a: metastaze u jednom ipsilateralnom limfnom &voru veli¢ine 3 do 6 cm

N2b: metastaze u vise ipsilateralnih limfnih &vorova veli¢ine < 6 cm

N2c: metastaze u bilateralnim ili kontralateralnim limfnim ¢vorovima veli¢ine < 6 cm
N3: metastaze u limfnom &voru veli¢ine > 6 cm

UDALJENE METASTAZE (M)

MX: udaljene metastaze ne mogu se procijeniti

MO: nema dokazanih udaljenih metastaza

M1 postoje dokazane udaljene metastaze

*Napomena: ekstraparenhimno Sirenje je Klini¢ki ili makroskopski dokaz invazije mekih tkiva —

mikroskopski dokaz bez klini€kog ili makroskopskog nije dovoljan za potrebe klasifikacije.
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5.2.2. KLINICKI STADIJI TUMORA

Kada utvrdimo vrijednosti T, N i M nakon temeljite dijagnostiCke obrade, njihovom

kombinacijom odredujemo KliniCki stadij bolesti koji se oznaCava rimskim brojevima od |

do IV. Zbog jednostavnijeg prikaza, klinicke stadije tumora Zlijezda slinovnica prikazat

éemo u tablici 3.

Tablica 3. Klinic¢ki stadiji tumora zlijezda slinovnica.[37] (Preuzeto:

https://emedicine.medscape.com/article/85237 3-workup#c8.)

KLINICKI STADIJ

Stadij |
Stadij Il
Stadij Il

Stadij IVA

Stadij IVB

Stadij IVC

T1, NO, MO

T2, NO, MO

T1, N1, MO

T2, N1, MO

T3, N1, MO

T4a, NO, MO

T4a, N1, MO

T1, N2, MO

T2, N2, MO

T3, N2, MO

T4a, N2, MO

T4b, bilo koji N, MO
bilo koji T, N3, MO
bilo koji T, bilo koji N, M1

33



6. LWECENJE TUMORA ZLIJEZDA SLINOVNICA

Najvazniju ulogu u lije€enju tumora zlijezda slinovnica ima odgovarajuci kirurski zahvat
jer, osim malignih tumora slinovnica, Cak i dobroéudne tvorbe imaju tendenciju
recidiviranja ukoliko kirurSki zahvat nije dovoljno radikalno izveden. Usporedno s
razvojem anatomije i kirurSkih tehnika kroz povijest razvijala se i svijest o potrebi
oCuvanja vaznih anatomskih struktura pri operativnim zahvatima na Zlijezdama
slinovnicama. Najbolji primjer te pozitivne prakse je ocCuvanje licnog Zzivca pri
operacijama na parotidnoj Zlijezdi, ukoliko priroda tumora dozvoljava isto. Uz kirur§ko
ljeCenje tumora slinovnica, osobito prikladnom se pokazala i radioterapija koja se
adjuvantno primjenjuje ukoliko kirurSki zahvat nije dovoljno radikalan, kod opetovanih
recidiva te kao palijativni nacCin lijeCenja. Na radioterapiju vrlo dobro reagira
adenoidcisticni karcinom koji se brzo povlaci, ali unato¢ tome Cesto daje lokalne
recidive. S druge strane, od svih tumora slinovnica zlocudni tumor mikstus najslabije
reagira na zracCenje.[1] Kemoterapija ima najslabiji u€inak u lijeCenju tumora Zlijezda
slinovnica te je indicirana gotovo iskljuCivo u palijativnom lijeCenju.[38] U planiranju
ljeCenja tumora Zlijezda slinovnica treba voditi raCuna o tipu i lokalizaciji tumora,
histoloSkom stupnju i klinickom stadiju bolesti te opéem stanju pacijenta kako ga ne

bismo podvrgnuli tretmanu koji je za njega teSko podnosljiv.[39]

6.1. KIRURSKO LIJECENJE

PaZljivo planirana i ucinjena kirurSka ekscizija nakon provedene dijagnostiCke obrade
osnova je lije€enja svih primarnih tumora Zlijezda slinovnica. Pri tome, kirurski principi
variraju te je operaciju vazno izvesti s odgovaraju¢im resekcijskim rubovima kako bi se
smanijila mogucénost recidiva bolesti.[40] U nastavku teksta prikazat ¢emo opcée principe

kirurSkog lijeCenja tumora Zlijezda slinovnica s obzirom na najceS¢a tumorska sijela.
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6.1.1. PAROTIDNA ZLIJEZDA

