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Synchronous multiple primary lung cancers in a 65-year old heavy smoker.
Case report
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Abstract

Here we present a 65-year old ex-smoker with history of recent surgery for vocal cord tumor (histology: moderate grade intra-
epithelial neoplasia), who reported to the pulmonary outpatient clinic for the nodular lesions in the left lung seen on chest X-ray.
Subsequent chest CT scan revealed focal lesion of 18 mm in diameter with spicular margins located in the right upper lobe,
another irregular cyst with septa, 62 x 58 mm in the right lower lobe, and calcified nodule in the left lung, no enlarged lymph
nodes or pleural effusion was seen. He underwent upper right lobe resection and wedge resection of the lower right lobe. Histolo-
gical examination revealed adenocarcinoma in the right upper lobe with lymph node metastasis (pT2aN2MO0). Examination of the
right lower lobe showed squamous cell carcinoma (pT2bNOMO). He was subsequently treated with adjuvant chemotherapy and
radiotherapy. During 20 months of the follow-up, he remained in good health with no signs of the disease progression. Patients
with synchronous multiple primary lung cancers have significantly less favorable outcome than those with single primary lung
malignancies, although it can be considerably improved with radical surgical treatment. Basing on the above case report, we
discussed diagnostic and therapeutical scheme in patients with the primary multiple lung cancers, and have analyzed epidemio-
logical data and some aspects of MPM etiology.
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Streszczenie
W pracy przedstawiono opis przypadku 65-letniego mezczyzny, palacego w przeszio$ci papierosy, po operacyjnym usunigciu guza
fatdu gtosowego (rozpoznanie histologiczne: nowotworzenie wewnatrznabtonkowe $redniego stopnia). Po zabiegu laryngologicz-
nym chory zostat skierowany do poradni pulmonologicznej z powodu guzka w lewym gérnym polu ptucnym, obserwowanego
w badaniu radiologicznym klatki piersiowej. W badaniu tomografii komputerowej (CT) klatki piersiowej stwierdzono w prawym
goérnym ptacie zmiane ogniskowa o kolczystych zarysach i $rednicy 18 mm oraz zmiang o charakterze nieregularnej przestrzeni
powietrznej z przegrodami o wymiarach 62 X 58 mm w prawym dolnym pfacie, a takze zwapniaty guzek w ptucu lewym. Nie
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stwierdzono powigkszonych weztéw chtonnych ani ptynu w optucnej. Wykonano lobektomig gérng prawa i klinowa resekcje
zmiany w ptacie dolnym prawym. W badaniu histologicznym wycinka ptata gérnego ptuca prawego stwierdzono gruczolakoraka
(pT2aN2M0). Badanie zmiany wycietej z dolnego ptata ptuca prawego wykazato obecnos$¢ raka ptaskonabtonkowego (pT2b-
NOMO). Po zabiegu operacyjnym chory zostat poddany chemioterapii adjuwantowej oraz radioterapii. W czasie 20 miesigcy
obserwacji po zakoficzonej chemio- i radioterapii chory pozostawat w dobrym stanie, bez cech wznowy procesu nowotworowego.
Rokowanie chorych z synchronicznymi mnogimi pierwotnymi rakami ptuca jest gorsze niz chorych z pojedynczym pierwotnym
rakiem ptuca, poprawia je radykalne leczenie chirurgiczne. Na podstawie opisu przypadku zaprezentowano schemat diagnostyczny
i terapeutyczny u chorych z mnogimi pierwotnymi rakami ptuca oraz przeanalizowano dane epidemiologiczne i niektdre aspekty
etiologii synchronicznych pierwotnych nowotworéw (MPM).

