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NASE GLEDANJE NA OPERATIVNO LIJECENJE
VANJSKIH MALIGNOMA VRATA

Mi se u naoj praksi sve €eice susreéemo s malignomima na vratu, bile
da se radi o primaruim tumorima, bilo, a 5to je mnogo fedée. o metasta-
zama tumora grkljana, #drijela, jednjaka, glave ili prsnoga ko3a. Posve
iznimno ove su tvorevine izraz sistemnih oboljenja ili metastaze tumora
udaljenih regija.

Napredak kirurske tehnike, moderna antifok tlerapija i antibiotika
omoguéili su znatno proSirenje operativnih zahvata, &iji je opseg danas
ograniten samo vitalnim elementima i stupnjem razvoja same bolesti. To
znati, drugim rijefima, da operativna granica nasih zahvata prelazi uobi-
¢ajene anatomske areale, da ona seie od arkusa aorte sve do lubanjske
haze wz fuvanje bar jedne A. vertebralis i jedne A. carotis i jednoga va-
gusa, i da praktiéno samo fascia praevertebralis &ini granicu keju nije
dobro prelaziti, jer u tom sludaju proder tumora u dubinu straznjega
medijastinuma nije vife mogudée ograniditi. Kirurska terapija otpada na-
ravno i u svim onim sludajevima gdje, ukoliko se radi o metastazama,
primarni tumor nije dohvatljiv za efikasnu terapiju ili gdje kod primar-
nih tumora na vratu postojede udaljene metastaze iskljuduju svaki izgled
ma i povremenoga zaljefenja. Iznimku u tom sluaju &ine samo karci-
nomi Stitnjafe sa svojin pulmonalnim metastazama ako one sadrzavaju
dovoljno tkiva $tiinjade sposobnoga za gomilanje joda i tako podesnoga
za primjenu izotopne terapije na licu mjesta.

Kako ovakva kirurgija vraine regije zahtijeva osobitu operativnu teh-
niku i minuciozno poznavanje ne samo topografskih nego naroéito i pa-
tofiziologkih odnosa ove regije, to ona iz domene opée kirurgije sve vise
prelazi u ruke specijaliziranih kirurga, u konkretnom slucaju laringologa.
Potrebu za to naroéito opravdava preoperativna i postoperativna njega,
o {ijoj pravilnoj primjeni u velikoj mjeri ovisi i uspjeh same kirurske
terapije. Problem ishrane takvik bolesnika narodito je teZak, te traZi
specijalne poznavanje i provodenje dijetalne prehrane.



Kod primarnih tumora najéeiéi su harcinomi Stitnjade, koji sa svojim
{vorastim masama i ogromuim dimenzijama mogu dubokoe sezati u medi-
jastinum i tako stavljati pred operatera veoma sloZene zadatke. U mate-
rijalu od 84.109 biopsija u nafem Patoloiko-anatomskom institutu u raz-
doblju od 1956. do 1962, god. hilo je 840 strumektomija, od Zega 41 kar-
cinom i 7 sarkoma. To &ini 4,8% karcinoma, Limfosarkomi sa svojim
ogromnim dimenzijama zbog guscnja nerijetko dovode do potrebe hitne
traheotomije. Ona moZe predstavljati pravi problem u sludajevima gdje
je tumor poput ogromuoga oklopa obavio obje strane vrata, a malaciéna
traheja zbog neujednafenoga rasta lumora nasla se dislocirana daleko
od medijalne linije. Posve su rijetki primarni karcinomi. Oni gotove bez-
iznimne proizlaze iz okoline vclikih krvnih Zila, s kojima su intimno
srasli, i obi&no ua povrdini zauzimaju oblik karfiola iroke rascvjetalih
granica. Kao metastaze javljaju se ove izrasline kod tumora usne i nosne
tupljine, vilice i parotide, 7drijela i grkljana, rjede kod primarnih karci-
noma iraheobronhijalnoga stabla. Nerijetko su vraine metastaze upravo
prvi klinié¢ki manifestni simptom samoga oboljenja. To se narodito 3esto
dogada kod karcinoma nosnoga Z#drijels. hipofarinksa i Stitnjage. Naro-
¢ito kod ovoga posljednjega moZe primarni tumor biti toliko sitan, da
ga se ni radioaktiviim jodom ne moze otkriti. Sasvim su rijetke vratne
metastaze kod karcinoma vanjskogu i srednjega uha, kod karcinoma
dojke kao najbliZe Zljezdane metastazs njenih koZtanth metastaza u tem-
poralnoj skvami ili zigomati€énom nastavku i kod karcinoma Zeluca.

Diferencijalno-dijagnosti¢ki dolaze u nadim krajevima pored nespeci-
fienih upala vrainih Zlijezda u obzir taberkuloza. indolentni buboni kod
primarunoga luetitnoga afekta i neki benigni tumori. Akutni upalnj pro-
cesi lako se prepoznavaju po karakteristi¢nej anamnezi, po njihovoj to-
plini i, ako su tonzilogeni, po promjcnama na tonzilarnem aparatu, Kod
indolentnih bubona ked djece u krajevima nckadainjega endemskoga
Inesa primarni uleus pronalazimo na usuici, na tonzili ili na jeziku, Pro-
nalazak spiroheta u tamnom polju osigurat ée dijagnozu. OpseZni glo-
mus-tumori kao i anenrizme velikih krvnih #ila mogu u iznimnim sluda-
jevima takoder praviti teskoée u diferencijalnoj dijagnozi. Veliki neu-
rinomi i disembrioni novorodentadi mogu v nekim sludajevima praviti
analogne slike malignomima vezivnog tkiva, napose limfosarkomima. Iz
nafega razmatranja posve smo iskijuéili tumore limfati¢noga i krvnoga
aparata kao i retiknloendetelijalnoga sistrma.

No nije sistematika ovih tumera tema ovoga danadnjega razlaganja.
Rije? je o naem stavu u pogledn indikacija i sprovodenja terapije kod
malignoma vanjskoga vrata, keji je, zahvaljujnéi novim spoznajama o
karaktern malignih tumora i njihovu Sirenju apravo u podruéju vrata,
wmnogome i na¥ terapeutski postupak uputio u novem praveu.

Kad je u aprilskom broju ameriékog &asopisa »Surgery-Gynecology and
Obstetrics« god. 1943, ALEXANDER BRUNSCHWIC uveo pojam Panlaryn-
gectomy u literaturn, dobio je tom malenom ali znadajnom publikacijom
konaénu formulaciju jedan period vratne kirurgije, u kojem su mnogo-
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brojuni autori od BiLLroTHA dalje ustrajno istrazivali i eve vide Zirili obu-
jam vadih kirurskih zahvata kod karcinoma vrata. Uvodenjem toga no-
voga pojma v kirurgiju larinksa stigh smo do krajnje granice moguéih
mutilacija, ostavljajuéi samo joi anatomske strukture neophodno potreb-
ne za ¥ivot, Premda se prvih godina panlaringektomija izvodila samo u
sludajevima gdje su ili samo rafirenje tnmora izvan laringealnih granica
ili jasno izraZene vratme metastaze to izriGito traZile, nova gledanja v
samu hit karcinomske bolesti sve dalje su &irila indikaciju za ovakve
krajnje radikalne kirurske zahvate i nvjetovala sve fefée izvodenje pan-
laringektomije i njoj slitnih zahvata. Postavlja se pitanje koliko su takvi
zahvati hili indicirani 1 da li je kasnija sudbina ovih holesnika izvodenje
tih zahvats mogla epravdati?

Mislim da se danas svi slafemo u tome kad tvrdime da je karcinom
bolest Eitavoga organizma, a ne samo neko oboljenje lokalnoga karak-
tera. Danas zname da kod karcinoma imamo posla s pojavom ked koje se
ne radi samo o neobuzdanem bujanju izvjesne grupe stanica nego isto
toliko i o insuficijenciji svih onih mehanizama koji pod normalnim fizi-
oloskim uvjetima takvo patoloike wmnoZavanje sprefavaju ili pojedine
takve aberantne stanice veé u samom njihovu zadéetkn uniftavaju. Takvo
razmidljanje nas sve dalje odvodi od &isto morfoloskoga promatranja
same histologke strukture tumara i iskljufiva vainosi histoloske slike
ave dalie potiskuje u pozadinu. Mi se viSe ne moZemo zadovoljiti samo
Cistim opisom histoloskoga nalaza. oblika pojedinih éelija ili broja i ka-
rakteristike postojeéih mitoza, jer nam one samo djelomiéno i vcoma ne-
potpune mogu pruiti uvid u sam tek zbivanja tumoroznih procesa. To
te i razlog §1o kiruriku eksciziju su zdravom« ili samo obasjavanje tu-
mora ne moZemo viie smatratj jedinim i zadovoljavajuiim nadinom te-
rapije. Tz istoga razloga se ne mo¥emo viie zadovoljiti starom VIRCcHO-
wovos tvrdnjom da veé jedna stanica s patolotkom mitozom znaéi po-
¢etak tamora, kao §to nam i pojava jedne rezistentne mutacije u bakte-
rijelnoj kulturi jo¥ uvijek ne daje pravo da napustimo upotrebu odrede-
noga antibiotika, kako je to uvjerljivo u svojim radovima prvi objasnio
DevErec. Proces postanka patolotkoga bujanja nekoga tkiva mnogo je
dublji i on zahvaéa u osnovne bioleske probleme celularnoga metabo-
lizmna i krajnje kompliciranih medusobnih odnosa pojedinih elemenata
mnogoéelijskoga organizma.

