GLEJAK

Czym jest, jakie sg jego rodzaje, jak sie go leczy i dlaczego
jest tak trudny do pokonania?

Popularnonaukowe opracowanie dla pacjentéw, rodzin i wszystkich, ktérzy
chcg zrozumiec¢ te chorobe

WSTEP

Stowo ,.glejak™ potrafi w jednej chwili zmieni¢ zycie czlowieka.

Dla osoby, ktéra wlasnie ustyszata diagnozg, czesto oznacza po prostu: ,,rak mézgu”. Pdzniej
pojawiaja si¢ kolejne, trudne stowa: astrocytoma, oligodendroglioma, glioblastoma, IDH,
MGMT, WHO grade 4, radioterapia, temozolomid, wznowa, progresja.

Ten jezyk moze by¢ niezrozumiaty.

Dlatego warto zacza¢ od najwazniejszej informacji:

Glejak nie jest jedna choroba.

Jest to grupa nowotworow o rdznej biologii, roznym przebiegu, roznej agresywnosci 1 réznym
rokowaniu.

Nie kazdy glejak jest glejakiem wielopostaciowym. Nie kazdy ma najwyzszy stopien
ztosliwosci. Nie kazdy ma takie samo leczenie.

Jednoczes$nie istnieje grupa wyjatkowo agresywnych glejakow, wérdd ktérych znajduje

si¢ glioblastoma, IDH-wildtype, CNS WHO grade 4 — nowotwor, ktéry mimo postepOw
medycyny nadal pozostaje jednym z najtrudniejszych do leczenia nowotwordéw cztowieka. [1]

1. CZYM JEST GLEJAK?

Mozg sktada si¢ z wielu rodzajow komorek.
Najbardziej znane sg neurony — komorki odpowiedzialne za przekazywanie informacji.
Ale neurony nie funkcjonuja samodzielnie. Towarzysza im liczne komorki glejowe, ktore

pomagaja utrzymywac prawidlowe srodowisko mozgu, wspierajg neurony, uczestniczg w ich
ochronie i w wielu procesach zachodzacych w uktadzie nerwowym.



Glejaki to grupa nowotworow wywodzacych si¢ z komorek glejowych lub komérek o
cechach komorek glejowych.

Nie oznacza to jednak, ze kazdy glejak wyglada i zachowuje si¢ tak samo.

Wspotczesna medycyna ocenia guza nie tylko na podstawie tego, jak wyglada pod
mikroskopem. Ogromne znaczenie majg rowniez jego cechy molekularne i genetyczne.

Dlatego wspolczesna diagnostyka glejaka moze obejmowac:

badanie histopatologiczne,
immunohistochemig,
badania genetyczne,
badania molekularne.

Takie podejscie okresla si¢ jako zintegrowana diagnostyke histomolekularna.

[1]

2. GLEJAK TO NIE JEDNA CHOROBA

Jeszcze kilkanascie czy kilkadziesiat lat temu glejaki klasyfikowano przede wszystkim na
podstawie ich wygladu pod mikroskopem.

Dzisiaj wiemy, ze to zdecydowanie za mato.
Dwa guzy, ktore wygladaja podobnie, moga zachowywac si¢ zupetie inaczej.

Z kolei guz, ktory pod mikroskopem przypomina inng jednostke, moze zostac
zakwalifikowany inaczej po wykonaniu badan molekularnych.

Dlatego w nowoczesnej neuroonkologii bardzo wazne sa migdzy innymi informacje
dotyczace:

e mutacji IDH,

e statusu 1p/19q,

e metylacji promotora MGMT,

e zmian w genach i szlakach molekularnych zwigzanych z rozwojem guza.

Klasyfikacja WHO guzow osrodkowego uktadu nerwowego z 2021 roku jest obecnie jednym
z podstawowych $§wiatowych standardow klasyfikacji tych nowotworow. [1]



3. NAJWAZNIEJSZE TYPY GLEJAKOW
U DOROSLYCH

Wedtug aktualnej klasyfikacji WHO wsrod rozlanych glejakow typu dorostego wyrdznia si¢
trzy gtowne grupy:

ASTROCYTOMA, IDH-MUTANT
Gwiazdziak z mutacjg genu IDH.
Moze miec:
e CNS WHO grade 2,
e CNS WHO grade 3,
e« CNS WHO grade 4.
OLIGODENDROGLIOMA, IDH-MUTANT I 1p/199-CODELETED
Skapodrzewiak.

