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Abstrakt

Nerwiak zarodkowy wspotczulny wywodzi si¢ z komoérek nerwowych, z ktérych podczas
prawidlowego rozwoju powstajg zwoje uktadu wspdtczulnego oraz rdzen nadnerczy. Ognisko
pierwotne jest znajdowane z tego powodu wzdluz osi ciata - w miednicy, okolicy
zaotrzewnowej, srodpiersiu, szyi, w tylnej czgsci jamy czaszki lub w nadnerczach. W postaci
wrodzonej choroba moze dotyczy¢ obu nadnerczy.

Abstract

Embryonic Neuroma sympathetic is derived from nerve cells, of which during normal
development are sympathetic ganglia and the adrenal Medulla. Primary outbreak is found for
this reason along the axis of the body - in the pelvis, retroperitoneal, bone, liver, neck, back of
the cranial cavity or in the adrenal glands. In the form of congenital disease may refer to both
of the adrenal glands.

Stowa kluczowe: nerwiak zarodkowy wspétczulny, neuroblastoma
Key words: neuroma embryonic sympathetic, neuroblastoma.
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Nerwiak zarodkowy wspoétczulny wywodzi sie z komorek nerwowych, z ktoérych podczas
prawidtowego rozwoju powstaja zwoje uktadu wspoétczulnego oraz rdzen nadnerczy. Ognisko
pierwotne jest znajdowane z tego powodu wzdluz osi ciala - w miednicy, okolicy
zaotrzewnowej, srodpiersiu, szyi, w tylnej czgsci jamy czaszki lub w nadnerczach. W postaci
wrodzonej choroba moze dotyczy¢ obu nadnerczy [1].

Epidemiologia.

Neuroblastoma jest najczestszym guzem litym wystepujacym pozaczaszkowo u dzieci.
Stanowi 6-8% wszystkich nowotworéw wieku dzieciecego. Wspoétczynnik zachorowalnosci
w Polsce w ciagu roku wynosi 9,3 na 1 milion dzieci do 14. roku zycia. Szczyt zachorowania
przypada na 2. rok zycia, zas 90% przypadkéw wystepuje u dzieci do 5.rz. Jednoczesnie jest
to najczestszy nowotwor ztosliwy okresu noworodkowego- okoto 37% zachorowan
odnotowuje si¢ na ten przedziat wieku rozwojowego [1]. Nerwiak zarodkowy wspoétczulny
rzadko wystepuje u starszych dzieci, a jeszcze rzadziej u miodziezy i miodych dorostych.
Chtopcy chorujg nieznacznie czgsciej (1,2:1). Nie ma znaczacych roznic w czestosci
wystepowania tego nowotworu pod wzgledem przynaleznosci rasowej pacjenta, jednakze
odnotowuje si¢ wyzsza ztosliwos¢ nerwiaka wsrod rasy czarnej, a zatem gorsza jego
odpowiedz na leczenie i rokowanie [2].

Etiologia.

Etiologia rozwoju nerwiaka zarodkowego nie jest do konca poznana. Poszukiwane sa
czynniki ryzyka, ktore zaburzaja réoznicowanie i dojrzewanie pierwotnych komorek grzebieni
nerwowych. Z tej przyczyny sensowne wydaje sie zakwalifikowanie tego guza do grupy
choréb zwigzanych z zaburzeniami rozwoju cewy nerwowej. Niejednokrotnie podtozem
neuroblastoma sg czynniki genetyczne przekazywane dziecku przez rodzica. Okoto 1% do 2%
pacjentow z neuroblastoma posiada dodatni wywiad rodzinny z ta choroba. Wsréd nich
nowotwor zazwyczaj ujawnia si¢ w miodszym wieku (ok. 9 miesigc zycia przy
zdiagnozowaniu) i mozliwe jest wystapienie choroby pierwotnie wieloogniskowej nawet u
20%. U dzieci ozdrowiencow w 50% przypadkach istnieje ryzyko rozwoju tego nowotworu
[1]. W badaniach cytogenetycznych najczesciej méowi sie o delecji dystalnego odcinka
krotkiego ramienia 1 chromosomu- del 1p36, mutacji genu kinazy anaplastycznego chtoniaka
ALK (Anaplastic Lymphoma Kinase), amplifikacji w rejonie dystalnego odcinka
chromosomu drugiego zawierajacego protoonkogen MYCN, jak tez wielu innych [3,4].
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Screening.