Svaki je od nas imao prilike da se n svojoj dugogodiZnjej praksi su-
sretne s karcinomom koji se u obliku novih Faridta uvijek ponovno po-
javljuje u okelnom naoke zdravom tkivu operativne rane, Pojava tak-
voga firenja ofigledno odudara od obiéne klasitne proliferacije tumora
kakvu smo viéni dnevno vidjeti i pratiti ked nadih sluajeva. Kirurskim
zahvatom ili zradenjem nismo u moguénosti da stanemo na put ovakvoj
vrsti tumora i oni se stalno Sire i pojavljuju prividne posve neovisne od
poznatih okolnih limfnih putova. Ta Zarista ne pokazuju ni makroskop-
ki, a ni mikroskopski nikakav kontinuitet s prvotnim tumorom, iako
je morfoloski karakter njihovih stanica posve identidan s onima iz glav-



noga tumora. U nekim sludajevima moZemo eventualno pomisljati na
dijasporu pojedinih tumorskih stanica iz glavnoga tumora u okolno
tkivo putem najfinijih tkivnih prostora, ali mnogo €eice nam takvi i
preformirani putovi u konkretnom arealu uopée nedostaju, pa tako za
njihov postanak moramo traZiti drugo objainjenje. Takav smo nadin &i-
renja naroéito éesto opazali kod karcinoma usne Supljine, nastalih iz leu-
koplakije, lokaliziranih najéesée na sluznici lica ili u predvorju usta i
nekih oblika karcinoma gernje &eljusti. U takvim smo sluajevima pri-
morani da pomiiljamo na istovremeni multilokularni postanak tumorskih
Zariita, vjerojatno provociran istim kancerogenim agensom. Analogne
pojave mogli smo pratiti i u muskulaturi vrata kod ekstralaringealnih tu-
mora ili vratnih metastaza faringealnih karcinoma.

Ovakva multipna pojava karcinoma ved je odavna poznata. Tako je
-SHEILD 1899. god. mogao opisati multilokularne karcinome na koZi koja
je bila izloZena jakoj i dugotrajnoj insolaciji, a BERKELEY je 1917, god.
opisao takvu pojavu kod karcinoma vulve, nastalog iz maligno alterivane
leukoplakije. Najstariji pak takav opis, koliko je meni poznato, potile
od HurcHINSONA, koji je jos 1875. god. opisao hilateralnu pojavu karci-
noma na jeziku zauzetom leukoplakijom. Cini nam se da upravo ovakva
multilokularna pojava oznafuje onu fazu opéega karcinogenoga procesa
u kojoj otporne snage zahvafenoga organizma gube sve vise svoju efi-
kasnost, omoguéavajuéi tako nesputani rast i umnoZavanje dotle supri-
miranim karcinogenim stanicama, razasutim u zahvadenoj regiji.

U nasoj se literaturi sve vi¥e mnoZe opa%¥anja ne samo o istovremenim
multilokularnim malignomima na jednom individuumu nego i o ponov-
nom izbijanju karcinomske bolesti kod istoga ovjeka i u veéim vremen-
skim razmacima, Tako sam mogao pratiti sluéaj gdje se 17 godina nakon
izvr¥ene laringektomije zbog planocelularnoga karcinoma pojavio isto-
vrsni tumor na mekanom nepcu, koji je usprkos radikalnom zracenju go-
dinu i po kasnije ne samo ponovno izbic na istom mjestu nego doveo i
do metastaza na vratu i na kraju do eksitusa. Drugi je bio sluéaj karei-
noma donje usne, koji je izbio 6 godina nakon izvriene laringektomije
zbog karcinoma grkljana. Jo§ je pou¥niji bio sluéaj kod kojega su punih
19 godina nakon izvriene laringektomije zbog karcinoma izbile meta-
staze u jetrima, duodenumu, lumbalnej kralje$nici i mozgu i dovele do
smrti bolesnika.

Van svake je sumnje da je VIRCHOW imao pravo kad je postanak tu-
mora postavio kao celularni problem par exellence. Ali se od toga vre-
mena sadrZaj onoga 5to mi danas shva¢amo pod celularnim problemom
bitno izmijenio. Dok je, naime, ViRcHOW pod tim nazivom mislio uglav-
nom na morfoloike promjene unutar same stanice, a manje na poremedéaj
njenih funkcionalnih odnosa, mi danas uprave tim funkcionalnim odno-
sima poklanjamo naSu najveéu paZnju. Nama je danas poznato da sta-
nice karcinoma pokazuju metabolizam koji se bitno razlikuje od meta-
bolizma normalnih stanica. Kod toga se ne radi samo o kvantitativnhom
poveéavanju metaboliénib procesa zbog povefane potrebe energetickih
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izvora za rad i razmnaZanje nego o bitnim kvalitativnim promjenama,
koje Eitavo odvijanje Zivotnih procesa u takvoj stanici skretu u posve
drugom praveu.

Pokazalo se naime da u tumorskim stanicama tek znatno forsirana gli-
koliza omoguéuje stvaranje energetskih izvora neophodno potrebnih za
patoloiko bujanje novostvorenoga tkiva. Zato C. G. SCHMIDT s pravom
smatra upravo ovu glikozu kao prvi znak promijenjenoga celularnoga
metabolizma kod tumora. S druge strane je ve¢ davno poznate da je u
svim tumorskim stanicama znatno uvedana kolid¢ina mlijeéne kiseline,
koja nas upuéuje na anaerobne metabolitke procese Sto se odvijaju u
samoj protoplazmi i koje po karakteru njihova vrenja moramo oznaéiti
kao ni# stupanj dobijanja energetskih izvora u Zivoj stanici od aerobnih
oksidativnih procesa. Iake je u oba sluéaja krajnji biokemijski efekat
procesa u obliku adenosintrifosfaine kiseline jednak, on se u bioloskem
smislu bitno razlikaje. Dok smo, raime, u moguénosti da takay kemijski
proces kakav se odvija pri vrenju u transformiranoj pretoplazmi stanica
petpuno analogno izvedemo i u eksperimentu in vitro, posluZivii se pri
tome é&istim topivim fermentima, u procesu oksidacije nam to uspijeva
samo u sluéaju ako se pri tome posluzimo dijelovima Zive stanice: mito-
kondrijima. Ove granule, koje su i morfoloiki dobro okarakteririzirane,
kako to sad znamo iz promatranja na elektronskom mikroskopu, sastoje
se iz molekula odredenih fermenata, koje za sada jo§ in vitro ne moZemo
izdvojiti i bez kojih nema oslobadanja vodikovih iona i njihova spajanja
s kisikom, dakle oksidativnog procesa 5to ga nazivamo respiracijom. Ali
su te granule neobiéno osjetljive na svoju funkeiju, to vjerojatno pro-
izlazi iz njihove neobiine sloZene | komplicirane strukture. Nama jog
doduse nije poznato na koji naéin i u kojem su redoslijedu ove molekule
razli¢itih oksidativnih fermenata poredane u mitokondrijima, ali moZe-
mo lako zamisliti da veé i ncznatne nokse, kao ito je npr. nedostatak hra-
njivih tvari i kroz krade vrijeme, dovedi do poremecaja njihove funkeije.
Taj gubitak funkcije ireverzibilan je proces, kako je to OTT0 WARBURG
u svojim istraZivanjima o celularnoj respiraciji utvrdio jo$ prije gotovo
pola stoljeéa. Zahvaljujuéi usavrienim metodama promatranja, kao &to
je elektronski mikroskop, za takve promjene mozemo danas djelomiéno
naéi potvrdu i u promjenama morfoloske strukture. Te nas &injenice po-
novno vraaju na sigurno tlo histoloski utvrdenth sirukturalnih promje-
na, koje smo jedno vrijeme zhog nedovoljnih tehnigkih moguénosti bili
izgubili, a §to uvijek nosi u sebi odredenu opasnost odstupanja od realne
podloge.

O1ro WARBURG, koji je zbog svojih istraZivanja celularne respiracije
dobio i Nobelovu nagradu, iznio je u predavanju odrZanom u maju 1955.
god. u Stuttgartu svoju novu teoriju o postanku tumorskih stanica. Pre-
ma njegovim istraZivanjima postat ée iz normalne stanice karcinoma-
tozna éelija kad zbog smanjene sposobnosti respiracije bude primorana
da —~ zbog oSteéenih mitokondrija ~ svoje energetske izvore erpe anae-
robnim biokemijskim procesima, dakle vrenjem. To je dugotrajan pro-
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ces, n kojemu najveci hroj takvih stanica propada jer nije u stanju da se
prilagodi novim uvjetima Zivota i da se vrati na primitivni nadin dobi-
janja Zivotne energije. Samo rijetke od pogodenih stanica uspijevaju da
svoje oksidativne procese nu dovoljnoj mjeri zamijene onim anaerobnog
karaktera i da se tako odrie u Zivotu. WARBURG je na taj nadin veoma
lijepo objasnio do sada neobjainjenn pojavu gdjekada i veoma duge la-
tencije kod nastajanja malignih tumora. a jednake tako i istovremeno
izbijanje karcinoma na razlicitim mjestima jednoga odredenoga podruéja
— pojavn koja je prema starijim shvafanjima bila do tada posve mera-
zumljiva.

Gra¥ri je nedavno ova tvrdenja mogao i eksperimentom potvrditi.
Djelotvorni agens prenesenih kokodjih tnmora bez staniénih elemenata
dokaznje da on moZe biti iskjudivo samo endogene prirode, i to vrlo vje-
rojatno iz maligno promijenjenih mitokondrija. On je veé 1949, gad. po-
kuZao da u nekim granulama. koje sc uvijek pojavljujn kod raspada mi-
tokendrija n malignim stanicama, prepozna posliedice upravo ovakve
plazmatske mutacije normalnih mitokondrija. Kako sn pak mitokondriji
muogo otporniji od same stanice, te mogu ncko vrijeme Zivjeti i nakon
njezine smrti, kako je to lijepo u svojim radovima dokazao SEYFERTH.
to je njihovo firenje u limfnom i krvnom optoku lako razmmljive kad
znamo da oba, a narofito krvni serum, prestavljaju idealne vehikle za
metabolicke procese. T zaista su SCUELLER i mnogi drugi autori u krvi
bolesnika oboljelih od raka mogli utvediti konstantne i veoma polimorfne
submikroskopske gramile, veoma <liéne virusima. 1 kojima naziru ostatke
tako 1zmijenjenih mitokondrija. Ti su nalazi nasli svoju potvrdu i u istra-
zivanjima 3to ih je 1954 god. dr HeLEna TooLAN vriila u kevi dobrovo-
ljaca jedne americke kaznionice, koji su si dali uctjepiti ljndske karei-
nome. R

Ti nalazi otvaraju nove vidike n problemu karcinoma i znatno prosi-
ruju nafe znanic. pogotove otkakoe je dvojici biokemi&ara s Berkeley uni-
verziteta uspjelo duhanski mozaik-virus kemijski razgraditi i kasnije ga
ponovno sastavili u Ziva supstanciju. A ove tzv. »tumorskee granule i
odvife li¢e na neke oblike danas posznatih virusa. a «da th ne bismo ba-
rem pokusali dovesti s njima v neku vezn. To znadi. drugim rijedima.
da su promijenjeni mitokondriji u kanzalnoj vezi s postaukem karci-
noma ili da rjeSenje problema postanka malignih tumora moramo traZiti
u problemn mitokendrija. Da li se kod toga u krajnjoj liniji radi o nckoj
virusnoj infekeiji, kako to neki pokugavaju dokazati, ili o mntaciji same
stanice, kako to nazrijevaju drugi, danas je jo§ nemoguée ustvrditi.