Aby guz zostat zakwalifikowany do tej grupy, musi mie¢ zardwno:

e mutacj¢ IDH,
e jak i wspdtdelecje 1p/19q.

Moze mieé:

e CNS WHO grade 2,
e CNS WHO grade 3.

GLIOBLASTOMA, IDH-WILDTYPE
Glejak wielopostaciowy.

Wedlug aktualnej klasyfikacji WHO jest to:
CNS WHO grade 4.

[1]

Wazne

Wspotczesna klasyfikacja WHO nie traktuje juz ,,glioblastoma” jako jednej kategorii
definiowanej wylacznie przez obraz mikroskopowy.

Wiasciwe rozpoznanie wymaga uwzglednienia okreslonych cech molekularnych.



Dlatego stary jezyk medyczny i nowa klasyfikacja moga si¢ od siebie r6znic.

4. CO OZNACZA ,,WHO GRADE”?

Okreslenie WHO grade oznacza stopien zto§liwosci biologicznej guza.
W najwigkszym uproszczeniu:

Grade 1

Nowotwory zazwyczaj o niewielkiej agresywnosci biologiczne;.
Grade 2

Nowotwory o mniejszej agresywnosci, ale cze$¢ z nich moze nacieka¢ mozg i z czasem
progresowac.

Grade 3

Nowotwory bardziej agresywne.
Grade 4

Najwyzszy stopien zlosliwosci.

Jednak w przypadku wspotczesnej klasyfikacji glejakdw nie mozna po prostu stworzy¢ jednej
tabeli:

I = dobry, II = troche¢ gorszy, I1I = zly, IV = najgorszy
1 zastosowac jej do wszystkich guzow.
Stopien jest interpretowany W ramach konkretnego typu molekularnego guza.
Przyktadowo:
o astrocytoma IDH-mutant moze by¢ grade 2, 3 lub 4,

o oligodendroglioma IDH-mutant/1p19g-codeleted moze by¢ grade 2 lub 3,
o glioblastoma IDH-wildtype jest grade 4.

[1]



5. GRADE 4 NIE OZNACZA IV
STADIUM RAKA”

To czgsty blad.

W przypadku wielu nowotwordw, np. raka ptuca czy raka piersi, stosuje si¢ klasyfikacje
zaawansowania okreslang jako stadium I-1V.

W przypadku pierwotnych nowotworow mozgu nie stosuje si¢ takiego systemu stagingu w
taki sam sposob.

Dlatego:

»glioblastoma WHO grade 4”
nie oznacza:

»rak mézgu w IV stadium”.

Oznacza najwyzszy stopien ztosliwosci w klasyfikacji WHO dla tego typu guza.

[2]

6. CZYM JEST IDH?

IDH to nazwa genu kodujacego enzym uczestniczacy w metabolizmie komorki.
W czgéci glejakow wystepuja mutacje genow IDH1 lub IDH2.

Informacja o statusie IDH ma ogromne znaczenie diagnostyczne.

W uproszczeniu:

IDH-mutant

i

IDH-wildtype

to nie sg tylko dwa rézne wyniki laboratoryjne.

Oznaczaja r6zne grupy biologiczne nowotwordw.

Glejaki z mutacja IDH maja na ogot korzystniejsza biologie 1 rokowanie niz klasyczny
glioblastoma IDH-wildtype.



Nie oznacza to jednak, ze sam wynik IDH pozwala przewidzie¢ przysztos¢ konkretnego
pacjenta.

Rokowanie zalezy od wielu elementow.

[1,3]

7. CZYM JEST 1p/19q?

Wspotdelecja 1p/19q oznacza utrate okreslonych fragmentow dwoch chromosomow.
Jest ona jednym z kluczowych elementow rozpoznania oligodendroglioma.

Aby guz mozna byto obecnie zaklasyfikowac¢ jako:

oligodendroglioma, IDH-mutant i 1p/19g-codeleted

musi posiada¢ zarowno:

o mutacj¢ IDH,
e wspoldelecje 1p/19q.

To przyktad tego, jak bardzo wspodtczesna diagnostyka glejakow rozni si¢ od dawnego
podejscia opartego wytacznie na wygladzie komorek.