Aktualna wiedza nie uzasadnia przeprowadzania badan przesiewowych. Badania
przeprowadzane w wieku 3 tygodni, 6 miesiecy lub 1 roku nie spowodowaty zmniejszenia
czestosci wystepowania zaawansowanego stadium nerwiaka, ani nie zmniejszyty liczby
zgonow. Screening w poszukiwaniu nerwiaka zarodkowego wspotczulnego prowadzitby do
,haddiagnozowania” pacjentéow, u ktorych nigdy nie wystgpityby objawy Kliniczne [5].
Zwiazane jest to w pewnym stopniu z naturag guza, ktory wykazuje szeroki wachlarz
zroznicowania - od form tagodniejszych do ztosliwych. Co zaskakujace, zaobserwowano jego
samoistna regresje w wielu przypadkach. Prowadzone we wczesniejszych latach badania
przesiewowe umozliwiaty jedynie wykrycie postaci nowotworu o korzystnej biologii, co nie
wplywato na wczesniejszg wykrywalnos¢ postaci  z  niekorzystnymi  czynnikami
rokowniczymi, totez nie wykazano skutecznosci przeprowadzania screening'u dla
neuroblastoma [6].

Obraz Kkliniczny.

Wystepowanie objawoéw klinicznych jest zwigzane z umiejscowieniem ogniska pierwotnego
oraz obecnoscig przerzutow. Ognisko pierwotne moze rozwinaé¢ sie wszedzie tam, gdzie
obecne sa komorki uktadu wspotczulnego. Najczestsza lokalizacja jest jama brzuszna (ok.
70% przypadkéw) - guz powoduje powigkszenie obwodu pasa oraz zwigzane z tym objawy
uciskowe. Innymi lokalizacjami sa: tylne s$rodpiersie (15%), miednica (2- 5%) i okolica
szyjna (2-5%). Przerzuty szerza si¢ droga naczyn limfatycznych oraz krwionosnych.
Najczesciej wystepuja przerzuty w kosciach (tzw. zespot Hutchinsona tworza objawy
zwigzane z przerzutami neuroblastoma do kosci takie jak bol czy utykanie), rzadziej do
watroby, szpiku kostnego czy skory. Niekiedy obserwuje sie zjawisko samoistnego zanika
przerzutéw po usunigciu ogniska pierwotnego. Czasami niestety niezwykle trudno ustali¢ jest
ognisko pierwotne, mimo ze stwierdza si¢ wysoce zaawansowanag chorobg z licznymi
przerzutami. Przerzuty do ptuc i mézgu zwykle pojawiaja si¢ jako nawrét choroby [1].