Postavlja se sada pitanje koje su to antikancerozne supstancije kojima
raspolaZze nade tijelo u obrani protiv maligne degeneracije svojih sta-
nica? Ovdje se u prvom redu spominju limfatiéni i krvni sistem u cjelini,
a da se kraj toga ne imenuju one specifiéne tvari koje bi trebale da dje-
luju antikancerozno. I dok jedni tvrde da se radi o humeoralnim produk-
tima (Ivasaki, TApENUMA), drugi njiheve djelovanje pripisuju iskljudivo
celularnim elementima, uglavnom limfecitima (DA Fano, McrerY). Kao
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dokaz za ovn posljednju tvrdnju autori navode dinjenicu §to oko svakoga
ZariSta tumoroznih stanica nalazimo uvijek nakupine limfocita i 5to se u
regionalnim limfnim #lijezdamia pojavijuju poejaéani folikuh, prolifera-
cija retiknlarnih stanica i ¢ndotela, jednom rijedju hiperplazija struk-
turalnih elemenata, koja redovno prethodi pojavi samoga malignoga pro-
cesa, Sve ove reaktivne pojave treba da slufe kao dokaz da uprave lim-
fatiéni sustav igra aktivou ulogu n suzbijanju malignoga procesa. Nasu-
prot tome, za humoralno annkancerozno djelovanje navodi se Cinjenica
da kanceromatozne stanice injicirane eksperimentalno u krvni eptok &e-
sto brzo propadaju i $to u na taj nadin nastalim embolusima n pluénim
venama stanice karcinoma pokazuju vakuolizaciju i ruzli¢ite druge zna-
kove brze degencracije, Osim toga, inokuliranj karcinomi znatno se brie
dire | prave znatno vedi broj metastaza kod iskrvarenih Fivotinja nego
kod onih s normalnom kolidinom i wormalnim sastavom krvi. MoZda
bismo ovamo mogli ubrojiti i ¢injenicu da su Fivotinje poslije preboljenih
operativiih zahvata ili drugih jakib stresova vise prijemljive za inoku-
aciju tmmora od onih koje se nalaze n pimom zdravlju.

Al tako svi ti faktori ne pruzaju dovoline dokaze za sigurno antikan-
cerozno djelovanje. bilo humoralnih. bifo eclularnih elemenata. to ipak
nije propustena prilika da se i ove ¢injenice ne pokuaju iskoristiti n
horbi protiv tumora. Take je Poovinee davanjem ekstrakia limfnih Zli-
jezda goveda pokufavae da stimulira produkeiju limfocita i da take dje-
luje na smanjivanje tnmora, On je kod toga stekao uvjerenje da karci-
nomi kod takvih bolesnika pokazuju znakove degeneracije i da mnogo
bolje reagirajn ua zrafenje nego oni kod kojih limfocitarni aparat nije
bio stimuliran ovim ekstrakiom. PUrovi¢ je pak uzeo kao polaznu tatku
otkri¢a FREUNDA | KaAMINERA, koji su naili da krvni serum zdravih Hudi
1ma sposohnost da citolizira in vitro stanice karcinoma, a da tn sposob-
nost posve gubi kod Hjudi koji holuju od raka, Kad su kasnija istraZivanja
ove navode potvrdila i jos dalje razradila, i ked su BruUbpa i PFEIFFER
nasli da kod toga vjerojatno reukuloondol('h]ahn stem igra presudnu
ulogn. Burovid je, stimulirajuci taj sistem kod konja s ekstraktom acti-
nowmyces bovis, priredio preparat iz takvoga konjskoga seruma. Taj pre-
paral. koji se danas nalaze w prometu pod imenom krebiozen, treba —
prema navodima Ivya i saradnika — da sadr¥ava te naravne antikance-
rozne humoralne supstancije u pojacanoj mjeri i da tako sprefava rast
malignih tumora kod ¢ovieka.

I mi smo na nasoj Klinici takoder redovito nalazili kod karcinoma rela-
tivan hiperglobulinemiju, ito bi takeder govorilo za pojafano djelovanje
retikuloendotelijalnoga sistema kod malignih procesa (Krajmva).

Ali i WaARBURGOVA otkri¢a nisu ostala neiskoriStena u terapeutske
svrhe. Polazeéi od pretpostavke da je ireverzibilno oitedenje oksidativ-
nih fermenata na mitokondrijima prvotni uzrok znatno smanjene respi-
racije, zhog fcga je takva stanica, da bi se mogla wopée odrZati na 7i-
votu, morala prijeéi na sintezu svojih vitalnih izvora putem vrenja, po-
kugalo se taj proces sprefavati djelovanjem razligitih spojeva koji su
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poznati da negativno uti¢u uprave na takav metabolizam. To su pored
veé ranije poznatih respiratornih otrova naroéito razliditi derivati kinon-
ske skupine, kao Sto su ctileniminkinoni (kao npr. Bayerovi E-39 i tre-
nimon). Dok etilenimini remete polimerizaciju, koja uvijek prethodi
predmitotinom stadiju u stanici, kako je to dokazao HEiLBRUNN, kinoni
direktno sprefavaju mitozu, kako su to utvrdili LeimMaN, MEIER i ALLGD-
WER. Oni djeluju direkino na fermente koji su ncophodni za odvijanie
vitalnih procesa i prema tome pogadaju stanicu na njene najosjetljivije
mjesto. Znamo da u stanicama koje postepeno dobivaju karakter tumora
raste heksokinaza, koja poveéanu koliginu glukoze u prisustva adenosin-
trifosforne kiseline pretvara u robinsonester glukoze-6-fosfata. Taj pro-
ces prati znatno smanjena koli¢ina hemina: citohroma i citohromoksidaze,
te katalaza nopée. Kako tumorske stanice za golo odriavanje Zivota tre-
haju veoma malo energije, uostalom kao i sva ostala primitivna i jedno-
stani¢na bica, a kako se niihov potresak encrgije kod patoloikoga umna-
Zanja enormno uveéava, to moZemo s pravom occkivati da femo upotre-
bom ovakvih sredstava uspjeti sprijediti bar njihove umnaZanje, ako i
necemo uspjeti da ih potpuno nnistime. DoMAGK je dokazao da preparat
E-39 jo¥ u razrjedenju od 10~7 spreéava in vitre rast tumorskih stanica.
a gdjekada da ih i potpuno uniStava. Medutim je za nas od mnogo vefeg
interesa ¢injenica da je analogno citostatiéno djelovanje taj preparat po-
kazao t u eksperimentu na Zivotinjama cijepljenim malignim tumorima.
Od narofitog jc interesa &injenica da je kod nekih doilo do potpune re-
gresije tumora, kod &ega je — uz nestajanje karcinomatoznih stanica -
paralelno ilo stvaranje vezivne kapsule i strome, te pojava mnogobroj-
nih golemih stanica, Posve analogan proces mogli smo promatrati i kod
regresije nekih karcinoma tretiranih Podvinevim eckstraktom limfnih
7lijezda i istovremeno zradenih, a on je u principu posve jednak promje-
nama 3to ih KoNJETzZNY jo§ 1918. god. opisao kao karakteristitne za
spontanu regresiju karcinoma Zeluca.

Iako jo¥ kod toga nikako ne moZewo smatrali da smo tim naprijed
spomenutim i drugim sliénim sredstvima dobili n ruke neko sigurno i
suvereno sredstvo za uniftavanje tumora, istraZivanja s tim u vezi znatno
su unaprijedila nasc znanje o biti tumoroznoga procesa i u mnogome
korigirala naSa ranija gledanja. Ali §to je najvaZnije. kod njiliove se pri-
mjene pokazale — uostalom sliéno kao i kod nekih drugih hormona — da
se opce stanje napadnutoga organizma znatno podiglo, da je upotrebom
tih sredstava brzo nestalo simptoma kaheksije ili da se ona osjctno sma-
njila, da su holovi popustili ili su posve prestali i da je bolesnik naglo
dobio na teZini i tako do3ac u mnogo povoljniju fizicku kondiciju. kake
bi lakse mogao podnijeti eventualni kirurski zahvat jli zragenje. Te smo
pojave vidali kod davanja Podvinéeva limfnoga ekstrakata, a naro&ito re-
dlovito kod administracije krebiozena. Tu je bhilo sludajeva gdje su bo-
lesnici u roku od nedjelje dana dobili do 5 kg na teZini, a da se kod toga
niposto mije radile samo o retenciji vode u organizmu. Iz toga smo iz-
vukli iskustvo da davanje tih sredstava znatno unapredujc nasun uobida-
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jenu kirurdku ili radio-terapiju malignih tumora direktnom aktivacijom
opéih rezervnih snaga organizma i bez obzira na njihovo eventualno di-
rektno antikancerozno djelovanje.

Njihova je aplikacija u pojedinim sludajevima bila toliko snaZna da je
i posljednje rczerve otpornih snaga mobilizirala. OpaZali smo tesko
kahektiéne sluéajeve koji su se redovitom aplikacijom tih sredstava kroz
10 do 14 dana stalno popravljali, a nakon takvoga uspona opée kondi-
cije odjedanput, tako reéi preko noéi, nastupio je opéi slom i smri. To
nas je pouéilo da smo poboljianje koje je nastupilo upotrebom tih sred-
stava svakodnevno veoma pomno pratili i da smo pristupali operativnom
zahvatu i prestajali s aplikacijom &im smo opazili da je ascendentna kri-
vulja poboljSanja dosla do svoje stagnacije. Taj opéi slom svih otpornih
snaga, koji je nastupio naglo i nezadriivo, samo nam je jo¥ jedan dokaz
vide za €injenicu da u karcinomu imamo gledati bolest koja zahvaéa or-
ganizam u cijelosti, a ne samo neko lokalno oboljenje.