[1]

8. CZYM JEST GLIOBLASTOMA?

Glioblastoma, IDH-wildtype, CNS WHO grade 4 to jeden z najbardziej agresywnych
pierwotnych nowotworéw mozgu wystepujacych u dorostych.

W jezyku polskim czgsto uzywa sig¢ okreslenia:
glejak wielopostaciowy.

W starszych materiatach mozna spotka¢ okreslenie:
glioblastoma multiforme (GBM).

Wspotcezesna klasyfikacja WHO jako formalnej nazwy uzywa przede wszystkim
okreslenia glioblastoma, IDH-wildtype.

Glioblastoma charakteryzuje si¢ miedzy innymi:



szybkim wzrostem,

naciekaniem otaczajacej tkanki,

duza réznorodnoscig komorek nowotworowych,
zdolnosciag do tworzenia nowych naczyn,

duza zdolnoscia do przetrwania leczenia,
wysokim ryzykiem progresji i nawrotu.

[1,3]

9. DLACZEGO GLIOBLASTOMA JEST
TAK TRUDNY DO WYLECZENIA?

To najwazniejsze pytanie.
Odpowiedz nie brzmi:
,b0 guz jest duzy”.

Problem jest znacznie bardziej skomplikowany.

GLIOBLASTOMA NACIEKA MOZG

Komorki nowotworowe moga przemieszczac si¢ pomiedzy prawidlowymi komorkami
mozgul.

Dlatego guz nie zachowuje si¢ jak idealnie odgraniczona kula.

Chirurg moze usung¢ widoczng mas¢ guza, ale nie ma mozliwosci zobaczenia kazde;j
pojedynczej komarki nowotworowej.

NIE MOZNA WYCIAC ,MARGINESU ZDROWEGO
MOZGU”

W przypadku niektérych nowotwordw chirurg moze usung¢ guz razem z marginesem zdrowe;j
tkanki.

W modzgu czgsto nie jest to mozliwe.
Jezeli guz znajduje si¢ w poblizu obszaru odpowiedzialnego za:

e MOWwg,
e ruch,



widzenie,
pamigc,
rozumienie,
swiadomos¢,

usuni¢cie dodatkowej tkanki moze spowodowac trwale uszkodzenie funkcji moézgu.
Dlatego celem operacji jest:
maksymalnie bezpieczna resekcja.

Oznacza to usunig¢cie mozliwie duzej ilosci guza przy jednoczesnym zachowaniu funkcji
neurologicznych.

[2,3]

10. DLACZEGO PO OPERACJI MOGA
POZOSTAC KOMORKI GUZA?

Poniewaz widoczna masa guza i rzeczywisty zasi¢g naciekania to nie zawsze to samo.
Mozna usung¢:

caly widoczny guz

1 jednocze$nie pozostawic:

pojedyncze komorki nowotworowe znajdujace si¢ w otaczajacej tkance.

Nie oznacza to automatycznie zle przeprowadzonej operacji.

Jest to konsekwencja biologii naciekajgcego nowotworu.

Whasnie dlatego operacja jest zazwyczaj tylko pierwszym elementem leczenia.

11. CZY MRI WIDZI KAZDA KOMORKE
NOWOTWOROWA?

Nie.

To bardzo wazne.



MRI pokazuje zmiany w tkance mézgu.

Nie jest jednak mikroskopem 1 nie potrafi pokaza¢ pojedynczej komorki nowotworowe;.
Dlatego:

»MRI nie wykazuje wznowy”

0znacza.

w badaniu obrazowym nie stwierdzono obecnie zmian $wiadczacych o radiologicznej
progresji.

Nie oznacza:
w mozgu na pewno nie ma zadnej komorki nowotworowe;.

Ta roznica jest szczegodlnie wazna w przypadku naciekajacych glejakow.

12. CZYM JEST MGMT?

MGMT to gen zwigzany z mechanizmami naprawy DNA.
W przypadku glioblastoma czg¢sto bada si¢ tzw. metylacje promotora MGMT.
Dlaczego?

Temozolomid — jeden z podstawowych lekéw stosowanych w leczeniu glioblastoma —
uszkadza DNA komorek nowotworowych.

Jezeli komorka ma sprawny mechanizm naprawy tego uszkodzenia, moze mie¢ wigksza
zdolnos¢ do przetrwania.

Jezeli promotor MGMT jest zmetylowany, aktywnos$¢ tego mechanizmu naprawczego jest
zmniejszona.