Niepokoj powinny wzbudzi¢ objawy takie jak: wyczuwalny guz w jamie brzusznej,
zgrubienie jednostronne szyi, objaw Hornera ( opadanie powieki, zwezenie zrenicy,
zapadniccie si¢ gatki ocznej w gtab oczodotu, réznobarwnosc¢ teczowki po zajetej stronie),
krwiaki okularowe, wytrzeszcz, bole kostne czy niewydolnos¢ szpiku [7]. U niemowlat moga
by¢ rowniez widoczne niebieskawe guzki skorne i podskorne. Przy lokalizacji brzusznej
pojawia si¢ bol brzucha, nudnosci, wymioty. Zdarza si¢ krwawienie do guza objawiajace si¢
gwattownym powigkszeniem, bolem, bladosciag powtok oraz spadkiem cisnienia tetniczego
krwi. Przy lokalizacji w tylnym srodpiersiu- dusznosé, czeste infekcje ptuc, trudnosci w
przetykaniu pokarmu, ucisk naczyn (tzw. zespot zyty gtownej gornej). Przy tej lokalizacji guz
moze wnika¢ przez otwory miedzykregowe, dajac obraz klepsydrowaty. Neuroblastoma
wystepujacy w miednicy daje objawy w postaci zaparé czy zastoju moczu. Guzy kanatu
kregowego powoduja bole plecow, porazenia konczyn, utykanie, trudnosci w oddawaniu
moczu i stolca, skolioze. U 90% chorych stwierdza si¢ podwyzszone stezenie katecholamin w
moczu, ktore moga powodowa¢ nadcisnienie tetnicze, nadmierne pocenie, zaczerwienienie
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skory, bole gtowy oraz rozdraznienie. Podobne objawy obserwowano u cigzarnych z
neuroblastoma ptodu. Mato specyficzne objawy towarzyszace chorobie to m.in.: ubytek masy
ciata, podwyzszona temperatura ciata, powiekszenie weztow chtonnych, sennos¢, ostabienie,
tatwe siniaczenie skory i pojawianie si¢ na niej wybroczyn [1].

Zespoly paraneoplastyczne.

Z nerwiakiem zarodkowych wspotczulnym 1aczg sie charakterystyczne zespoty objawow
dodatkowych, wystepujace niezaleznie od miejscowego wzrostu guza czy zaobserwowanych
juz przerzutow odlegtych. Najlepiej poznane to: zespét mioklonii i opsoklonii ( ang.
opsoclonus myoclonus syndrome OMS, dancing eyes syndrome), encefalopatia mézdzkowa
oraz zespot Kernera-Morrisona zwigzany z nadmiernym wydzielaniem wazoaktywnego
peptydu jelitowego VIP. Opisywano rowniez inne zespoty zwiazane z ta choroba (gtownie z
manifestacjami neurologicznymi), jednakze nie sg one czgsto wystgpujace, a przez to gorzej
poznane [8]. Niewiedza na temat tych zespét powoduje, ze pacjenci cierpiacy od przejawow
tego nowotworu sg zle diagnozowani, poddawani zbednym procedurom medycznym i
btednemu leczeniu, ale co najgrozniejsze- prawidtowe rozpoznanie stawiane jest z duzym
opéznieniem. Nietypowe manifestacje choroby Kkryjacej sie pod maska zespotow
paraneoplastycznych dotycza najczesciej objawow neurologicznych, a zaraz za nimi objawow
z uktadu pokarmowego i uktadu immunologicznego. Doktadny patomechanizm powstawania
tych zespotéow nie jest znany. Opisywano szereg przeciwcial, ktéore na drodze
autoimmunizacji mogtyby uszkadza¢ organizm. Sposrod wielu, onkoprzeciwciata anty- Hu sa
najgtebiej zbadane. Obecnos¢ w surowicy krwi i w ptynie moézgowo-rdzeniowym przeciwciat
anty- Hu u pacjentow chorych na neuroblastoma zwigzane byto ataksja moézdzkows,
paralizem konczyny dolnej czy zaparciem stolca [9].

Niezwykle istotne jest zapoznanie si¢ z typowymi objawami zespotéw paranowotworowych,
aby jak najwczesniej kierowa¢ pacjenta na dalsza, ukierunkowang diagnostyke neuroblastoma
i zapobiec trwatym nastepstwom neurologicznym wdrazajac szybko skuteczne leczenie. Na
obraz kliniczny zespotu mioklonii i opsoklonii sktadajg si¢: chaotyczne, nieregularne ruchy
gatek ocznych (opsoklonie), zez, ataksja mozdzkowa, mutyzm, slinotok, nudnosci i wymioty,
dysfazja oraz mioklonie (ruchy mimowolne) [10]. Z Kkolei zespét Kernera-Morrisona
zwigzany jest z zaburzeniami endokrynnymi wywotanymi przez guz. Nowotwor stymuluje
nadmierne wydzielanie wazoaktywnego peptydu jelitowego VIP, co wiaze si¢ z cigzka
biegunka, atonig jelit i bardzo silng ucieczka potasu (hipokaliemig) [11].