Da bismo mogli bolje odgovoriti na pitanje 3to smo ga postavili u po-
cetku ovoga nadega raspravljanja, potrcbno je jo§ da se kratko pozaba-
vimo natinom firenja tumora uopce, a napose u regiji vrata. Kod toga
je potrebno posebno istaknuti da se to Sirenje u pocetku ne zbiva direkt-
nim uniitavanjem okolnoga tkiva, nego smjerom manjega otpora, dakle
preformiranim slobednim tkivnim pukotinama ili perivaskularnim i
perineuralnim prostorima. Nema pouzdanih znakova da bi maligne sta-
nice direktno unistavale stanice okolnoga zdravoga tkiva nekim svojim
posebnim heteroliti¢kim fermentima., One svojim naglim umnoZavanjem
tek spreéavaju dovod prehrambenih elemenata, te na taj nadin uvjeluju
degencrativne pojave i atrofiju u okolnom arealu. Naroéitu prepreku nji-
hovu firenju stvaraju neke &vrste formacije, kao §to su razlidite kapsule,
perihondrij i periost, perineurijum, hrskavica i elastiéna vlakna, koja su
narotito otporna. Upravo ovim posljednjima moramo zahvaliti éinjenicu
“to arterije, a napose karotida, tolike dugo mogu odolijevati prodiranju
tumora.

Nema sumnje da maligne stanice produciraju topive metabolite, kao
§10 je to npr. mlijeéna kiselina, melanin, glikogenske granule itd. koji u
okolnom zdravom tkivu izazivaju izvjesnu reakciju ovisnu o anatomskim
prilikama zahvaéene regije. Ta se reakeija javlja veé u najranije doba
razvitka tumoroznog procesa i u njoj dominiraju elementi limfati¢noga
ili retikuloendotelijalnoga aparata, odnosno veziva. Oni mogu opkoljavati
maligni proces, ali mogu biti razasuti i unutar tamora po samoj stromi.
Njihovo prisustve dozvoljava samo veoma ogranifen zakljuéak u po-
gledu maligniteta samoga procesa. Iako je ono ovisno iskljudivo o koli-
€ini prisutnih metabolita malignih stanica, zbog velike raznolikosti tih
produkata i veoma razliditih moguénosti lokalne reakcije morfologki na-
laz iz razli¢itih reaktivnih elomenata jedva je podesan za stvaranje bilo
kakvih zakljuéaka u tom pogledu. Jedino nalaz veéega broja eozinofila
daje nasluéivali da je medu malignim stanicama do3lo do nekrotitnog
procesa, kako je to prvi iznio jo¥ 1907. god. Karpis, i da je produkeija
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mlijeéne kiseline zbog toga naroéito uveéana (Barracris). Veéu budué-
nost za moguénost ranog odredivanja malignoga procesa i njena intenzi-
teta otkriva nam upotreba razliéitih izotopa, napose radioaktivhoga fos-
fora. Njegova fiksacija u stanici raste uporedo s jatinom metabolizina,
pa ¢e tako maligne stanice sa svojim znatno ubrzanim metabolickim
procesima pokazivati jako pozitivnu bilancu radioaktivnoga fosfora, 3to
¢emo mo¢i oéilati na Geigerovu brojaéu. Iake su prvi pokusaji u tom po-
gledu stari veé¢ 20 godina (MArINELLI i GoLpscHMIDT), tek su rezultati
iznijeti na atomskoj konferenciji u Zenevi 1955, god. narodito ukazali
na moguénost njihove uspjeine klinicke primjene.

No problem koji se nakon svih tih saznanja o biti i razvitkn malignoga
procesa pred nas kao kirurge prije svega postavlja jest jedna temeljita
revizija nafega pogleda n funkeciju limfnih ¢vorova kod tumora. Mi smo
bili viéni, joi od VIRCHOWLJEVIH vremena, da u njima gledamo filtere
koji ne samo zadrZavaju nego i uniftavaju agresora, sprecavajuéi tako i
njegovo dalje Sirenje. Polazeéi s takvoga stajalifta, mi smo kod na%ih ope-
rativnih zahvata naro€itu painju posveéivali limfnim évorovima i njih
ekstirpirali uvijek onda kada smo pretpostavljali da je invazija malignih
stanica nadvladala otpornc snage i da je na taj nadin Konkretna Zlijezda
ne samo izgubila svaku obrambenu moé nego je ona, nasuprot, postala
novi izvoer za dalje Zirenje malignoga procesa. Pri tome smo vjerovali da
se Sirenje malignoga tumeora iz njegove primarne lokalizacije vr8i prven-
stveno limfnim putovima, pa smo stoga upravo na njihov tok skoncen-
trirali sva nafu paZnju, a posve smo zanemarivali sve druge vrste okol-
noga tkiva, najée¥ée i ne pomisljajuéi na to da je ono jednako tako izlo-
#eno invaziji malignih stanica. Izgleda da je HANDLEY jedan od glaynih
krivaca za takvo gledanje. On je, naime, opisao perilimfatiénu fibrozn
koja obuhvaéa limfna Zilu zahvadenu tumerom i svojim daljim rastom
navodno dovodi na kraju do njene potpune obliteracije. Na taj naéin bi
se stvorio prstenasti zid oko tumora, a pojedine maligne stanice koje su
ostale izvan toga prstena bile bi unidtene. Medutim, iako =u kasnija istra-
zivanja ove HANDLEYEVE navode potpuno opovrgla, utvrdivii brze pro-
padanje reaktivhoga veziva i naglo povecavanje broja malignih stanica,
uvjerenje o aktivnonm zaititnom djelovanju limfnih Zlijezda i Zila brzo se
radirilo u kirurgkim publikacijama i zanzelo dominantan poloZaj u shva-
¢anju operatera. .

Ova se obrambena funkecija limfnih éverova pripisivala znatne uspere-
nom toku limfe u podrudju marginalnih sinusa, djelovanju mreZe sinu-
sendotelija, dokazanom fagocitozom fiksiranih i slobodnih retikularnih
stanica te suZavanju prohodnosti limfuih Zila zbog sekundarnih inflama-
tornih promjena i taloZenja fibrina u njihovu lumenu.

ZeipwAN i Buss su na Zivotinjama pratili metastaziranje tumora u limf-
nim #lijezdama. Oni su mogli na kuniéima utvrditi da se karcinomatozne
stanice $ire u tributarnim limfnim &vorovima u odredenom redoslijedu.
Prema tim autorima tek kad su tumorske stanice zaokupile prvu Zlijezdu
u cijelosti i posve ispunile njen marginalni sinus, tek tada se u odredenom
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vremenskom razmaku invazija nastavila i u slijedeéu po redu limfou -
jezdu istoga podruéja. Na taj naéin je 3irenje malignoma bilo usporeno,
i to je kod njihovih pokusnih Zivetinja takvo prelaZenje jednoga limfnoga
évora trajalo oko 3 nedjelje. AURER i SCHILLING opaZali su makon radi-
kalnoga odstranjivanja tributarnih limfnih Zlijezda uveéani broj meta-
staza u unutra¥njim organima pokusnih Zivetinja, veéi nego kod kontrol-
nih grupa, PICQUET je takoder opaiao poveéani broj metastaza u medi-
jastinalnim Zlijezdama kod holesnika nakon izvriene radikalne resekeije
na vratu.

Skica Y. Shematski prikaz kretanja lkarcinomatoznih stanica uw skupini regionalnih
limfnih &vorova prema Striuliu

Nada opaZanja nisu u skladu s naprijed navedenim tvrdnjama. Za po-
vremenu pojavu medijastinalnih metastaza poslije izvrSene radikalne re-
sekeije ne bacamo krivnju na odstranjivanje velikoga broja regionalnih
limfnih &vorova na vratu, nego na &injenicu $to je maligna infiltracija
bila veé¢ dosegla medijastinalune Zhjezde prije izvedenoga radikalnoga
vahvata i tamo stvorila latentne metastaze. koje su nakon nekog vremena
postale manifestne. Ispravnost zakljuéaka do kojih su do3li ZEIDMAN i
Buss demantiraju kod ¢ovjeka na3i mnogobrojni histoloski nalazi kao i
operativno iskustvo. Nije rijedak sluéaj da pri uklanjanju infiltriranik
évorova perijugularne, odnosno perikarotiéne regije nalazimo izmedu
sahvacenih &vorova i primarnoga tumora niz Zlijezda koje su proste od
maligne invazije ili u kojima na preparatima nalazimo tek pojedine ma-
ligne stanice, koje su u momentu fiksacije bile samo u prolazu kroz do-
titnu ZFijezdu, ne ulazeéi u nZi kontakt s njenom stromom. Da upravo
takvi nalazi odgovaraju i funkcionalnim odnosima same 3lijezde, lijepo
je objasnio STRAULI na skici koju ovdje iznosimo.
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Iz svega ovoga izlazi da nije ni do danas uspjelo, i pored velikoga broja
autora koji su savjesno pratili razvijanje malignih tumora, pronaci ni-
jedan objektivan dokaz za obrambenu funkciju limfnih Zhijezda u napri-
jed navedenom HANDLEYEVU smislu (WiLLis). Jedino je kod karcinoma-
toznih embolija u pluéima M. B. ScHMIDT mogao opaziti vezivnu inkap-
sulaciju metastaza, koja bi donekle odgovarala klasiénom HANDLEYEVU
opisu.