Stowa kluczowe: mnogie ztosliwe nowotwory pierwotne, mnogie pierwotne raki ptuca, wewnatrznabtonkowe nowotworzenie,

palenie tytoniu

Wstep

Od czasu opisania przez Billrotha w 1889
roku pierwszego chorego z synchronicznymi
pierwotnymi nowotworami (MPM, multiple pri-
mary malignances) problem ten nabiera coraz
wiekszego znaczenia. Pierwszy opis synchronicz-
nych rakéw pluca zostal opublikowany w 1924
roku przez Beyreuthera [1]. Natomiast pierwsze
kryteria diagnostyczne mnogich pierwotnych
rakéw pluca (MPLC, multiple primary Iung can-
cers) sformutowali w 1975 roku Martini i wsp. [2].
Wedtug tych kryteriéw MPLC mozna rozpoznac,
jesli zmiany nowotworowe:

— sgod siebie odgraniczone, z co najmniej 2-cen-
tymetrowym marginesem zdrowe;j tkanki,

— majg r6zng budowe histologiczng lub

— maja takg samg budowe histologiczna, ale znaj-
duja sie w innym segmencie, placie lub plucu

i pochodza z raka in situ, oraz w chwili rozpo-

znania nie stwierdza sie przerzutéw w weztach

chtonnych ani przerzutéow odleglych.

Wraz z rozwojem nowych metod diagnostycz-
nych powyzsze kryteria zostaly zmodyfikowane
przez Antakli i wsp. [3] w 1995 roku. Nowa defini-
cja zaklada, ze synchroniczne mnogie pierwotne
raki pluca majg r6zna budowse histologiczng lub te
sama budowe histologiczna i przynajmniej dwie
z ponizszych cech:

— r06zne umiejscowienie,

— pochodzg ze zmian in situ,

— nie ma przerzutéw odleglych,

— nie ma przerzutéw w Srédpiersiowych we-
zlach chtonnych,

— rbznig sig ploidig DNA.

Dodanie ploidii DNA jako cechy réznicu-
jacej nowotwory pierwotne od przerzutowych
zwiekszylo czulosé kryteriéw, jednak badanie
to jest czasochlonne i rzadko wykorzystywane
w praktyce klinicznej.
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Metachroniczne MPLC réznig sie budowg
histologiczna lub majq takg sama budowe histolo-
giczna, ale czas od rozpoznania ogniska pierwot-
nego i kolejnych ognisk wynosi ponad 6 miesigcy.
Czestos¢ wystepowania MPLC jest znacznie wigk-
sza niz na przyklad mnogich pierwotnych rakéw
jelita grubego [standaryzowany wspé6tczynnik za-
chorowalnosci (SIR, standardized incidence ratio)
2,54 vs. 1,37; p < 0,05) [4, 5]. Przyczyna takiego
stanu rzeczy moze by¢ bezposredni kontakt gor-
nych drég oddechowych z czynnikami rakotwor-
czymi (przede wszystkim z dymem tytoniowym).
Do innych przyczyn zwiekszonej wykrywalnosci
MPLC naleza: wzrost zapadalno$ci na nowotwory
w ogble, wydluzenie czasu zycia, skuteczniejsze
leczenie i lepsza obserwacja chorych po przebytej
chorobie nowotworowe;j.

Rozbieznoéci dotyczace czestosci wystepo-
wania synchronicznych rakéw pluca wynikajg
z trudnos$ci w r6znicowaniu tych guzéw z guzami
przerzutowymi i zmianami fagodnymi, jak réw-
niez r6znej dlugosci okresu obserwac;ji.

Opis przypadku

Mezczyzna w wieku 65 lat, z wieloletnim wy-
wiadem nikotynowym, po operacyjnym usunie-
ciu guza prawego fatdu gtosowego (rozpoznanie
histologiczne: wewnatrznablonkowe nowotwo-
rzenie Sredniego stopnia). Po zabiegu laryngo-
logicznym chory zostal skierowany do poradni
pulmonologicznej z powodu guzka w lewym gor-
nym polu plucnym, uwidocznionego w badaniu
radiologicznym klatki piersiowej. W wykonanym
nastepnie badaniu tomografii komputerowej
(CT, computed tomography) klatki piersiowej
stwierdzono zmiane ogniskowg o kolczystych za-
rysach i srednicy 18 mm w prawym gérnym placie
(ryc. 1), zmiane o charakterze torbieli zawierajaca
w §wietle powietrze oraz przegrody o wymiarach
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Rycina 1. Zmiana ogniskowa w ptacie gérnym ptuca prawego o spi-
kularnych zarysach i $rednicy 18 mm