Diagnostyka.

Kryterium rozpoznania neuroblastoma jest zbadanie histologiczne wycinka pobranego z guza
pod mikroskopem $wietlnym. Alternatywa jest aspiracja szpiku kostnego zawierajacego
komorki nowotworowe wraz z oznaczeniem podwyzszonych metabolitow katecholamin w
moczu. Nerwiak zarodkowy wspoétczulny jest to drobno-okragtokomorkowy nowotwor
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ztosliwy. Im obraz jest bardziej zréznicowany morfologicznie, tym mniejsza agresywnosé
guza. U kazdego pacjenta z podejrzeniem neuroblastoma powinna by¢ wykonana punkcja
szpiku kostnego z obu tylnych goérnych kolcow talerzy biodrowych. Badanie moze wykazaé¢
skupiska komorek nowotworowych naciekajacych szpik. W dalszych badaniach tkanki
nowotworowej jest mozliwos¢ okreslenia istotnych czynnikow prognostycznych (amplifikacji
N-MYC czy indeksu ploidii DNA). Nalezy rowniez okresli¢ stezenie katecholamin i ich
metabolitow w 2-dobowej zbiorce moczu. Podwyzszone stgzenie dopaminy oraz kwasu
homowanilinowego (HVA) i wanilinomigdatowego (VMA) jest objawem specyficznym dla
neuroblastoma. Badanie to ma praktyczne znaczenie w rozpoznawaniu, ale rowniez jest
bardzo pomocne przy monitorowaniu przebiegu leczenia. Poziom metabolitow obniza si¢ w
trakcie efektywnego leczenia i w wigkszosci przypadkow wzrasta w okresie progresji
nowotworu. Obserwacje wielu badaczy wskazuja, ze do oceny stadium zaawansowania
nowotworu przydatne jest rowniez oznaczenie w surowicy krwi stgzenia ferrytyny, enolazy
neurospecyficznej oraz dehydrogenazy kwasu mlekowego [1].

W celu doktadnego okreslenia stadium zaawansowania i miejscowej rozlegtosci
neuroblastoma wykonuje si¢ badania obrazowe, przy czym ich dobér jest uzalezniony od
lokalizacji guza. Obejmuja one badanie USG, RTG, TK i MR. W badaniach moga by¢
widoczne charakterystyczne, nieregularne zwapnienia. Bardzo przydatnym badaniem
diagnostycznym jest scyntygrafia z uzyciem metajodobenzyloguanidyny (MIBG) - znacznik
ten lokalizuje sie tylko w komoérkach neuroblastoma. Pozwala ona na wykrycie ogniska
pierwotnego lub przerzutoéw, gtownie w kosciach i szpiku kostnym. W przypadku podejrzenia
zespotu uciskowego rdzenia kregowego nalezy wykona¢ MR. W rzadkich przypadkach
nerwiak moze by¢ wykryty w okresie prenatalnym podczas badania USG w czasie cigzy (32-
37 tydz.). Nie mozna zapomnie¢ o podstawowych badaniach takich jak morfologia krwi czy
badanie biochemiczne okreslajace wydolnos¢ nerek i watroby. Niedokrwistos¢, leukopenia,
trombocytopenia wystepuje u chorych z zajeciem szpiku kostnego, zas koagulopatia pojawia
sie w wyniku niewydolnosci hepatocytow przy przerzutach do watroby [1, 12].

Czynniki rokownicze.