Ako se polazi od &njenice da se maligni tumor prvenstveno iri smje-
rom najmanjega otpora, posve je jasno da proliferaciju iz primarnoga
7ari§ta moramo jednako tako o&ckivati u muskulaturi i tkivnim pukoti-
nama okolnoga veziva, mi§iénoga i masnoga tkiva kao i u Zilnom, limf-
nom i kardiovaskularnom sistemu. Ali dok se n prvom sluéaju susreéemo
sa firenjem unglaviom per continuitatem, u krvnom i limfuom sistemu
stvaraju sc vrlo brzo i udaljene metastaze, buduéi da polagani tok limfe
i samo neite bri venoznoga optoka omoguéuje brzo Sirenje malignih
stanica i na duZa rastojanja. Da kod toga 50%b svih metastaza malignih
tumora upravo nastaje limfnim putem, i to uglavnom u limfnim évoro-
vima, ohjaSnjava nam &injenica 3to je brzina limfnoga optoka otprilike
10 puta polaganija od onoga u arierijama. Sigurno i sama grada limfne
zlijezde s njenim marginalnim, intermedijalnim i medularnim sinusima,
te mnogobrojne valvule u superficijelnim limfnim Zilama (Ocou), jo3
vife usporuju ionako polagani tok limfe, Pored toga izgleda da i endotel
limfnih Zlijezda sa svojim Zirekim intercelularnim pukotinama ne stvara
onakvu prepreku za nascljavamje malignih stanica kao 5to je to sluéaj
s filogenetski starijim pa take i manje osjetljivim endotelom vena i ar-
terija. Sve to zajedno pogoduje fiksaciji lutajuéih malignih stznica i tako
stvara glavni preduvjet za prvenstveno Sirenje malignih procesa u lim-
fnom optoku.

Poslije limfnoga optoka najfeiie je Sirenje malignih stanica u venoz-
nom sistemu. One ulaze u njegd ili putem limfe, stvarajuéi tako udaljene
metastaze, ili obavijaju stijenku, prodirnéi u nju limfnim i tkivnim pu-
kotinama, i stenoziraju na taj nadin njen lumen, a da sam endotel jo¥
dugo vremena ostaje intaktan (GoLDMANN, HEDINGER). Pri tome otporna
clastiéna vlakna u mediji stvaraju jo§ dugo branu prodiranju malignih
stanica. Kod direktne invazije u sam lumen brzo se na mjestu povrine
destrukcije stvara trombus, u koji postepeno prodiru maligne stanice
potpuno ispunjavajuci ¢itav lumen. Veé je Amerikanac GEORGE CRILE,
jedan od pionira radikalne resekcije na vratu, u svojem &lanku »Excision
of cancer of the head and neck« u 47, godistu Easopisa Journal of the
American Medical Association u god. 1906, upozorio na &injenicu da je
vena jugularis ¢esto obuhvaéena tumorom kod raznih karcinoma, pa je
St. CLAlR THOMPSON s pravom istakao da ekscizija nutarnje jugularke
predstavlja kljué za uspjeinu radikalnu resekciju na vratu. Limfne Zhi-
jezde i putovi ne samo da intimno obavijaju jugularku nego neke limfne
zilice direktno utidu u nju i tako ostavljaju Siroko otveren put malignim
stanicama i u venozni optok (GorLpManN). Kraj toga je sama stijenka ju-
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gularke samo iznimno zahvaéena tumorom. Mi je u nafem materijalu
nismo nikada zapazili. Vjerujemo da je tome uzrok gotovo redovna in-
duracija njezine stijenke, koja nastupa kao posljedica sitnostaniéne upal-
ne infiltracije, 5to je gotovo nvijek nalazimo u jugularke impaktirane
ili opkoljene tnmorom. Uporedo s induracijom ide izduZavanje lumena
i stvaranje tromboze zbog usporavanja krvnoga protoka. Ova &injenica
samo jo§ viSe opravdava resekciju vene. Naprotiv, kod karcinoma Stit-
njaée jugularka je &csto zahvadena, jer maligne sianice u nju dospijevaju
krvnim putem, a ne proliferacijom stijenke. Mi u pravilu vriimo uvijek
eksciziju jugularke, kad god je nademo slijepljenu s okolnim karcinoma-
toznim Zlijezdama, a da pri tome, osim prolazue cijanoze ili istostranoga
edema, nismo vidjeli nikakvih lodih posljedica, pa ni onda kada smo tak-
vu ligaturu morali izvriti obostrano.

Samo iznimnoe prodiva n-aligni tumori i u same arterije, a sasvim je to
rijetko slufaj s karotidom. Cesto moZemo opaziti intaktne arterije pa i
arteriole kako prolaze kroz masivhu tumorozmu masu potpuno neokr-
njene. BECk i WiLLIs opisali sn tu pojavn za karotidu i njenc ogranke, a
i mi smo je mogli festo zapaziti u nadim operativnim zahvatima. Ali ne
samo da je stijenka kavotide veoma otporna na svaku invaziju malignih
stanica nego je ona i veoma clasti¢na u svojem nklanjanju od svakoga pri-
tiska. Tako sam nedavno imao priliku da operiram neurinom na vratu
40-godisnjega ¢ovjeka. Tumor keji je imao velicina djeéje glave daleko
je bio izbod&ie karotidu laieralno, a da se kraj toga mogao veoma lijepo
od nje izolirati. Do destrukcije stijenke i eveniualne rupture karetide,
Ste smo je dozivljavali kod egzulceriranih velikih tuinora na vratu, i spon-
tano i pestepcrativno, nakon njezina izljuitavanja iz tumorezne mase
kojom je bila opkoljena, uvijek je doslo zbog sekundarne infekeije, a ni-
kada zbog samoga nalignoga procesa. Na tu tinjenicu veé je upozorio
AsKANAazY 1912, god. Upalna infiliracija nastupa najprije kao reakeija
okolnogu tkiva na tuoroznu infiltraciju, proZzima arterijelnu stijenku n
drokem arealu, omlohavljuje vlakua w clastiénom sloju i razdvaja mi-
si¢ne fibrile, te na taj naéin znatno slabi njenu olpornost i priprema put
za moguénost arozije, odnosno rupture. Pa ¢ak i u slu¢ajevima s veoma
uznapredovanom sivikturom njena lumena, kod histoloske pretrage same
stijenke nikada nismo u njoj mogli pronaéi maligne stanice, nego samo
upalue promjene zbog nadiruce infckeije. Hoée li u takvim sluajevima
nadvladati fibreza stijenke ili upalna gnojna infiltracija. zavisi u prvom
redu od opée kondicije bolesnika i o stanju operativne rane.

Ali jos mnogo lakse nastupa takva upala u stijenci karetide kada smo
je morali raskriti ili izljustiti od adherentnih tumoroznih masa pri
radikalnoj resekeiji. O3teéenje perikarotiéne Ziviane mrezice koja diri-
gira ishranom stijenke, a ¢iju povredu ne mozemo kod toga posla izbjeéi,
jo§ pojatava destruktivni proces i povecava moguénost rupture. Opa-
snost se narocito pojacava ako poslije radikalne resckcije podvrgnemo
operiranu regiju postoperativnom zrafenju. U tom je sluéaju razgoliéena
stijenka, iako je prekrivena keZom, naroéito izvrgnuta o3teivanju, koje
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s¢ ofituje ne samo u reaktivnoj sitnestanicuoj infiltraciji, induraciji i
stenozi lumena nego zbog sekundarne postoperativne lokalne reakeije u
potenciranem raspadu elasticnih elemenata, kojem neminovno slijedi brza
ruptura. Pouéeni takvim iskusivom, mi smo kod radikalne resckeije
odustali od postoperativnoga zrafenja, a ukoliko smo primorani da ope-
riramo u veé zrafenom podruéju, uvijek ligiramo karotidu veé za vrijeme
operativnoga zahvata. Treba narocito istaknuti da smo izmedu 32 takva
slu€aja 8to smo ih imali u posljednjih 5 godina samo dva puta doZivjeli
prolazne hemipareze, Pri tome treba osobito paziti da estan: safuvana
istostrana arterija vertebralis. U sludajevima gdje je ona makar i u ue-
kom kasnijem zahvatu, moZda kod uklanjanja naknadnoega recidiva ili pre-
vertebralne metastaze, morala biti podvezana, uvijek je rezultirala kom-
pletna hemiplegija suprotne strane. Histoloska pretraga resecirane karo-
lide uvijek je kod prconerativnoga zralenja pokazivala induraciju sii-
jenke s jako suZenim ili veé i posve opturlramm lumenom, $to nam de-
voljno objainjava &injeniecu da su bolesnici njen prekid mogli podnijeti
bez ikakvih teskih posljedica.

Nema sumnje da je za izvjestan broj komplikacija koje nasiupaju kao
posljedica manipulacija na karotidi svakako kriva i osjetljivost sinusa
karotikusa. PARRY je ved 1799, god. opazio da pritisak na kavotidu moie
usporiti sréani ritam, a poslije ‘1_](‘ga opisana su razna hiperreflektoriéna
stanja pa i smrini slucajevi uzrokovani morfologkim promjenama u pod-
raéju racvista. DE CASTRG je prvi upozorio na veliko bogatsivo zivéanih
izdanaka u adventiciji rudviita i poéetnoga dijela nutarnje karotide, koyi
sa svojim krajnjim izdancima poput mreZice obuhvataju intersticijelue
stanice, gdje je prisustvo Nisslovik tjelefaca (granula) i njihova oxydase
-reakeija i peroxydase-reakcija odala njihova ganglijsku strukturu.
MEJLING je zakljuéio da se tu radi o autonomnim ganglijskim stanicama.
a kod nekih od njih je otkrivena direktna veza sa senzibilnim ograncima
1X 1 X moZdanoga Zivea. Na taj naéin je pronaden put za postanak &ita-
voga niza refleksa, koji mogu n nekim prilikama ugroziti 1 sam Zivot
doti¢noga individuuma, U nermalnim wvjetima ti refleksi rezulivajun pra-
vilun opskrbu krvlju ergana koje snabdijeva arterija carotis i reagiraju i
na najsitnije razlike krvnoga tlaka u podruéju raévanja karotide. Zato
ih i nazivamo presoreceptorima. Druge pak ganglijske stanice, u pod-
ruéjn paragangliona, osjeiljive su na promjene n kemijskom sastava kevi.
pa su zato i prozvane kemoreceptorima. Neposrudna blizing jednih i dro-
gih uvjetuje povezanost funkcija disanja i krvotoka. Od patologkih re-
fleksa poznati su nam danas kardioinhibitorni ili vagulni. depresivni s
adrenalinom i cerebralui. Taj je posljednji neosjetljiv na adrenalin i na
atropin. Njegovi su simptemi: prelazna sljcpoéa, nesiguran hod, napadaj
vrtoglavice i popustanje muskularnoga tonusa. Tome pridelazi gdjekada
atonija meokracnoga mjehura i pojaéana peristaltika crijeva s proljevima.
Takva hiperrefleksija javlja se samo izuzetno kod mladih ljudi, ali je re-
lativno Cesta u starosti, a naposc kod hipertonicara, gdje dosiZe impe-
zantnu cifru i od 70 do 80% sludajeva. HAMBERGER i suradnici prvi su

