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Czestosé wystepowania nowotworéw

Zachorowania na nowotwory diagnozowane de novo dotyczg gléwnie po-
pulacji dorostej — w krajach rozwinietych jedynie 0,5% tych zachorowan
przypada na populacj¢ ponizej 15 roku zycia. Czgsto$¢ zachorowan na
nowotwory wsrdd dzieci waha sie od 110 do 150 dzieci na milion, co
oznacza, ze od 1/600 do 1/450 dzieci zachoruje na nowotwdr podczas
pierwszych 15 lat zycia. Czgsto$¢ zachorowan w Polsce przedstawiono
w tabeli 1.1.

Chociaz odsetek dzieci chorujagcych na nowotwory w porédwnaniu
z populacja 0séb doroslych jest niski, nowotwory stanowig u dzieci naj-
czestszg przyczyne zgondw po wypadkach, urazach i zatruciach. Oznacza
to, ze sg one najczestszg przyczyng Smierci sposrod wszystkich chordb.

Oprécz istotnych réznic migdzy populacjami dzieci i doroslych w cze-
stosci wystepowania nowotwordéw, odnotowuje si¢ takze réznice w ich bu-
dowie histopatologicznej. U doroslych 80—88% stanowig nowotwory na-
blonkowe (dominujg rak pluc, piersi, jelita grubego i zolgdka), podczas
gdy 92% nowotworéw dziecigcych ma charakter nienablonkowy. Propor-
cje te ulegajg zmianie migdzy 15 a 18 rokiem zycia.

W ostatnich latach na $wiecie nie zaobserwowano zwigkszenia zacho-
rowalnosci wérdd dzieci na poszczegdlne typy nowotwordw. Obserwowa-
ny w USA wzrost zachorowalno$ci na guzy oSrodkowego ukladu nerwo-
wego (OUN) wigzany jest z ich lepszg wykrywalno$cig. Podobnie w Japo-
nii wzrost odsetka rozpoznan nerwiaka zarodkowego u dzieci < 1 roku

Tabela 1.1 Czestos¢ zachorowan na nowotwory w Polsce*

Rok 1995 1996 1997 1998 1999 2000 2001 2002 2003 2004
Liczba

zachorowann 1028 1036 1036 1007 1158 1019 1085 1096 1124 1040
ASR 102,4 109,56 111,9 111,6 118,3 109,3 1209 1259 131,56 1341

ASR (Age Standarized Rate) — standaryzowany wzglgdem wieku wspdlezynnik
zachorowalnosci.
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Tabela 1.2 Wspétczynniki zachorowalnosci dzieci na nowotwory w Polsce*

Typ nowotworu Standaryzowany wspétczynnik zachorowalnosci
Biataczki 35,4
Guzy centralnego uktadu nerwowego 29,8
Chfoniaki 21,2
Miesaki tkanek miekkich 10,6
Nerwiak zarodkowy 9,3
Nerczak zarodkowy 7,4
Nowotwory zarodkowe 6,3
Nowotwory kosci 6,0
Siatkdwczak zarodkowy 3,7
Nowotwory nabtonkowe 2,7
Watrobiak zarodkowy 1,3
Inne nowotwory 0,4
Ogétem 134,1

*[Autorem tabel 1.1 i 1.2 jest J.R. Kowalczyk]

zycia wigzany jest nie tyle ze zwigkszong zachorowalnoscia, ile z wprowa-
dzeniem obrazowych przesiewowych badan u matych dzieci.

W tabeli 1.2 przedstawiono standaryzowane wspdlczynniki zachoro-
walno$ci na milion dzieci w Polsce w 2004 r. W tabeli 1.3 przedstawiono
czgsto$¢ wystepowania poszczegdlnych nowotwordw na §wiecie.

Rasa

U przedstawicieli rasy czarnej zdecydowanie czeSciej odnotowuje si¢ wy-
stepowanie chloniakéw (w tym endemicznego dla Afryki réwnikowe;j
chloniaka Burkitta), migsaka Ewinga oraz raka tarczycy. Z kolei ostrg bia-
laczk¢ mielomonoblastyczng (AML M4), stanowigca 4% wszystkich bia-
laczek u dzieci, w badaniach epidemiologicznych w Turcji stwierdzono
u 34% dzieci. W Japonii wystepuje znaczgco mniej chloniakéw typu B
oraz nerczakéw zarodkowych, obserwuje sie za to dwunastokrotnie wyz-
sza zachorowalnos$¢ na guzy szyszynki. Natomiast w Tunezji raki skory
stanowig az 14% wszystkich nowotworéw u dzieci. W tym rejonie stwier-
dza si¢ takze znacznie czestsze wystgpowanie skory pergaminowate]
barwnikowej (xeroderma pigmentosum).