Kirursko lijeCenje benignih tumora parotidne Zlijezde ukljuCuje potpuno odstranjenje
neoplazme uz odgovarajuci resekcijski rub kako bi se izbjegla pojava recidiva. Buduci da
nam patohistoloSka dijagnoza parotidne mase Cesto nije poznata prije operacije,
minimalna procedura koju je potrebno uciniti jest povrSinska parotidektomija uz oCuvanje
licnoga zivca Sto je ujedno i kurativna metoda za benigne tumore parotidne Zlijezde. Pri
tome je licni Zivac potrebno prikazati u podrucju njegova glavnog stabla, proksimalno od
Zlijezde. Obic¢no se ucini modificirana incizija po Blairu koja zapoc€inje ispred heliksa
uSke, Siri se inferiorno prema uvuli te nastavlja prema vratu paralelno s korpusom
mandibule i 2 cm ispod njega. Zbog estetskih razloga moze se koristiti i tzv. facelift
incision. Kako bi se izbjegla ozljeda licnog Zivca, operacijsko polje je prikazano Siroko pri
¢emu sternokleidomastoidni miSi¢ i straznji trbuh digastricnog miSica sluze kao
anatomska obiljezja. Takoder, prikaze se i hrskavicni dio vanjskog zvukovoda, tragus
uSke i timpanomastoidna sutura kao dodatna obiljeZja pomoc¢u kojih mozemo prikazati

ekstratemporalno stablo licnoga Zivca (slika 5).[41]

Slika 5. Modificirana incizija po Blairu s prikazanim li€nim zivcem.[41] (Preuzeto:

https://femedicine.medscape.com/article/194357-treatment#d10)
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Ako rezultati patohistoloSke dijagnostike ukazu na postojanje maligniteta u parotidnoj

Zlijezdi, tada se kirurski pristup modificira ovisno o histoloSkom stupnju i kliniCkom

stadiju bolesti. Radi olakSanog prikaza, maligne tumore parotidne Zlijezde dijelimo u

Cetiri grupe i prema tome planiramo kirurski zahvat.

Grupa 1 ukljuCuje T1 i T2 tumore niskog stupnja zlocudnosti kao Sto su
mukoepidermoidni karcinom i acinus-cell adenokarcinom niskog gradusa. Kod
takvih tumora ucini se povrSinska ili totalna parotidektomija s adekvatnim
resekcijskim rubom (= 5 mm) te prezervacijom li€nog zivca. Tijekom operacije vrsi
se i inspekcija prvog eSalona limfnih &vorova te se oni sumnjivi Salju na
patohistoloSku dijagnostiku. Ako se ucini kompletna ekscizija tumora bez
zaostataka tumorskog tkiva i cervikalnih metastaza, adjuvantna radioterapija se

ne provodi.

Grupa 2 obuhvaca T1i T2 tumore visokog stupnja zlo¢udnosti, a kod njih se ucini
totalna parotidektomija uklju€ujuci i odstranjenje prvog eSalona limfnih ¢vorova.
Nadalje se izvodi modificirana radikalna ili selektivha disekcija vrata kako bi se
ispitalo postojanje metastaza u ostalim regionalnim limfnim &vorovima
inspekcijom i patohistoloskom dijagnostikom sumnjivih ¢vorova. Li¢ni zZivac se
cuva ako nije infiltriran tumorom. Nakon izvedenog operativnog zahvata provodi

se adjuvantna radioterapija parotidne i cervikalne regije.

Grupa 3 ukljuCuje bilo koji T3 tumor, bilo koji N+ tumor te bilo koji recidiv tumora
koji nije u grupi 4. Ovi tumori zahtijevaju radikalnu parotidektomiju pri ¢emu se
Zrtvuje liéni zivac u svrhu dobivanja Cistih resekcijskih rubova. Kada se na
smrznutim prerezima Zivca dobije Cisti rub ucini se njegova rekonstrukcija. lzvodi
se i disekcija vrata zbog identifikacije limfogenih metastaza te adjuvantna

radioterapija parotidne i cervikalne regije.