18



opisali pad krvnoga tlaka i bradikardiju kod svake mehaniéke iritacije
ove refleksogene zone. STEINMANN, JLLik | HENZI mogli su pak dokazati
da psihitka optereéenja mogu ove reflektorne mehanizme potpuno izmi-
jeniti u suprotnom pravcu. U takvim slugajevima izaziva se posve su-
protan efekt: umjesto do sniZavanja krvnoga tlaka i bradikardije dolazi
do njegova poviSavanja i do ubrzavanja srlanoga ritma. Pored tih sim-
ptoma mogli smo opaziti jo¥ &itav niz pojava, kao: duboku hemikraniju,
osjeéaj pritiska u prsnem koiu s iste strane, osjeéaj sniZene oitrine sluha
i vida, a sve smo ih mogli utvrditi kao posljedice pritiska nekih poveca-
gih limfnih &vorova na predjcl raéviSta i svi su ti simptomi s uklanjanjem
uzroka promptno nestali. Stoga smatramo da i anestezija raéviSta pri
podvezivanju karotide svakako smanjuje nagli pad krvnoga tlaka u do-
ti¢nioj atmosferi, i tako i sa svoje stranc doprinosi spredavanju ishemiénih
pojava inace toliko Cestih u takvom sluéaju.

Muskulatura na vratu &eslo je popriste firenja maligne infiltracije. Ona
se odvija ili na uobiéajeni nadin duz Hmfuih interfibrilarnih pukotina,
ili — 5to je mnogo rjede - maligne stanice direkino prodiru kroz sarko-
lemu, nastavljajuci svoje razmnazanje unutar njena omota. Pri tome onc
nikada ne uniStavaju jezgre, nego ih samo potiskuju u stranu, a i nabu-
brela sarkolema kao i veliki dio protoplazme &esto ostaju jo3 dugo saéu-
vani (Fujivami). COLMERS je u tim stanicama pronasao napadne veliku
kolidinu glikogena kao znak osobite pojaéanih metabolidkih procesa.

Upravo ovi &esti nalazi maligne infiltracije u vezivmom i masnom
tkiva i u muskulaturi vrata kod ekstralaringealnih i faringealnih karci-
noma bili su jedan od glavnih razioga da smo indikaciju za blok-resekeije
na vratu kod malignih tumora sve viie profirivali i da je danas sve e¥ée
izvodimo. lako je van svake suminje da limfni put predstavlja najéesce
podruéje metastaziranja i Sirenja malignih procesa, to nas ekstirpacije
povecanih Zlijezda na vratu i tzv. odstranjivanje primarnoga tumora »u
zdravome, iz razloga koje smo naprijed naveli, danas vise nikako ne mogu
zadovoljiti. Tako smo kod nasih zahvata &esto nailazili na poveéane Zli-
jezde u kojima se nije moglo pronaéi ni traga tumora, a njihovo je pove-
¢anje bilo posljedica upalnih procesa proizaslih.iz sekundarno inficiranih
tumora. S druge strane, nalazili smo karcinomatozne stanice oke takvih
zlijezda ili i u posve sitnim, naoko nepromijenjenim Zlijezdama, koje
zhog toga ni u kojem sluéaju nisu mogle kod palpacije pobuditi nadu
paZnju.

Za uspjeino izvodenje velikih operativnih zahvata na vratu priprema
bolesnika i pravilna anestezija od presudnoga su znalenja. To nam naj-
holje dokazuje &injenica da nisme imali nijedan smrini sluéaj kod ope-
racije na preko 300 sluéajeva velikih resekcija na vratu. Tri su faktora
od kojih prijeti najveca opasnost kod takvih zahvata. To su: refleksogena
zona u podruéju raévista karotide, poodmakla dob i losa fizicka kondi-
cija najveéeg broja bolesnika, te gubitak krvi pri samom zahvatu. U
reflcksogenoj zoni u podruéju karotide ve¢ smo govorili. U normalnim
prilikama taj reflektorni mehanizam, &ije djelovanje utide ne samo na
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propusnest krvnih Zila nego i na rad srca, kod svakoga povisenja krvnoga
tlaka u art. carotis communis profiruje krvne Zile u organima u akeiji.
usporuje sréami rad, dok kod snizenja krvnoga tlaka w toj zoni izaziva
pojacanje sréane frekvencije, opéu vazokonstrikeiju i ispraZnjivanje
rezervoara krvi. Kod toga pritisk izvana na stijenku karetide u predjelu
raévi§ta izaziva jednaki efekt kao i intravazalno podrazivanje. S druge
strane, povefana umjerena koneentracija uglji¢noga dioksida i H-iona
u krvi produbljuje preko kemoreceptora iste cegije respiraciju, dok sma-
njena njihova koncentracija preko istoga refleksnoga luka Gini disanje
povrSnijim i sperijim. Neposredna blizina i jednih i drugih receptora
uzrokuje i usku povezanost ohih ovih funkcija: disanja i optoka krvi. U
pateloskim prilikama tumori ili npalai infiltrati mogu pritiskom na ove
receptore ved suifeni krvmi tlak jo3 viie sniziti, u slabija prokrvijenost
sinuza karotiknsa moZe zbog prenadrazenosti kemeorcceptora izazvati
pojacane inhibitorne inipulse na centar disanja i tako prouzroditi manjn
ili veén anoksiju ceniralnoga nervnoga sistema, koja vrlo brzo dovedi do
ireparabilnih promjena na ganglijskim stanicama, Razumljive onda
da i neznatni dalji podrazaj tih refleksnih lukova samim kivorskim ra-
dom na karetidi, a pogotovo s prekidom ujena krvnog optoka, mogu iza-
zvati za Zivol pogibeljne incidente, Nadalje, vife od polovine nasih bole-
snika preXlo je 50 godina zivota i samo jedan manji njiliov dio pokazivao
je uredan kardiovaskularni sisiem, dok je preko 3% od njih imalo izra-
zite znakove dekompenzacije. Opée lofe lizicko stanje uzrokovano &c-
s1o oteZanom ishranom. a joi pojacano i opéom kaheksijorrn umanjuju
kod tih hélesnika Zelju za Zivotom. stvara se ravnoduinost prema viasti-
tom stanju, a Cesto i izraziti otpor prema poduzimanju bile kakvoga lije-
fenja, kojega i take smatraju bezizglednim. Zato je podizanje opée
fizicke kouniicije i suzbijanje kabeksije i psihitke ravnoduinesti jedan
od vainih faktora preopecativnoga lijefenja. Popreéna vrijednost he-
moglobina ked tih bolesnika ne prelazi u prosjeku 70% normalnih vri-
jednosti, a nije rijetko da se spuita i spod 50%0 normalnoga izno=a. Zato
st ralene u kratkim razmacima aplicirane transfugije pored ostalih sred-
stava vaZno pomocno sredstvo za podizanje opée kondicije. Vrijednost
hemoglebina od 80%0 smatramo minimuniom za slobodno izvodenje ope-
rativnoga zahvata.

Radikalnu resekeiju uvijek provedime u intratrahealnoj anesteziji.
ena ispravno s pravilnom premedikacijom ovakva nam anesteziju
gurava miran i siguran rad, te na taj naéin znainoe skraéuje samo
trajanje operativnoga zahvata, NepoZeljne reakeije refleksogenih zona
suzbijamoe upotrebom neuroplegika, koji nam jedini osiguravaju blokadu
cijeloga vegetativnoga vervnoga sistema, U tu svrhu upotrebljavamo u
premedikaciji mjefavinu: hydergin, phenergan i petantin, koja ne dovodi
ni do tahikardije, a niti do znatnijega pada krvnoga tlaka. Uprave smo
zhog loga posve odbacili upotrebu morfija, opijata, skofedala i barbitu-
rata u velikim dozama. Restringirali smo znaino i upotrebu atropina,
toga klasi¢noga vagolitika, jer samo velike doze od preko 2 mg iskljuuju
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vagalne reflekse. dok nobitajenc doze samo djeluju na smanjenje sekre-
cije. Transfuzije &iste krvi primjenjnjemo odmah od :amoga podetka
operativnoga zahvata. Brzinu reguliramo prema stepenn gubitka, ne do-
pustajuéi da sc jave bljedilo. znojenje i pad krvnoga tlaka. Na taj nadin
odrZavamo stalno normalnu koneentraciju krvi i unaprijed spreéavamo
svaku moguénest pojave hemeragiénog 3oka, kao posljedice anoksije cen-
tralnoga nervnoga sistema. Transfuzije i infuzije ne dajemo v punoj mjeri
samo kod hipertoni¢ara da bismo izbjegli opasnost postoperativnih
krvarenja, U danima iza operacije izgubljenu tekudéinu nadoknadujemo
davanjem infuzija < 5%-tnom olopivom glikoze nz dodatak ner-adrona-
lina. Nor-adrenalin ne izaziva lahikardijo kao adrenalin i, 8to je jos
vaznije. povefava prokrvijenost koronarki. Osim toga, njegove se dje-
lovanje odrZzava i nekolike sati poshije aplikacije. Gluksza svojim sma-
njenim izha€ivanjem natrija Suva saslav ckstracelularne i intracelularne
tekuéine, spre€ava raspad bjelanfevina i ketonskih kiselina te omogu-
‘uje da bubrezi $to ckonomitnije izloéuju vodu i o vife otpadnih pro-
dukata metabolizma, Naprotiv, natrijev klorid u fizioloékoj otopini reti-
nira vodu, pa kod oslabljene cirkulacije podriava postanak plufuog ede-
ma. Relaksaciju poireban za intubaciju postizemo leptosukeinom 1 ke-
mitalom, s oksidom i kisikovr.
Nakon zavriene narkoze obavezno vréime temeljitu aspiracijn bronhijal-
noga stabla. Slobedu dignib putova kontrolirame i po nekoliko puta na
dan za vrijeme postoperativioga toka, jor sami bolesnici zbog holova iz
bjegavaju da ckspekiorirajy sakupljeni sekret ix Jdrijela i troheshronhi-
jalnoga stabla. Davanje analgetika. ali bez kodeina, olakZat ée spontanu
ekspiraciju.