Figure 1. Focal lesion, 18 mm in diameter with spicular margins locat-
ed in the right upper lobe

Rycina 2. Nieregularna przestrzen powietrzna z przegrodami w $wietle
o wymiarach 62 x 58 mm zlokalizowana w prawym dolnym ptacie

Figure 2. Irregular cyst with septa, 62 X 58 mm in the right lower lobe

62 x 58 mm w prawym dolnym ptlacie (ryc. 2)
i zwapniaty guzek w lewym ptucu. Nie stwierdzo-
no powiekszonych weztéw chtonnych ani ptynu
w oplucnej. Wykonano bronchofiberoskopie, nie
stwierdzajac zmian w oskrzelach. Badania czyn-
nosciowe uktadu oddechowego oraz inne badania
dodatkowe nie wykazaly nieprawidtowosci. Cho-
rego zakwalifikowano do leczenia operacyjnego.
Wykonano lobektomie gérna prawag i klinowa
resekcje zmiany w prawym placie dolnym.

W badaniu histologicznym wycinkéw gor-
nego plata prawego pluca stwierdzono gruczola-
koraka o utkaniu drobnobrodawkowatym (35%
utkania), brodawkowatym (35%) i zrazikowym
(30%), miejscami o morfologii raka typu jelitowe-
go. Rak tworzyt zatory w naczyniach chtonnych

Rycina 3. Rak gruczofowy o utkaniu gtéwnie drobnobrodawkowatym
(barwienie HE, powiekszenie x 100)

Figure 3. Micropapillary predominant adenocarcinoma (HE staining,
magn. X 100)

G

Rycina 4. Guzek menigoepitelioidny — przypadkowe znalezisko bez
znaczenia klinicznego (barwienie HE, powigkszenie x 80)

Figure 4. Pulmonary minute meningothelial-like nodule — microscopic
accidental finding with no clinical significance (HE staining, magn. x 80)

guza i optucnej, naciekat i przekraczal optucng
plucng (ryc. 3). W jednym z trzech wewnatrzptuc-
nych wezléw chtonnych, a takze w jednym wezle
przytchawiczym po prawej stronie (4R) znalezio-
no przerzuty raka gruczotowego (pT2aN2Mo),
G3. W obwodowym migzszu pluca stwierdzono
obecno$¢ 3 zmian, tak zwanych guzkéw menin-
gotelioidnych (ryc. 4). Badanie zmiany wycigtej
z dolnego plata prawego pluca wykazato obecnosé
raka ptaskonabtonkowego $rednio zréznicowane-
go nierogowaciejacego z zatorami w naczyniach
krwiono$nych guza (pT2bNOMO), G2 (ryc. 5).
Po zabiegu operacyjnym chory otrzymat che-
mioterapie adjuwantows (cisplatyne z winorelbi-
ng) oraz radioterapig na obszar prawego ptuca. Po
15 miesigcach od operacji wykonano kolejne ba-
danie CT klatki piersiowej i stwierdzono zmiane
podejrzang o charakter nowotworowy w szczycie
lewego ptuca. Wykonano badanie metoda pozyto-
nowej tomografii emisyjnej z tomografig kompu-
terowg (PET-CT, positron emission tomography-
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Rycina 5. Rak ptaskonabtonkowy (barwienie HE, powigkszenie x 100)