Grupa 4 ukljuCuje T4 tumore u kojih se ucini radikalna parotidektomija s
ekscizijom zahvacéenih struktura (liéni zivac, mandibula, koza) dok se ne dobiju
Cisti resekcijski rubovi, disekcija vrata i postperativha radioterapija. Ovaj zahvat
moze biti izuzetno mutilirajuéi pa se izvodi rekonstrukcija cervikofacijalne regije

slobodnim reznjevima tkiva radi smanjenja negativnih estetskih posljedica.[38]
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6.1.2. SUBMANDIBULARNA | SUBLINGVALNA ZLIJEZDA

Tumori submandibularne i sublingvalne Zlijezde ¢eS¢e su maligni od tumora koji nastaju
u parotidnoj zlijezdi. Kod operacija na submandibularnoj Zlijezdi glava se rotira na stranu
suprotnu od tumorskog sijela. Incizija se ucini 2 cm ispod korpusa mandibule kroz
platizmu te se prikaze povrSinski sloj duboke vratne fascije. Pri tome je potrebno
prikazati i ramus marginalis mandibulae nervi facialis kako bi se zastitio od ozljede
prilikom resekcije. KirurSki zahvati na sublingvalnoj Zlijezdi izvode se transoralnim
pristupom u supinacijskom polozZaju s ekstendiranim vratom, a incizija od 2 cm se ucini

na dnu usne Supljine ispod jezika.[41]

Opseg kirurskog zahvata na submandibularnoj i sublingvalnoj Zlijezdi ovisi tipu i
proSirenosti tumora, a najcesSce se provodi potpuno odstranjenje zlijezda. Ukoliko dode
do njihove infiltracije tumorom, u istom aktu reseciraju se n. lingualis i n. hypoglossus te
okolni misic¢i i dijelovi donje celjusti. Kod zahvacanja limfnih ¢vorova tumorskim
stanicama izvodi se modificirana radikalna ili selektivna disekcija vrata s odstranjenjem
regionalnih metastaza. Ovisno o tipu tumora i kirur§koj resekciji moze se ordinirati i

adjuvantna radioterapija cervikalne regije.[40]

6.1.3. MALE ZLIJEZDE SLINOVNICE

Kirursko lijeCenje tumora malih Zlijezda slinovnica u pravilu oznaCava odstranjenje
zahvacene Zlijezde u cijelosti, a buduci da su u malim Zlijezdama slinovnicama maligni
tumori mnogo ¢eSc¢i nego u velikima, operativni zahvat je ¢esto proSiren. |Izbor operacije
prije svega ovisi 0 sijelu tumora i regionalnoj proSirenosti bolesti. Za benigne tumore
malih Zlijezda slinovnica usana i mekog nepca operativni zahvat izbora je Siroka lokalna
ekscizija tumora uz primarno zatvaranje reza. Kod vecih benignih nepcanih lezija
preporu¢a se Sira lokalna ekscizija tumora (5-10 mm linearnih rubova) uz oCuvanje
pseudokapsule tumora. Za velike tumore malih Zlijezda slinovnica koji su smjesteni u
parafaringealnom prostoru ne preporu¢a se transoralni kirurSki pristup, nego se
primjenjuje trancervikalni pristup, najéeSc¢e cervikalno-parotidni ili cervikalno-parotidni s

mandibulotomijom. lako takva procedura ne zahtijeva disekciju cijelog lichog Zivca,
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njegovi inferiorni dijelovi moraju se prikazati i prezervirati. Za pristup parafaringealnom
prostoru potrebno je razdvojiti straznji trbuh digastricnog miSica i stilohioidni miSic,
prateci vanjsku karotidnu arteriju i stilomandibularni ligament. Zbog bolje vizualizacije
vecih tumora, ponekad je potrebno resecirati i stiloidni nastavak. lako se
mandibulotomija u ovim operacijama vecinom pokuSava izbjeci, kod tumora koji su
smjesteni u gornjem dijelu parafaringealnog prostora te seZzu do tube auditive i baze

lubanje, ona je potrebna zbog optimalnog kirur§kog pristupa.[41]

Kod malignih tumora malih Zlijezda slinovnica vazno je paziti na resekcijski rub — Cistim
rubom smatra se onaj koji je = 5 mm od vidljivog sijela invazivhog tumora. Ako su
maligniteti resektabilni, potrebno je uciniti potpuno uklanjanje tumorskog sijela uz
disekciju vrata kod regionalne proSirenosti bolesti. Cimbenici kao $to su tumori
intermedijarnog ili visokog gradusa, (peri)neuralna, limfna ili vaskularna invazija te

limfogene metastaze znak su za razmatranje adjuvantne radioterapije.[40]

6.1.4. KOMPLIKACIJE KIRURSKOG LIJECENJA

Osim opcih rizika vezanih za svaki kirursSki zahvat (rizik anestezije, infekcija, krvarenje),
postoje i rizici koji su specificni za operativne zahvate na Zlijezdama slinovnicama. U

daljnjem tekstu nabrojat ¢emo najvaznije od njih.