winestezipn odrzaviamoe clerom. Joii

Ukoliko kod operativnih zahvata dolazi u obzir i lavingekiomija, onda
operaciju zapoéinjemo trahcotomijom, koju izvodime v lokalnoj aneste-
ziji. U traheju umedécmo woecijalne konstruivana frabealnu kanila, Eija
se unularnja cijev s lalko okretati v orazpiie praveima, 5to znaine
olakSava posao anesteticara (Laxith. Na donji dio kanile montiramo man-
Setu s balenéi¢em koji je ispunjen zrakom, pesve zatvara lnmmen i tako
sprefava svako slijevanje kevi i sekreta iz operativnoga polja u dubinu.
Kada se na kanilu prikljute cijevi aparata za anesteziju i bolesniku dade
da udife kisik, poéinje s¢ s intravenoznim uitreavanjem 500--1.000 mg
kemitala s Isiovremenom primjenom opéeg anestetika (cter ili duiidni
oksidul). Kod takvoga nadina aplikacije koli¢ina upotrijebljenoga ane-
stetika vrio je malena. a nvod n opéu avesteziju prolazi s vrlo kratkom
ckseitzeijom ili ona nopée izostaje (Lagid),

Kozni rez kod radikalne resekcije vrdimo w ohliku slova Z, a kad se
prikljuéuje 1 laringektomija n obliku dvostrukih vratnica, Kod malignih
struma upotrebljavamo Kocueroy ruz, koji w sluéaju potrebe cksplora-
cije supraklavikularne jamie produzujemo dodanim rezom prema dolje
i Jateralno. Prilaz u prednji medijastinem moZemo prodiriti resekcijom
manubriuma sternuma, bez nekih kasnijih posljedica. Na taj naéin meo-
7emo s lakoéom prodrijeti sve do bifurkacije. To dolazi u obzir naroéito
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kod velikih malignik struma koje su se spusule supsternalno i fiksirale
nz arkus aorte, ili kod tumora kod kojih moramo zbog infiltracije late-
ralne stijenke resecirati veéi dio traheje. Raskrivenu karotidu treba
uvijek pokriti barem koZom, ako vet to ne moZemo uéiniti miSicem ili
fascijom. Jednom otvoreni farinks ili jednjak ne treba primarno zatva-
rati, nego je bolje odmah formirati faringostomu, odnosno ezofagostomu
i kroz nju provesti prehrambenu cijev. Na taj natin sprecavamo oneéi-
icavanje rane slinom i ubrzavamoe njeno zara§éivanje. Kod totalne panla-
ringektomije s obostranom radikalnom resekcijom i defcktom donjega
#drijela i podetnoga dijela, judnjzka, gdje je poslije izvedene operacije

Skica 2.

u predjelu vrata preostala samo hrptenica i njena prevertebralna mu-
skulatura, preostalom kozom prekrivamo hrptenicu kako hi nam ta koza
kod kasnije rekonstrukeije posluzila kao straZnja stijenka novoformira-
noga Zdrijela i poéetnoga dijela jednjaka. Plastiénn rekonsirukeiju Zdri-
jela i jednjaka vriimo koZnim tubulusima uzetim iz okolice. U sludaju
da je ko%a u neposrednoj okolini rane nepodesna za takav zahvat zbog
ranijega obasjavanja uzimamo je s leda ili s trbuha, odakle formirani
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tubulus postepeno prenosimo na vrat. Najveéi problem predstavljaju pe-
ritrahealne metastaze i reeidivi ispod prevertebralne fascije, koji uvijek
svriavaju lose. Zahvaéeni sternokleid treba resecirati visoko na samom
mastoidu i sasvim duboke na klavikuli jer su upravo u tim bataljcima
recidivi €esti. :

A rezultati? O njima je zaista tesko dati precizne podatke. Prvo, zbog
toga §to smo u ovih 10 godina otkako te velike zahvate sistematski pro-
vodimo postepeno prodirivali indikacije i dalje izgradivali operativnu
tehniku i sve vise usavriavali pripremn holesnika i anestcziju, pa stoga
operirani materijal ne predstavlja podesnu masu za pravilau statisticku
obradu. A drugo, §to svaki statisticki prikaz ovakve vrste implicira u
sebi i niz nedostataka, keji ga &ine tek relativno pouzdanim i upotre-
bljivim. Ako podemo od jedinoga ispravnoga stajaliSta da je maligni tu-
mor bolest éitavoga organizma, a sama neoplazma tck lokalpa manife-
stacija toga oboljenja u njegovu uznapredovalom stadiju, onda nam svaki
statisticki prikaz mora ostati uepouzdan i nepotpun. U njemu uopée ne
moZe doéi do izraZaja dinami¢ni tok bioloskih odnosa karcinomske ho-
lesti i napadnutoga orzanizma i otpor holesnika prema malignom pro-
cesu u njegovoj predtumorskoj i tumorskoj fazi. Mi smo jo§ veoma
daleko od toga da sagledamo sve patofiziolofke moniente tih kom-
pliciranih odnosa, i uprave u tome i lezi nzrok ovim gdjekada toliko
razliCitim rezultatima nadih terapcutskih zahvata kod tumora inafe jed-
nake grade, lokalizacije i prosirenosti, a kod bolesnika iste dohi i jed-
nake kondicije. K tomu prnlolazo Jo’" i nafa individualna shvaéanja u
procjeni pO)ednnh lokalizacija i profirenosti patolotkoga procesa, pa i
u interpretaciji histoloskih nalaza, koji su neminovno odraz individual-

" noga gledanja svakog pojedineg autora. Sve to &ini svaku na3u statisticku
obradbu veoma nesigurnowm i nepreciznom. Ako pak nzmemo da su nasi
bolesnici svi odreda pripadali u grupu tzv. »inkurabilnih slu¢ajevac, koji
bi prema nasem dotadainjem iskustvu bez naSe operativne terapije umrh
najdalje u toku jedne godine od dana kada su se nama prvi puta javili na
pregled, onda nam ne samo onih nckoliko koji su prezivjeli petogodisnji
period opravdava na¥a nastojanja nego i svi oni kojima smo uspjeli pro-
duziti zivet poslije operacije dulje od godinu dana, a tih je hilo prekeo
30%.

KrajiNa i SuBoTi¢ su analizirali na§ materijal iz posljednjih 10 go-
dina i pokusali pronaéi izvjesnu zakonitost u Sirenju primarnih tumora
odredene lokalizacije w predjeln vrata. Rezultati su izncseni na prileZe-
noj tabeli, za 5-godiinji, odnosno 10-godi¥nji period naSega rada. Prem-
da nam ti podaci zbog joi uvijek prekratkoga vremenskoga razdoblja i
neujednadene terapije Sto smo je primjenjivali u tom vremenskom pe-
riedu ne mogu prufiti precizne podatke. oni generalno ipak u potpuno-
sti opravdavaju nafa nastojanja. Sve veéi priliv ovih bolesnika na nasu
Kliniku, veéa ujednalenost nasega rada i savr¥enija dijagnostika omogu-
¢it ée ubuduce jos pouzdanije i preciznije statisticke podatke. Kod toga,
naravno, ne smijemo smetnuti s uma da je i vremenski razmak od 5 go-
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Malignomi vrata

,0d 1952, do 1957. | Od 1957,
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dina za prosudivanje nadih uspjeha jedan posve samovolinoe uzet vremen-
ski period, buduci da se sve vise mnoze poznati sin€ajevi koji su i nakon
toga perioda umrli od svojega prvotnoga karcinoma.

A kakav je nad stav prema zradenju? On je naravno u mnogome vvisan
ne samo o ra¥em licnem gledanju na djelovanje lonizantnih zraka nego
i o tehni¢kim meoguénostima kojima raspolazemo na nasim radiologkim
institutima. Ali je jedno ipak van smunje: da su vratni malignemij veoma
otporni na djelovanje svih vrsta zradenja. U tom se danas slaze velika
vecina svih autora. Ja nisam u svojoj dugoj praksi vidio nikada od zra-
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€enja metastaza na vratu bilo kakav nspjeh. Ta &injenica veé sama po
sebi doveljno opravdava prednost operativue terapije pred svakim zra-
¢enjem. Ima, medutim, jo3 razloga zbog kojih smo napusiili svaku ioni-
zanuton terapiju kod malignoma vrata. To je u prvom redu spoznaja da
veé¢ sama manifestna pojava tumora ukazuje na injenicu da je poreme-
Cena ravnoteZa izmedn stvaranja patolotkih mitoza i antikanceroznih
supstancija u napadnutom organizmu. Bududi da u stvaranju i transporin
upravo ovih antikanceroznih supstancija limfati¢ni i retikuloendotelijalni
apara! igraju presudnu ulogn, onda postaje razumljive da ¢uvanje nji-
hove funkeije treba da bude jedan od osnova naSega terapeutskoga dje-
lovanja. A svako profilaktiéno zrafenje, pogotovo pak ono s telckiri-
-terapijom, u prvom redn o3teéuje upravo funkeiju bai tih aparata, a da
kraj toga ne spredava njihovu prohodnost. kako je to lijepo dokazao
KrLey sa saradnicima. Na taj naén ne samo da sc ne suzbija diseminacija
karcinomatoznih stanica nego se, nasuprot, jos i otvara nesmetani put za
dalje njihovo Sirenje.