Figure 5. Squamous cell carcinoma (HE staining, magn. x 100)

computed tomography) i stwierdzono w prawym
plucu rozlegle zmiany marskie z rozstrzeniami
oskrzeli i zwiekszonym gromadzeniem 18 F-flu-
orodeoksyglukozy (**F-FDG) [maks. warto$¢ stan-
daryzowanego wskazZnika pochtaniania (SUVmax,
maximal standardized uptake value) FDG = 6,6],
w tym w okolicy klipséw naczyniowych, przy ki-
kucie oskrzela gérnoptatowego — zmiany zapalne
do obserwacji. W szczycie lewego pluca stwier-
dzono nieregularne przyoskrzelowe zageszcze-
nia migzszowe o $rednicy 15 mm z ogniskowo
zwigkszonym gromadzeniem “F-FDG (SUVmax
FDG = 6,6), najprawdopodobniej o charakterze
zapalnym. Podczas 20 miesiecy obserwacji chory
pozostawal w dobrym stanie, bez klinicznych
cech wznowy procesu nowotworowego.

Dyskusja

Diagnostyka synchronicznych pierwotnych
nowotworéw nastrecza wiele trudnoéci. Nowo-
twory te nalezy zawsze réznicowac ze zmianami
przerzutowymi i fagodnymi, a takze bra¢ pod
uwage mozliwosé¢ wspélwystepowania wszyst-
kich powyzszych. Proces diagnostyczny wyste-
pujacych jednoczesnie nowotworéw powinien
obejmowac ustalenie tak zwanego raka wskazni-
kowego (index cancer), definiowanego jako ten,
ktéry daje objawy bedace przyczynag zgloszenia
sie chorego do lekarza [6]. Stopien zaawansowa-
nia raka wskaznikowego ma podstawowe zna-
czenie rokownicze. W opisanym przypadku guz
struny glosowej, ktéry dawal objawy kliniczne,
okazal sie stanem przedrakowym, a diagnostyka
przedoperacyjna doprowadzita do rozpoznania
bezobjawowych mnogich rakéw ptuca. W tym
przypadku rakiem wskazZnikowym byt wigc nowo-
twér zlodliwy o wyzszym stopniu zaawansowania
— rak gruczotowy, dajacy przerzuty do przyt-
chawiczych wezléw chlonnych, zlokalizowany

w placie gérnym prawego pluca. Warto zwrocié
uwage na fakt, ze badanie radiologiczne klatki
piersiowej (RTG klp) u prezentowanego chorego
dato wynik falszywie dodatni dla zmiany nie-
zlo$liwej w lewym plucu, a nie wykryto zmian
ztosliwych w plucu prawym. Malg wartos¢ RTG
klp jako badania przesiewowego w kierunku raka
pluca u chorych z nowotworami glowy i szyi
potwierdzili Shah i wsp. [7].

Kolejnym krokiem w diagnostyce synchro-
nicznych MPLC (SMPLC, synchronous multiple
primary lung cancers) jest ocena klinicznego,
a nastepnie patologicznego stopnia zaawanso-
wania raka. Ma to zasadnicze znaczenie przy
wyborze metody leczenia. Udowodniono, Ze ro-
kowanie chorych z SMPLC jest znaczaco gorsze
niz chorych z pojedynczym pierwotnym rakiem
pluca w tym samym stadium zaawansowania,
jednak moze ono by¢ lepsze przy podjeciu rady-
kalnego leczenia chirurgicznego [6—8]. Natomiast
wczesSnie wykryte SMPLC rokuja lepiej niz po-
jedynczy pierwotny rak pluca z przerzutami do
innego plata [8]. Zgodnie z 7. edycja klasyfikacji
TNM raki o takiej samej budowie histologicznej
sg przerzutami ogniska pierwotnego — i tak guz
z odrebnymi ogniskami raka w obrebie tego same-
go plata jest cechg T3, guz z odrebnymi ogniskami
raka w obrebie innego plata tego samego pluca
jest cecha T4, a odrebne ognisko lub ogniska raka
w drugim ptucu to cecha M1a. Mnogie pierwotne
raki ptuca o podobnej budowie histologicznej
rozpoznawane w tym samym czasie mozna uznac
za synchroniczne, jesli w opinii patomorfologa
wykazuja one réznice morfologiczne oraz od-
miennos¢ w badaniach immunohistochemicz-
nych i/lub molekularnych, a w przypadku raka
plaskonabtonkowego powstajg z raka in situ,
zbudowane sg z ré6znych podtypéw tego samego
typu komoérki oraz nie dajg przerzutéw do wezléw
chlonnych [9]. Natomiast stopiei zaawansowania
rakéw o r6znej budowie histologicznej ocenia sig
oddzielnie. U opisanego chorego wykryto 2 pier-
wotne raki pluca o r6znej budowie histologicz-
nej. Ze wzgledu na ich stadium zaawansowania
i brak przeciwwskazan chorego zakwalifikowano
do leczenia operacyjnego. Bylo to postepowanie
zgodne z dostepnymi danymi z pi§miennictwa,
mowigcymi o tym, ze synchroniczne pierwotne
raki pluca nalezy leczy¢ radykalnie, zgodnie
z zasadami przyjetymi dla rakéw pojedynczych,
jesli pozwala na to czynnos¢ ptuc [10].