OZLJEDA LICNOG ZIVCA

Ozljeda liénog zivca je rana postoperativna komplikacija nakon kirurskih zahvata na
parotidnoj Zlijezdi koja moze biti parcijalna ili kompletna, a uzrokuje poremecéaje mimike
lica te pokretanja vjeda i usana. Zivac nakon operacije moZe priviemeno slabije
funkcionirati iako tijekom zahvata nije ozlijeden. To se dogada jer je Zivac bio u kontaktu
s tumorom i okolnim tkivom zahvacenim upalom pa mu je potrebno neko vrijeme nakon
operacije za oporavak. Mogucnost ijatrogene ozljede li€nhog Zivca potrebno je svesti na
minimum sigurnim Kirur§kim pristupom i postedom ukoliko Zivac nije zahva¢en tumorom
te njegovom rekonstrukcijom ako je tijekom opracije doSlo do ozljede ili potrebe za

resekcijom.
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HEMATOM

Hematom je ucCestala komplikacija kod kirurSkih zahvata koja se prevenira pazljivom
hemostazom. Ukoliko dode do formiranja hematoma potrebna je ponavljaju¢a

eksploracija zahvac¢enog podrucja.

SIJALOKELA

Sijalokela je uCestala komplikacija u kirurgiji parotidne Zlijezde, a rijeC je o steCenoj leziji
nastaloj zbog ekstravazacije sline u glandularna i periglandularna tkiva kod poremecaja
izvodnog kanala ili parenhima parotidne Zlijezde Sto se Cesto dogada nakon operacija u
tom podrucju. Moze se lijeCiti aspiracijom ili kompresijom zahvaéenog podrucja, a korisni

su i antikolinergici zbog ucinka smanjenja lu€enja sline.

GUSTATORNO ZNOJENJE (,FREY'S SYNDROME")

Gustatorno znojenje rijedak je neurolo$ki poremecaj koji nastaje kao rezultat ozljede ili
kirur8kog zahvata blizu parotidne Zlijezde, a koji ostete trigeminalni Zivac. Cesto se
naziva i sindrom aurikulotemporalnog zivca. Aurikulotemporalni ogranak trigeminalnog
Zivca nosi simpatiCka vlakna za Zlijezde znojnice i parasimpati¢ka vlakna za parotidnu
Zlijezdu. Kao rezultat abnormalne regeneracije, ziv€ana vlakna mogu zamijeniti svoj tijek
Sto rezultira gustatornim znojenjem (znojenjem u isCekivanju jela) umjesto normalnim
salivatornim odgovorom. U tom slucaju tijekom jela nastaje jednostrano crvenilo ili

znojenje iznad parotidne Zlijezde na toj strani lica.

ANESTEZIJA USKE

Gubitak osjeta uske i okolne koze komplikacija je kirurSkog lije€enja koja nastaje zbog
ozljede velikog aurikularnog zivca. Prevenira se paZljivom disekcijom kroz potkozno

tkivo kako bi se zivac prezentirao i samim time oCuvao.[41]
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6.2. RADIOTERAPIJA

Radioterapija je rijetko jedini i definitivni modalitet lijeCenja tumora Zlijezda slinovnica, a
u te svrhe koristi se samo kod tumora koji nisu resektabilni. NajceSce se koristi kao
adjuvantna terapija nakon prethodnog kirurSkog zahvata te kod T1 i T2 maligniteta
parotidne Zlijezde povecCava petogodidnje preZivljenje na 92%, s pocetnih 70% ako se
primjenjuje samo operativni zahvat. Studije su takoder pokazale kako adjuvantna
radioterapija kod zlo¢udnog tumora mikstusa povecava petogodiSnju lokalnu i
regionalnu kontrolu bolesti za 26%, ali to jo$ uvijek predstavlja podrudje koje se
intenzivno istrazuje. Nove tehnike postoperativnog zraCenja, kao $to su gamma-knife i
brahiterapija, dokazale su se ucinkovitima u lijeCenju maligniteta Zlijezda slinovnica jer
omogucduju isporuku visokih doza zra€enja u ogranic¢eno tumorsko podrucje smanjujuci
pri tome izloZzenost okolnih tkiva Stetnim ucincima ioniziraju¢eg zracenja. Pretpostavlja
se i kako je radijacija bazirana na neutronskoj energiji uCinkovitija u kontroli lokalne i
regionalne bolesti od one koja se bazira na energiji fotona. Za tumore u klinickim
stadijima Il i IV s invazijom kostiju, Zivaca i limfnih ¢vorova primjenjuju se doze od 60