Na przestrzeni lat udato si¢ 0siggnaé ogromna popraweg przezycia dzieci cierpigcych na
choroby nowotworowe. Szacuje sie, ze $miertelnos¢ spadta od roku 1975 nawet o wigcej niz
50%. W przypadku zachorowania na nerwiaka zarodkowego wspoéiczulnego 5-letnie
przezycie dla dzieci do 1 rz. wzrosto z 86% do 95%, zas dla dzieci starszych do 14 rz.
poprawito si¢ z 34% na 68%. Dla dzieci diagnozowanych w latach 1974-1989 5-letnie
przezycie wynosito 46%. W latach 1999-2005 dla tej samej grupy chorych przezycie 5-letnie
wynosito juz 71% [13-15]. Pomimo optymistycznych danych statystycznych, kazdy
przypadek neuroblastoma nalezy traktowac¢ indywidualnie ze wzgledu na duze wahania
prognostyczne zalezne m.in. od wieku pacjenta, histologii guza, jego genetyki czy
biologicznych cech. Owe wskazniki prognostyczne mozna zakwalifikowaé¢ do
poszczegolnych markeréw klinicznych, histologicznych czy biologicznych. Blisko 70%
pacjentow w momencie stawiania diagnozy ma juz rozwiniete przerzuty odlegte [3].
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Wiek pacjenta w momencie rozpoznania ma ogromny wpltyw na rokowanie 5-letniego
przezycia. Dla dzieci do 1 rz. wynosi ono 0k.90%. Dla pacjentow do 4 rz.- 68%, zas dla
dzieci w wieku 5- 9 lat juz tylko 52%. Dzieci starsze w wieku 10-14 lat maja szanse na 5-
letnie przezycie wynoszace 66% [16]. Miejsce powstania ogniska pierwotnego roéwniez ma
znaczenie w ustalaniu rokowania dla chorego. Udowodniono, ze neuroblastoma
umiejscowiony w nadnerczach posiada gorsze prognostycznie cechy niz guz powstaty np. w
tylnym $rodpiersiu. Taki neuroblastoma bedzie z wigkszym prawdopodobienstwem wigzat sie
z niekorzystng amplifikacja protoonkogenu MYCN czy z wiekszym zaawansowaniem
choroby i gorszym leczeniem. Z kolei nerwiak zarodkowy pierwotnie wieloogniskowy zdarza
si¢ rzadko, zazwyczaj u niemowlat, i zazwyczaj taczy si¢ z dobrym rokowaniem. Nalezy
ustali¢, czy ma on zwiazek z mutacja genu ALK wystepujaca rodzinnie. Oprocz cech
genetycznych, réwniez cechy histologiczne nowotworu maja wplyw na przezycie, m.in.
liczba zaobserwowanych mitoz ( tzw. indeks mitotyczny) czy stopien odréznicowania
komorkowego [1, 3]. Niekorzystnymi objawami jest triada objawow opisana przez Coldmana
i Evans, tj.: mnogie przerzuty w kosciach, wysoki poziom LDH > 1500 j.U oraz wysoKi
poziom ferrytyny > 142 mcg/dl w surowicy. Wystepowanie przerzutow do weztow chtonnych
po tej samej stronie co ognisko pierwotne nie rokuje gorzej dla chorego, ale wystgpienie
przerzutow do weztow po stronie przeciwnej juz tak. Ustalenie szans przezycia dla dziecka
chorujacego na nerwiaka zarodkowego wspotczulnego jest wigc niezwykle trudne.
Najczgsciej stosowang skalg w celu oceny stopnia zaawansowania choroby jest klasyfikacja
INSS ( International Neuroblastoma Staging System) wedtug Ewans, D’Angio i Randolpha
przedstawiona w Tabeli 1 [1, 3].

509



Tabela 1.