Wiek

W pierwszym roku zycia u dzieci wystepuja najczesciej guzy embrionalne:
neuroblastoma, nephroblastoma oraz retinoblastoma. W ostrej bialaczce
limfoblastycznej szczyt zachorowan przypada migdzy 2 a 4 rokiem zycia.
U mlodziezy wystepuja przede wszystkim chloniaki ziarnicze, guzy kosci,
nowotwory tkanek migkkich o gorszym rokowaniu oraz czerniak. Szczyt
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Tabela 1.3 Czesto$¢ wystepowania poszczegdlnych nowotworéw na $wiecie

Rodzaj %
nowotworu wystepowania
Biataczki 25
Guzy centralnego 17
uktadu nerwowego
Neuroblastoma 7
(nerwiak zarodkowy
wspétczulny)

Chtoniaki nieziarnicze 6
(NHL)

Nephroblastoma 6
(nerczak zarodkowy)

Ziamica zfo$liwa (HD) 5
Miesak prazkowano- 3
komdrkowy (RMS)
Retinoblastoma 3
(siatkowczak)

Osteosarcoma 3
Miesak Ewinga 2
Inne nowotwory 26

Charakterystyka

Ostra biataczka limfoblastyczna (ALL) 80%

Ostra biataczka szpikowa (AML) 18% (w okresie
noworodkowym odwrotna proporcja)

Biataczki przewlekle < 5%: przewlekta biataczka szpikowa
(CML) (> 4 roku zycia), mtodziencza biataczka
wielomonocytarna (JMML) (przewaznie < 2 roku zycia)

Najczestszy typ guzéw litych

Wiek pacjenta istotny prognostycznie: < 1 roku zycia
rokowanie zazwyczaj korzystne

Korelacja z infekcjg wirusem Epsteina-Barr (EBV),
genetycznymi zaburzeniami odpornosci

Korelacja z zaburzeniami genetycznymi (geny WT1 i WT2
na chromosomie 11)

Korelacja z niedoborami odpornosci i infekcjg EBV.
U ozdrowieficow wysokie ryzyko nowotworéw wtérnych

Rokowanie zalezne od wieku (dobre u dzieci matych).
Korelacja z zaburzeniami genetycznymi (pax3 i pax7)
oraz zespotem Li-Fraumeni

60% postaé jednostronna, sporadyczna
15% postac jednostronna, dziedziczna
25% postaé¢ dwustronna, dziedziczna

Korelacja ze skokiem pokwitaniowym i nagtym wzrostem
kosci, napromienianiem, lekami alkilujgcymi,
retinoblastoma i zespotem Li-Fraumeni

Korelacja z zaburzeniami genetycznymi Fli na chromosomie
111 22. Wspdlne podtoze genetyczne dla catej rodziny
Ewinga (PNET, posta¢ kostna i pozakostna miesaka
Ewinga)

zachorowan na gonadalne guzy zarodkowe u chlopcéw pojawia sie we
wczesnym dziecifistwie, a nastepnie po 15 roku zycia, natomiast u dziew-
czynek w okresie dojrzewania.

Pte¢

Czestod¢ wystepowania nowotwordw u chlopcdw jest wyzsza niz u dziew-
czynek (4:3). Przewaga ta zaznaczona jest szczegdlnie wyraznie w chlo-
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niakach oraz — w nieco mniejszym stopniu — w biataczkach, guzach méz-
gu, neuroblastoma i migsakach tkanek miekkich. Jednakowa czestos$¢ ob-
serwuje si¢ w przypadku guzéw mézgu i retinoblastoma. U dziewczynek
czesciej spotyka si¢ zarodkowe guzy gonadalne, raki kory nadnerczy oraz
raki tarczycy.

Czynniki predysponujace do rozwoju nowotworu

Czynniki genetyczne
Gloéwnym zjawiskiem charakteryzujacym dziedziczne predyspozycje do
wystgpienia nowotworu jest, w duzym uproszczeniu, niestabilno$¢ gene-
tyczna, ktora moze przybierac rézne formy:

1) mutacje genéw bezposrednio zaangazowanych w rozwdj nowotwo-
ru (np. WT1, WT2),

2) mutacje genéw, w wyniku ktérych dochodzi do kolejnych mutacji
i znacznych delecji chromosomalnych w kluczowych loci (anemia Fanco-
niego),

3) mutacje gendw bezposrednio zaangazowanych w naprawe DNA
(xeroderma pigmentosum),

4) zlozone zespoly chromosomalne zwickszajgce osobniczg podatnosé
na rozwdj nowotworu.