Nie oceniano skutecznosci chemioterapii
adjuwantowej w leczeniu SMPLC w badaniach
randomizowanych, ale jej znaczenie potwierdzo-
no w leczeniu pojedynczych rakéw ptuca w II
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iIIl stopniu zaawansowania. Jako ze podstawowe
znaczenie rokownicze w SMPLC ma stopien za-
awansowania najbardziej zaawansowanej zmiany,
chemioterapie adjuwantowaq zaleca sig u chorych
z resekcyjnymi rakami, je$li przynajmniej jeden
z nich byt w stadium II lub III [11]. Standardo-
wym leczeniem adjuwantowym w stadium za-
awansowania II i III jest chemioterapia 2 lekami,
z ktérych jednym jest cisplatyna. Analiza retro-
spektywnych badan obserwacyjnych z ostatnich
10 lat przeprowadzona przez Rogozinskiego
i wsp. [12] wykazala, Ze najczestsza metoda le-
czenia SMPLC jest leczenie operacyjne, czasem
wspomagane adjuwantowg chemioterapia, a oka-
zjonalnie radioterapiag. W omawianym przypadku
chory otrzymal chemio- i radioterapig, zgodnie
z danymi z piS$miennictwa potwierdzajacymi
wiekszy odsetek przezy¢ w grupie poddanej lecze-
niu adjuwantowemu (chemio- i/lub radioterapia)
w poréwnaniu z samym leczeniem chirurgicznym
(66,7% vs. 56,3%; p < 0,06) [13].

U chorych z SMPLC z przeciwwskazaniami
do leczenia operacyjnego lub niewyrazajgcych
zgody na takie leczenie potwierdzono skutecznosé
radioterapii stereotaktycznej (SABR, stereotactic
ablative radiotherapy). W badaniu obejmujacym
62 chorych z SMPLC 56 poddano SABR obu
nowotworéw, a 6 SABR i leczeniu chirurgiczne-
mu drugiego nowotworu. Sredni czas przezycia
wynidst w badanej grupie 31 miesiecy, 2-letnie
przezycie wynosilo 56% przy malej toksycznosci
leczenia. Subanaliza chorych ze zmianami umiej-
scowionymi w obu plucach i zmianami ipsilate-
ralnymi ujawnila gorsza kontrole miejscowq po
3 latach w grupie ze zmianami ipsilateralnymi
w poréwnaniu ze zmianami w obu plucach (58%
v. 92%; p < 0,009) [14]. Rozczarowujacy wynik
SABR w grupie chorych z ipsilateralnymi SMPLC
moze wskazywaé na konieczno$é inwazyjnej
diagnostyki wezté6w chtonnych przed wyborem
tej metody leczenia.