International Neuroblastoma Staging System INSS

STOPIEN

CECHY

Guz zlokalizowany, wyciety makroskopowo radykalnie, z obecnoscia
mikroskopowych pozostatosci lub bez nich

A

Guz zlokalizowany, nieprzekraczajacy linii  srodkowej ciata, wyciety
nieradykalnie makroskopowo, wezty chtonne po tej samej stronie niepozostajace
w tacznosci z guzem, bez mikroskopowych zmian nowotworowych

1B

Guz wyciety makroskopowo, radykalnie lub nie, wezty chtonne po stronie guza
niepozostajace z nim w $cistej tacznosci, zajete mikroskopowo; powigkszone
wezly chlonne po stronie przeciwnej nie moga by¢ zajete przez nowotwor w
badaniu mikroskopowym

Nieoperacyjny guz po jednej stronie, naciekajacy poza lini¢ srodkowsa ciata, z
zajeciem regionalnych weztéw chtonnych lub bez zajecia

lub

Guz po jednej stronie z zajeciem weztdéw chtonnych po stronie przeciwnej

lub

Guz zlokalizowany w linii srodkowej ciata naciekajacy obie strony, z zajeciem
weztow chtonnych lub bez zajecia

Jakikolwiek guz z obecnoscig przerzutow w odlegtych weztach chtonnych,

v kosciach, szpiku, watrobie, skorze lub innych narzadach z wyjatkiem przypadkow
zakwalifikowanych jako stadium IVS
Ognisko pierwotne w I, 1A lub IIB stadium zaawansowania i obecnosc
IVS przerzutow w skorze, watrobie i/lub szpiku kostnym u dziecka < 1. rz. ( liczba

komorek nowotworowych w szpiku kostnym < 10%)

Spontaniczna regresja Nerwiaka Zarodkowego Wspétczulnego.

Fenomen spontanicznej regresji neuroblastoma u niemowlat byt niejednokrotnie opisywany w
literaturze naukowej. Zjawisko to czesto dotyczy niemowlat w stopniu zaawansowania 1VS
wedtug klasyfikacji INSS. Niektorzy badacze sugeruja, by niemowleta z wykrytym matym
guzem neuroblastoma incydentalnie podczas wykonywania kontrolnego USG jamy brzusznej,
bezobjawowego, o niskim stopniu zaawansowania zostawi¢ pod obserwacja. Cechy guza,
ktore predysponuja go do samoistnej remisji to: brak amplifikacji N-MYC, brak delecji
chromosomu 1p, hiperploidia, brak ekspresji telomerazy, ekspresja HA-ras oraz ekspresja
receptora TrkA (receptora czynnika wzrostu nerwéw). U dzieci starszych zachodzi¢ moze z

510




kolei inne ciekawe zjawisko- samoistne dojrzewanie guza od postaci ztosliwej neuroblastoma
do postaci tagodnej ganglioneuroma [1, 12].

Leczenie.