Zesp6t Downa
U dzieci z trisomig chromosomu 21 wystepuje 1% ryzyko zachorowania
na bialaczke przed ukoriczeniem 10 roku zycia (ALL — 60%, AML —
40%). Charakterystyczne jest lepsze rokowanie w przypadku AML i gor-
sze w przypadku ALL w poréwnaniu z populacjg dzieci zdrowych.
Przejsciowy zespdl mieloproliferacyjny (TMP — Transient Myeloproli-
ferative Disease) moze wystgpowac w okresie niemowlgcym i jest zwigza-
ny ze zwigkszonym ryzykiem wystagpienia AML.

Zespot Turnera i zesp6t niewrazliwoSci na androgeny
W przypadku tych chordéb wystepuje 25% ryzyko wystapienia gonadobla-
stoma do 18 roku zycia.

Guz Wilmsa

Duze delecje w chromsomie 11 (locus 13 i locus 15) wywolane mutacjami
w genie WT1 i WT2 powodujg zespét WAGR (guz Wilmsa, brak teczéw-
ki — aniridia, nieprawidlowosci ukladu moczowo-plciowego — genitourina-
ry anomalies, niedorozwdj umystowy — mental retardation) lub wystepo-
wanie pojedynczych jego skladowych oraz zespoly zwigzane z nadmiernym
wzrastaniem (hemihypertrofia, zesp6t Beckwitha-Wiedemanna).
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Dziedziczenie mendlowskie

Zaburzenia zwigzane z dziedziczeniem autosomalnie dominujgcym
Retinoblastoma — mutacja genu Rb zgodna z teorig podwdjnego uderze-
nia. U jej nosicieli przez cale zycie utrzymuje si¢ zwigkszone ryzyko za-
chorowania na czerniaka i osteosarcoma.

Zespdt Li-Fraumeni — mutacja genu p53. U jej nosicieli obserwuje si¢
wzrost ryzyka wystgpowania nowotworéw, najczgSciej takich jak: migsa-
ki, biataczki, guzy mézgu, guzy kosci oraz rak piersi.

Zespdt gruczolakowatej polipowatosSci rodzinnej (FAP — Familial Ade-
nomatous Polyposis) — mutacja w genie APC powoduje zwickszone ryzy-
ko wczesnego zachorowania na raka jelita grubego i hepatoblastoma.

Dziedziczny rak jelita grubego bez polipowatosci — zespdt Lyncha
(HNPCC — Hereditary Nonpolyposis Colon Cancer) — do jego powstania
przyczyniaja sic mutacje w obrebie genéw naprawy.

NerwiakowltékniakowatoSci typu 1 w okolo 50% sprzyjaja sporadycz-
ne mutacje GTP-azy. U nosicieli wzrasta ryzyko wystgpienia glejakéw
nerwu wzrokowego, a takze glejakéw o réznym stopniu zaawansowania
w innej lokalizacji.

Zaburzenia zwigzane z dziedziczeniem autosomalnie recesywnym
Ataksja-teleangiektazja — zesp6l nadwrazliwoSci na promieniowanie joni-
zujace, charakteryzujacy si¢ ataksja, teleangiektazjami skéry i galek
ocznych oraz zwigkszonym ryzykiem zachorowania na nowotwory pocho-
dzenia limfoidalnego.

Anemia Fanconiego — nadwrazliwo$¢ na zwigzki alkilujgce, charakte-
ryzujaca sie wystepowaniem wrodzonych zaburzen, upo$ledzeniem funk-

cji szpiku oraz zwickszong podatnosciag na nowotwory, w szczegdlnosci
AML.

Zaburzenia odpornosci

Cigzkie zlozone zaburzenia odpornosci (SCID — Severe Combined Immu-
nodeficiency) — wrodzona predyspozycja do zachorowania na nowotwory
pochodzenia limfoidalnego.

Tabela 1.4 Narazenie rodzicow na dziatanie szkodliwych zwigzkéw
a powstawanie nowotworéw u potomstwa

Substancja chemiczna Nowotwory u potomstwa

Pestycydy Guzy CNS, NHL, HD, biataczki

Rozpuszczalniki Guzy CNS, nephroblastoma, hepatoblastoma, biataczki
Metale ciezkie Hepatoblastoma, nephroblastoma

Produkty rafinacji ropy naftowej Nephroblastoma, hepatoblastoma, biataczki