Réznicowanie przerzutéw z SMPLC ma
istotne znaczenie w podejmowaniu decyzji te-
rapeutycznych i wplywa na rokowanie. W réz-
nicowaniu SMPLC ze zmianami przerzutowymi
bierze sig pod uwage r6znice w budowie histolo-
gicznej i stopniu zr6znicowania histologicznego
(przerzuty charakteryzuje taki sam lub nizszy
stopien zréznicowania). Pomocne mogg by¢ takze
badania molekularne [15]. Pozytonowa tomografia
emisyjna z zastosowaniem F-FDG (FDG PET)
jest uznang metodg oceny stopnia zaawansowa-
nia raka pluca. Warto$¢ SUV koreluje z histolo-
gicznym typem nowotworu [16, 17]. W badaniu
retrospektywnym oceniajagcym SUV u 1396 cho-

rych stwierdzono istotng réznice wartosci SUV
dla 2 synchronicznych pierwotnych zmian no-
wotworowych i niewielka réznice dla wartosci
SUV w zmianach o charakterze przerzutowym.
Wedtug autoré6w badanie FDG PET z obliczaniem
wartoéci SUV moze by¢ przydatng nieinwazyjna
metoda pozwalajgca na réznicowanie charakteru
zmian [18].

U opisywanego chorego badanie histologicz-
ne ujawnito 2 raki o r6znej budowie histologicznej
oraz zmiany tagodne, tak zwane guzki meningo-
telioidne (MPMNs, minute meningothelial-like
nodules). Na podstawie wynikéw badan dodatko-
wych wykluczono inne ogniska pierwotne. Guzek
meningotelioidny jest zmiang tagodng, najpraw-
dopodobniej o charakterze reaktywnym, chociaz
moze mie¢ ona charakter posredni migdzy zmiang
reaktywng a nowotworowg [16]. Guzki tego typu
wystepujg czesciej u kobiet, zwykle w 6. dekadzie
zycia, czeSciej towarzyszg zmianom nowotwo-
rowym (najczeSciej rakowi gruczotowemu, jak
w opisywanym przypadku) niz tagodnym (7,3%
vs. 2,5%; p < 0,044) [17], czeSciej sa umiejsco-
wione w ptatach gérnych niz dolnych [19] oraz
czeéciej w prawym niz w lewym plucu [20]. Wy-
krywa sie je nawet w potowie doktadnie przeba-
danych platéw ptuc po zabiegu lobektomii [21],
na og6! majg wymiary od 100 um do 3 mm, ale
moga osigga¢ rozmiar powyzej 10 mm — wtedy
zawsze nalezy je réznicowac ze zmianami nowo-
tworowymi [22]. Nie ma wytycznych dotyczacych
postepowania w przypadku potwierdzonych
histologicznie MPMNSs. Lee i wsp. [22] sugeruja,
ze u 0s6b z wieloletnim wywiadem nikotynowym
nalezy postepowaé wedlug wytycznych National
Comprehensive Cancer Network dotyczacych
badan przesiewowych w kierunku raka pluca.

Poza radykalnym leczeniem chirurgicznym
adekwatnym do stopnia zaawansowania, inny-
mi czynnikami wplywajacymi na rokowanie sa:
wczesne wykrycie nowotworu i zmniejszenie
narazenia na czynniki rakotworcze.