Gy, dok su kod potpuno neresektabilnih tumora potrebne doze od 66 Gy.[38]

6.3. KEMOTERAPIJA

Novotvorine Zlijezda slinovnica opcenito vrlo slabo reagiraju na kemoterapiju i
adjuvantna kemoterapija bazirana na doksorubicinu koji zaustavlja rast tumorskih
stanica te cisplatinu koji poti¢e njihovu apoptozu nema izrazitog ucinka u poboljSanju
ukupnog prezivljenja oboljelih. Zbog toga se kemoterapija uglavhom Koristi u
palijativnom lijeCenju malignoma slinovnica, a sve izvan toga konteksta jo$ je u fazi
istrazivanja. Za sada postoji samo nekoliko studija koje sugeriraju primjenu adjuvantne
kemoterapije uz radioterapiju nakon kirur§kog lije€enja. Upravo zbog skromnih rezultata
kod primjene kemoterapije u lijeCenju malignih tumora Zlijezda slinovnica, znanstvena
zajednica okrenula se istraZivanju mogucnosti personaliziranog pristupa u lije€enju tih
bolesti.[40]
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6.4. PROGNOZA

Kao Sto smo ranije naveli, prognoza maligniteta Zlijezda slinovnica ovisi prvenstveno o
patohistoloSkom tipu i gradusu tumora koji su neovisni prediktivni imbenici, tumorskom
sijelu te klinickom stadiju u kojem se tumor nalazi u trenutku postavljanja dijagnoze.
Zbog jednostavnijeg pracenja, stope ocCekivanog petogodiSnjeg i desetogodiSnjeg
prezivljenja tablicno ¢emo prikazati s obzirom na kliniCki stadij i gradus bolesti te

posebno za najceS¢e malignitete Zlijezda slinovnica (tablice 4, 5 i 6).

Tablica 4. O¢ekivano prezivljenje u pacijenata s malignim tumorom zlijezda

slinovnica s obzirom na klini¢ki stadij bolesti.[42] (Preuzeto:

https://headandneckcancerguide.org/adults/introduction-to-head-and-neck-cancer/salivary-gland-

cancer/prognosis/)

PetogodiSnje prezivljenje DesetogodiSnje preZivljenje
Klini¢ki stadij | 96% 92%
Klini¢ki stadij Il 77% 67%
Klini€ki stadij Il 73% 58%
Klini¢ki stadij IV 37% 28%

Tablica 5. Oc¢ekivano prezivljenje u pacijenata s malignim tumorom zlijezda

slinovnica s obzirom na gradus bolesti.[42] (Preuzeto:

https://headandneckcancerguide.org/adults/introduction-to-head-and-neck-cancer/salivary-gland-

cancer/prognosis/)

PetogodiSnje prezivljenje DesetogodiSnje prezivljenje
Gradus | 70% 57%
Gradus I 60% 47%
Gradusi lll i IV 39% 29%
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Tablica 6. Oc¢ekivano prezivljenje u pacijenata s malignim tumorom zlijezda

slinovnica s obzirom na pojedine malignitete.[42] (Preuzeto:

https://headandneckcancerguide.org/adults/introduction-to-head-and-neck-cancer/salivary-gland-

cancer/prognosis/)

PetogodiSnje prezivljenje Desetogodisnje prezivljenje

Zlocudni tumor mikstus 82% 71%

Adenoidcisti¢ni karcinom 84% 71%

Acinus-cell karcinom 96% 94%

Planocelularni karcinom 46% 37%

Dobro diferencirani 99% 99%

mukoepidermoidni

karcinom

Slabo diferencirani 90% 85%

mukoepidermoidni

karcinom

Iz prikazanih podataka vidljivo je kako su tumori Zlijezda slinovnica ipak izljeCive bolesti
s predominantno visokim stopama petogodiSnjeg i desetogodiSnjeg preZivljenja,
posebice ako se radi o tumorima niskog gradusa i klinickog stadija. Stoga zakljuCujemo
da su pravodobna i temeljita dijagnosticka obrada te adekvatan izbor terapijskih metoda

klju€ uspjesnog lijecenja tumora Zlijezda slinovnica.
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