W uproszczeniu:

metylacja MGMT — mniejsza zdolnos$¢ naprawy czesci uszkodzen DNA — wigksza
prawdopodobna wrazliwos$¢ na temozolomid.

Metylacja MGMT jest waznym czynnikiem prognostycznym i predykcyjnym.

Nie jest jednak testem, ktory moze powiedziec:



,»ten cztowiek na pewno przezyje”
albo
»ten cztowiek na pewno nie przezyje”.

[4]

13. JAK WYGLADA STANDARDOWE
LECZENIE NOWO ROZPOZNANEGO
GLIOBLASTOMA?

U pacjentow, ktoérzy moga tolerowac intensywne leczenie, standardowe postepowanie
obejmuje zasadniczo trzy podstawowe elementy:

1. OPERACJE

Celem jest maksymalnie bezpieczne usunigcie guza.

Jezeli catkowita resekcja jest niemozliwa, usuwa si¢ tyle guza, ile mozna bezpiecznie.
W niektérych przypadkach wykonuje si¢ przede wszystkim biopsjeg.

!

2. RADIOTERAPIE

Po operacji obszar guza jest poddawany napromienianiu.

!

3. TEMOZOLOMID

Temozolomid jest podawany jednoczesnie z radioterapig, a nastgpnie w kolejnych cyklach po
jej zakonczeniu.

Ten sposob leczenia jest znany jako:

PROTOKOL STUPPA

[2, 5]



14. PROTOKOL STUPPA — SKAD SIE
WZIAL?

Podstawa tego standardu byto duze badanie kliniczne opublikowane w 2005 roku w
czasopismie New England Journal of Medicine.

W badaniu poréwnano:

radioterapie

z

radioterapig polaczona z temozolomidem.

U pacjentéw otrzymujacych radioterapie i temozolomid:
mediana przezycia wyniosla 14,6 miesigca

W poréwnaniu z:

12,1 miesiaca

W grupie otrzymujacej samg radioterapie.

Odsetek pacjentow zyjacych po dwoch latach wynosit:
26,5%

w grupie leczonej radioterapia i temozolomidem,

w poréwnaniu z:

10,4%

w grupie leczonej samg radioterapia.

Badanie to stato si¢ podstawg wspotczesnego standardu leczenia nowo rozpoznanego
glioblastoma.

[5]

15. CZY KAZDY PACJENT OTRZYMUJE
PELNY PROTOKOL STUPPA?



Nie.

I jest to bardzo wazna informacja.

Leczenie musi by¢ dostosowane do cztowieka.
Lekarze biora pod uwage migdzy innymi:

° WiEk,

e stan ogolny,

e sprawnosc,

« stan neurologiczny,

o choroby wspdtistniejace,
o lokalizacj¢ guza,

o zakres mozliwej operacji,
o profil molekularny,

e status MGMT,

e weczesniejsze leczenie,

e tolerancje terapii.

U 0s6b starszych lub w gorszym stanie ogélnym mozna zastosowa¢ zmodyfikowane, krotsze
schematy leczenia.

W niektorych sytuacjach wigksza korzys¢ moze przynies¢ leczenie mniej intensywne.

A czasami, gdy organizm nie jest juz w stanie bezpiecznie tolerowac leczenia
przeciwnowotworowego, najwazniejsze staje si¢ leczenie objawowe 1 paliatywne.

[2, 6]

16. DLACZEGO GLIOBLASTOMA
NAJCZESCIEJ WRACA?

Poniewaz nawet najbardziej radykalna operacja nie gwarantuje usunigcia wszystkich komorek
nowotworowych.

Pozostate komorki moga:

o znajdowac si¢ poza widoczng masg guza,

e by¢ mniej wrazliwe na radioterapie,

e by¢ mniej wrazliwe na chemioterapig,

e posiada¢ mechanizmy odpornosci na leczenie,

e przystosowywac si¢ do zmieniajacego si¢ sSrodowiska.

Z czasem cze$¢ tych komorek moze ponownie zacza¢ si¢ namnazac.



Dlatego glioblastoma charakteryzuje si¢ bardzo wysokim ryzykiem progresji lub wznowy.

17. CO OZNACZA ,,WZNOWA”?

Wznowa oznacza ponowne pojawienie si¢ dowodoéw aktywnosci choroby po okresie, w
ktorym nie stwierdzano jej progresji.