Czesto$¢ wystgpowania mnogich nowotwo-
row pluc wzrasta wraz z okresem obserwacji, a po-
niewaz dane z publikowanych badan dotycza r6z-
nych okreséw obserwacji, odsetek wystepowania
MPLC rézni sie znaczaco — od 0,2% do 20% [23].
Dla potrzeb epidemiologicznych nalezy wiec
poslugiwaé sie odsetkiem nowych przypadkéw
na rok obserwacji. U chorych na niedrobnoko-
moérkowego raka pluca odsetek ten wynosi 1-2/
/rok, a u chorych z drobnokomérkowym rakiem
pluca 6/rok [24]. Antakliiwsp. [3] ocenili, ze 75%
drugich nowotworéw pluca rozwija sig w ciggu
36 miesiecy od rozpoznania pierwszego nowo-
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tworu, a 60% wszystkich MPLC ma charakter
metachroniczny. Analiza programu Surveillance,
Epidemiology and End Results (SEER) ujawnila, ze
najwiekszy wptyw na rodzaj drugiego raka u cho-
rych na raka pluca ma pleé, a nastepnie wiek,
stadium zaawansowania i stopiefi zr6znicowania
pierwszego nowotworu. U chorych na raka ptuca
ryzyko rozwoju raka jamy ustnej i gardla, ptuc,
nowotworéw endokrynnych, uktadu moczowego
oraz uktadu pokarmowego jest zwiekszone, na-
tomiast ryzyko raka narzadéw plciowych, skéry
imézgu jest mniejsze od populacyjnego. U kobiet
oraz u mezczyzn w wieku ponizej 65,5 lat z pier-
wotnym rakiem ptuca istnieje najwieksze ryzyko
rozwoju kolejnego raka pluca, u mezczyzn po 74.
roku zycia najczestszym drugim nowotworem jest
rak prostaty. U mezczyzn miedzy 65. a 74. rokiem
zycia najczestszymi drugimi nowotworami sg rak
prostaty lub rak ptuca, w zaleznosci od stadium
zaawansowania i stopnia zréznicowania pierw-
szego nowotworu [5]. Wykorzystanie sztucznych
sieci neuronowych do przewidywania ryzyka
iumiejscowienia kolejnych nowotworéw stwarza
mozliwo$é wczesnego wykrywania tych nowo-
tworéw przez skuteczniejsze programy obserwacji
i prewencji wtérne;j.

Szczegblnie wysokie ryzyko drugiego i ko-
lejnych nowotworéw, znacznie przewyzszajace
ryzyko populacyjne, stwierdzono u chorych,
u ktérych ognisko pierwotne byto umiejscowione
w obrebie gérnych drég oddechowych lub w gér-
nych odcinkach przewodu pokarmowego [4].
Ryzyko kolejnego nowotworu jest znacznie wigk-
sze, je$li pierwszy nowotwor byt zwigzany z pa-
leniem tytoniu lub naduzywaniem alkoholu.
W tych przypadkach ryzyko rozwoju raka jamy
ustnej i gardla jest 9,04 raza wigksze, raka krtani
i ptuc — 2,95 raza wieksze, a raka przetyku — 5,9
raza wieksze od ryzyka populacyjnego [4]. Analiza
danych 76 chorych z MPM ujawnita, ze zdecydo-
wana ich wigkszo$¢ miata dodatni wywiad niko-
tynowy, 80,3% palilo do czasu rozpoznania dru-
giego nowotworu, a jedynie 13,1% zerwato z nato-
giem po rozpoznaniu pierwszego nowotworu [25].
Te wyniki sg zgodne z danymi z pi§miennictwa,
wskazujacymi, ze czas narazenia na dym tytonio-
wy koreluje z ryzykiem wystapienia MPM [24].
Zwiekszone ryzyko MPM po narazeniu na dym
tytoniowy i alkohol ttumaczy hipoteza ptaszczo-
wego nowotworzenia, wedlug ktérej czynniki
rakotwoércze i/lub genetyczne wplywajg na sa-
siadujace tkanki i narzady, prowadzac do wie-
loogniskowej transformacji nowotworowej [26].
Monoklonalne pochodzenie wigkszosci MPLC po-
twierdza fakt, ze u 50-70% chorych z MPLC obraz

histologiczny jest podobny w obu nowotworach,
a identyczne zmiany genetyczne stwierdza sig
w 77% guzow [27].

Na podstawie przedstawionego opisu przy-
padku omdéwiono schemat diagnostyczny i tera-
peutyczny u chorych z mnogimi pierwotnymi
rakami ptuca oraz przeanalizowano dane epide-
miologiczne i niektére aspekty etiologii MPM.
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