Posteje, medutim, jo3 dva razloga koji dovode u pitanje opravdanost
zradenja kod tumora na vratu. To su odnoes laringealnoga skeleta i veli-
Lih Zila na vratu prema ionizantnim zrakama i ponaSanje stijenke karo-
tide poslije zradenja. Poznate je da laringealni skelet priliéno duge odo-
lijeva #irenju karcinomatoznih stanica, da je potrebno dosta vremena
da one prodru i u samu hrskavicu, Sasvim je to drugaéije kod zrafenoga
larinksa. Tada se pojavljuje upalna reakeijn titavoga skeleta. Grkljan je
w cielosti zadeblian. Stvara se poznata klinitka slika perihondritica larin-
ksa. Upalita reakeija najprije zahvaca same perihondrij. a kasuije prodire
i v samu hrskavicu. Nastupa hondroliza, keja otvara §irok put invaziji
tumoroznih stanica. NeSto je lak3e prodiranje malignih stanica u epiglo-
tis, gdje nalazimo gdjekada njihove dobro ogranidene nakupine, koje
mogn neko vrijeme ostajati latentne. Zarifta karcinoma ostaju Ziva i
nakon intenzivne radio-terapije. Tumor se i dalje Firi u teSko o¥tecenom
i nekrotiénom grkljanu, pa i nakon provedene izdaine telekiri-terapijc.
U rijetkim slufajevima moZe da dode &ak i do predora tumora na povr-
inu vrata. To se obiéno dogada n samoj medijalnoj liniii na hvati§tn obih
Stitnih hrskavica. Jo3 je gora situacija na karetidi kako smo to veé na-
glasili u ovom referatu. Zhog propadanja elastiénih elemenata nestaje
adtre granice izmedu adventicije i tnmora, i tumori slobodno prodiru u
stijenku Zile, koja je tako lifena svoje najglavnije zaftite. Al i tesko
oStetenje stijenke i bez infiltracije samoga malignoga procesa nosi u sebi
veliku opasnost od moguée rupture, koja neminovno slijedi uvijek kad je
larotida morala biti kod operativnoga zahvata izljuitena iz okelnoga
tkiva.

Sve su to razlozi koji su nas natjerali da smo posvema napustili zra-
tenje takvih tumora i prije i poslije operativnog zzhvata, a napose smo
odustali od svakoga tzv. profilaktiénoga zratenja, koje po nasem mislje-
nju samo jo§ vife komplicira ionako tesku situaciju.
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Na kraju jos nekoliko rijeéi o nasem stavu prema izvodenju profilak-
ticke radikalne resekeije ili profilaktitnoga odstranjivanja limfnih €vo-
rova na vratu kod primarnih karcinoma grkljana i Zdrijcla, odnosno je-
zika i donje usne. Takva profilakticka resekeija trebala bi, prema mi-
ljenju njezinih propagatora, da osigura odstraunjenje »latentnih« meta-
staza, dakle svih onih zahvaéenih limfnih &vorova koji u sebi ve¢ sadr-
7avaju klice karcinoma, ali kod kojih joi nije doslo do njihova poveéa-
vanja i tako do klini¢ki vidljivih simptoma. Pokojni PiETRANTONI i Bocca
bili su prvi koji su jo3 prije punih 10 godina na esnovu svojih veoma do-
bro fundiranih statistickih pedataka uvjerliivo dokazivali opravdanost
ovoga zahvata, Prema njihovim podacima poveéavao se broj izljedenja
nakon tako izvriene profilaktiéne resckeije za petogodiinji period tada
od 25% do punih 6149, pa i viSe. Prema posliednjim iskustvima (PIE-
TRANTONI, AGAZZI) taj sc procenat popeo joi vie, pa je kraj 42% kod
manifestnih metastaza uz sistematski provedene profilakti¢ke zahvate
dosegao éak i 71% petogodiZnjih izljeéenja. Iako nas ti visoki procenti,
pogotovu kad poznajeme autore, sve obavezuju, to se ipak s patofizio-
loskim obrazloZenjem principijelnoga provodenja ovakve profilaktitke
resekcije Zlijezda na vratu. pogotovn kod karcinoma larinksa, ne hih
mogao sloZiti. Karcinom larinksa nema, naime, jednaku meguénost za
Sirenje kao karcinomi nekih drugih Zupljih organa. Tome jo razlog ne
samo specifiéna limfpa mreZa grkljana nego jod mmnogo vide i hrskaviéni
skelet, koji znatno ograniduje moguénost komunikacije s okolnim dije-
lovima vrata, Zato se i vratne metastaze kod karcinoma larinksa poja-
vljuju tek u oko 30%p sludajeva. Kod toga ni vclidina, ni lokalizacija, a
ni karakter primarnoga tumora ne igraju neku presudnu ulogu. Stavise,
mi smo mogli promatrati i ekscesivno velike tumore larinksa koji nisu
nikada doveli do metastaza na vratu, a isto take nismo moegli ntvrditi
neki odredeni omjer izmedu primarne lokalizacije | pojave metastaza.
Pa gak ni histoloska analiza nije nam mogla pruZiti nikakav podatak za
odnos diferencijacije tumora i postanka vratnih metastaza. Diferencirani
tumori stvarali su u gotovo posve jednakom postotku metastaze kao i
oni jo3 histolo3ki nediferencirani. Mi se u nadoj praksi &esto susreéemo
s karcinomom larinksa starim sigurno najmanje 6 mjeseci ili &ak i vige,
a da ipak kod njega jo§ nije dedlo ni do regionalnih, a niti do udaljenih
metastaza. Posve je sigurno da je za to vrijeme veé moralo doéi do pri-
jelaza nekih malignih stanica u limfni i krvni optok. kako je to HERMANN
u svojim istraZivanjima posve sigurno dokazao. Znaéi da tu djeluju neke
otporne snage koje sprefavaju Sirenje tumora. Tek kad one popuste,
stvarajn se povoljni uvjeti za postanak metastaza i dalje Sirenje tumora.
Mj smo isto tako viSe puta mogli promatrati slufajeve kod kojih su se i
nakon izvriene radikalne resekeije limfnih évorova nakon nckog vre-
mena javile metastaze u okolnom masnom tkivu, u muskulaturi ili ¢ak i
supkutane. Iz toga moramo zakljuéiti da pojava mctastaza na vratu ne
ovisi preteZno o anatomskoj lokalizaciji tumora i njegovoj morfoloikoj
diferenciranosti, nego u prvom redu o reaktivaim snagama organizma.
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Metastaze na vratu ne oznafavaju samo analomsko Sirenje karcinoma
u prve tributarne zlijezde vrata nego, prije svega, opadanje ravnotede

+ borbi Gitavoga organizma protiv karcinomske holesti. Jednako tako

svaka povecana zh;wd.x kod karcinoma larinksa ne zna¢i uvijek i me-
tastazu, buduéi da smo &esto nalazili takve Zlijezde bez malignih sta-
niea, &ije je povecanje Lilo izraz pojacane borbe organizma upravo pro-
liv Sirenja { razvitka nastaloga kareinoma. Promatrajuéi tako na velikom
broju slu¢ajeva ove patofizioloske mehanizme pokrenute w obranu od
karcinomske bolesti, moramo pretpostaviti da profilaktiéna resekeija
limfnih évorova na vratn, koja u normalunim uvjetima i kod nepromije-
njenih zlijezda predstavija i tehnicki jedan veoma sloZen zadatak, kao i
prekidanje limfnih putova, mora oslahiti borbu protiv karcinoma, spre-
cavajuci dovod antikanceroznih prirodnih sredstava u neposrednu oko-
licu primarnoga tumora. Zato se nama &ni da je mnogo bolje i biolotki
opravdanije borbu protiv takvili pojedinainih slatentnihs« kare,nomskih
stanica provoditi opcéim podizanjem obramhenih snags organizma. upo-
trebom kemoterapeutskih sredstava i lokalnim zraéenjem nego mutila-
cijom vrata i stvaranjem brazgotina. koje onemoguéuju, ili barem znatno
oslabljuju, prirednu borbu organizma protiv karcinomske holesti.

Zakljutujudi ovaj nag prikaz, potrebno je da jo¥ jednom naglasitmo da
se ne moZzemo kod operacije malignoma ili nithovih metastaza na vratu
danas vise zadovoljiti tzav. »ekseizijom u zdravom« i ekstirpacijom tribw-
tarnih suspekinih limfuih Zlijezda, jer nam takav zahivat ne duje nikakve
garancije za radikalnost izvedene operacije. 1z razloga naprijed navede-
nih samo blok-resckcija s odstranjivanjem i krvnih #ila i misiéa i ma-
snoga thiva pruza nam vjerojatnost zaista radikalnoga zahvata, Kod pre-
ke 300 nadih slucajeva, $to smo ih tako operirali u posljednjih 10 godina.
nismo dofivieli nijednn smrt. zbog operativnog zahvata, keji smo u pra-
vilu provodili w intratrahealnej anesteziji. Operaciju smo vriili u prin-
cipu zajedno s primarnim tumorowm. a samo izuzetno n dva il visc akata.
Nismo se sluZili prije operacije obasjavanjem, jer smo stekli uvjcrenje da
djelovanje rendgenskih zraka na Zljezdane metasltaze na vratu ne daje
nikakve nade za uspjeh, Polazeéi sa stajalifta da maligna degeneracija
stanica povladi za sobom promjene u &itavem organizimu, mi se obilno
koristimo svim sredstvima koja mogu pomoéi da podignemeo otporne
snage organizma i da dotinoga bolesnika dovedemo u &to bolju fizicku
kondiciju. Mi smo svjesni da kirnriki noz ne predstavlja nikakvo bioloski
fundiranro sredstvo za lijeéenje od karcinomske bolesti. Prava terapija
karcinoma, bazirana na patofiziolotkin: elementima, lezi u podruéju ceo-
lularne patologije i biokemije. Ipak se mi jo¥ za sada slnZimo kirurfkom
terapijom jer nam ona u sadanjim uvjetima prufa u nadem podruéju naj-
viie izgleda za uspjeh. Ipak éemo maksimalne uspjehe postiéi tek onda
kad nam uspijc da izvjesnom stabilnom koncentracijom citostatickih
sredstava spn]emmo svako dalie bujanje preostalih malignih stanica ra-
zasutil u tijeln nakon izvriencga radikalnoga zahvata. Tek onda éenmo
moéi reéi da smo u suzbijanju md!xg. ih tumora vrata zaista postigh vi-
dan napredak.
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