Postepowanie jest skojarzone i sklada si¢ z chemioterapii wielolekowej, leczenia
chirurgicznego oraz napromieniowania. Intensywnos¢ leczenia jest uzalezniona od stadium
zaawansowania choroby, wieku chorego i cech biologicznych guza. Opierajagc si¢ na
wymienionych cechach, nerwiaki zarodkowe wspoétczulne mozna zakwalifikowaé do grupy
ryzyka niskiego, posredniego oraz wysokiego. W stadium | nerwiaka podstawa jest wyciecie
operacyjne bez dalszego leczenia [1]. Nowinka techniczng w swiecie medycyny sg obecnie
drukarki 3D. Za ich pomoca mozliwe jest stworzenie m.in. modelu guza neuroblastoma przy
pomocy wczesniejszych obrazow uzyskanych z badan tomograficznych. Taki model pomaga
chirurgom lepiej wyobrazi¢ sobie anatomie¢ guza i przygotowac¢ wczesniej technike zabiegu
operacyjnego [17]. W stadium Il postepowanie zalezy od wieku pacjenta- noworodki i
niemowl¢ta do 1.rz.wymagaja zazwyczaj tylko leczenia operacyjnego, zas u dzieci starszych
konieczne jest intensywne leczenie skojarzone. W stadium Ill leczenie zaczyna si¢ od
chemioterapii indukcyjnej, a leczenie chirurgiczne jest wykonywane w drugim etapie. Po
operacji jest kontynuowana chemioterapia i napromienianie pozostatosci guza. W stadium 1V
podstawowsa formg leczenia jest chemioterapia wielolekowa. Odroczone leczenie ogniska
pierwotnego (chirurgia / radioterapia) jest uzalezniona od uzyskanej regresji nowotworu. W
stadium IVS przy obecnosci objawow wskazujagcych na uposledzenie funkcji uktadu
oddechowego, moczowego, przewodu pokarmowego i watroby sa wskazania do
chemioterapii oraz napromieniania niskimi dawkami watroby (3% co dwa dni dawka 1,5 Gy)
[1]. Takie krotkie leczenie moze rozpocza¢ dalsza samoistng regresje guza. Radioterapie
stosuje si¢ rowniez w przypadku objawowego ucisku na rdzen kregowy przez masg
nowotworowa, gdy chemioterapia badz proba chirurgicznej dekompensacji nie powiodta sig.
W Polsce stosowane sg dwa protokoty leczenia: Tokyo oraz warszawski [3]. Chemioterapia
sktada si¢ z winkrystyny, endoksanu, doksorubicyny, cisplatyny, etopozydu i karboplatyny. U
dzieci ze zmianami w watrobie i szpiku kostnym wiacza si¢ chemioterapi¢ z uzyciem
cyklofosfamidu w niskiej dawce ( 5mg/ kg mc.) [1]. W réznych osrodkach na Swiecie
podejmowane S3 obecnie proby stosowania megaterapii z autologicznym przeszczepem
szpiku. Ladenstein, leczac ta3 metoda dzieci z neuroblastoma w 1V stadium zaawansowania,
uzyskat po 2 latach przezycia wolne od choroby u 43% chorych, a Valteau-Couanet, leczac
niemowleta z niekorzystnymi czynnikami rokowniczymi, uzyskat po 5 latach przezycia wolne
od choroby u 63%. Proby hamowania angiogenezy sa realizowane poprzez stosowanie
fumagilliny, somatostatyny czy tez metaloproteinaz. Duze nadzieje wigze Si¢ z pochodnymi
kwasu retinoinowego, zwiaszcza w leczeniu choroby resztkowej, ze wzgledu na
wielokierunkowe dziatanie tego leku- hamowanie rozrostu nowotworu, nasilenie apoptozy
czy indukcje dojrzewania neuroblastoma. Trwajg poszukiwania lekéw hamujacych
lekoopornosé¢ [3]. Ciekawa koncepcja leczenia wspomagajacego jest stosowanie diety
ubogokalorycznej badz diety ketogenicznej. Badanie z 2015 r. udowadnia na modelu myszy,
ze stosowanie takiej diety moze mie¢ wplyw na ograniczenie rozrostu guza [18]. To
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doniesienie z pewnoscia wymaga pochylenia si¢ nad tematyka leczenia dodatkowego, ktore
moze zrewolucjonizowa¢ catosciowe leczenie neuroblastoma u dzieci. Kolejnym lekiem, z
ktorym wigzane sa wielkie nadzieje na wyleczenie z nerwiaka zarodkowego jest lek
kryzotynib. Doniesienie ze spotkania ASCO (ang. American Society of Clinical Oncology) z
2012 roku wskazuje, ze moze on by¢ skuteczny szczegolnie w postaci choroby opornej czy
nawracajacej [19]. Jest to stosunkowo nowy lek ukierunkowany molekularnie przeciwko
mutacjom wystepujacym w genie ALK, dzi¢ki czemu ma rowniez zastosowanie w leczeniu
niedrobnokomorkowego raka ptuc [20].
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