Nie musi to oznaczac, ze powstat zupelnie nowy guz.

Czgsto oznacza, ze komdrki nowotworowe, ktore przetrwaty wezesniejsze leczenie, ponownie
zaczely sie namnazacd.

18. JAK LECZY SIE NAWROT
GLIOBLASTOMA?

W przypadku nawrotu sytuacja jest znacznie trudniejsza.
Nie istnieje jeden uniwersalny schemat leczenia, ktory mozna zastosowa¢ u kazdego pacjenta.
Mozliwe opcje obejmujg — w zaleznosci od sytuacji:

e ponowng operacje,

e ponowne napromienianie,

e chemioterapie,

e Wwybrane terapie celowane,

o leczenie eksperymentalne,

e udziat w badaniu klinicznym,
e leczenie paliatywne.

Decyzja zalezy mi¢dzy innymi od:

o lokalizacji nawrotu,

e jego wielkosci,

e czasu od poprzedniego leczenia,
e wieku pacjenta,

e stanu neurologicznego,

e sprawnosci,

e wczesniejszych terapii,

« profilu molekularnego guza.

W przypadku nawrotu szczeg6lne znaczenie moga mie¢ badania kliniczne.

[2, 6]



19. CZY IMMUNOTERAPIA JEST
LEKIEM NA GLIOBLASTOMA?

Nie.

Immunoterapia jest jednym z bardzo waznych kierunkow badan nad glejakiem, ale nie stata
si¢ uniwersalnym standardem leczenia glioblastoma.

Powodow jest wiele.

Glioblastoma posiada mechanizmy pozwalajace mu wptywac¢ na odpowiedz immunologiczng
organizmu.

Dodatkowo problemem jest:
e bariera krew-mozg,
e immunosupresyjne sSrodowisko guza,
e duza réznorodnos¢ komorek nowotworowych,
e zdolnos$¢ guza do adaptacji.
Dlatego prowadzi si¢ liczne badania nad:
« inhibitorami punktow kontrolnych,
e Szczepionkami przeciwnowotworowymi,
o terapiami komorkowymi,
o terapiami genowymi,
e wirusami onkolitycznymi,
e innymi metodami immunologicznymi.

Jednak udzial w badaniu klinicznym nie jest tym samym co udowodniona skutecznos¢
terapii.

To bardzo wazne rozrdznienie.

20. CZYM JEST OPTUNE?

Optune to metoda wykorzystujaca tzw. Tumor Treating Fields (TTFields) — pola
elektryczne o okreslonych czestotliwosciach.

Jest to terapia dodatkowa, a nie zamiennik operacji, radioterapii czy leczenia systemowego.

Jej zastosowanie zalezy od konkretnej sytuacji klinicznej i obowigzujacych zalecen.



Warto pamigtac, ze zadnej terapii dodatkowej nie nalezy przedstawia¢ jako ,,cudownego
leczenia”, jesli nie ma na to wystarczajacych dowodéw naukowych.

21. DLACZEGO BARIERA KREW-
MOZG UTRUDNIA LECZENIE?

Mozg posiada naturalny system ochronny zwany barierg krew—maozg.

Jej zadaniem jest ograniczanie przedostawania si¢ wielu substancji z krwi do tkanki
Nerwowej.

To niezwykle wazne dla prawidtowego funkcjonowania mozgu.

Jednoczes$nie jest to problem w leczeniu nowotworow.

Nie kazdy lek dociera do mézgu w takim samym stezeniu jak do innych narzadow.

Co wigcej, przepuszczalnos¢ bariery moze by¢ rozna w rdznych obszarach guza.

Dlatego opracowanie lekow, ktore jednocze$nie beda skuteczne przeciwko komorkom glejaka

I odpowiednio dotrg do wszystkich naciekajacych komorek, jest jednym z najwiekszych
wyzwan wspoétczesnej neuroonkologii.

22. DLACZEGO GLIOBLASTOMA JEST
TAK ODPORNY NA LECZENIE?

Mozna wskaza¢ kilka gtéwnych przyczyn.
1. NACIEKA ZDROWY MOZG

Nie ma ostrej granicy pomig¢dzy wszystkimi komérkami guza i zdrowa tkanka.

2. NIE MOZNA USUNAC DUZEGO MARGINESU ZDROWEGO MOZGU
Mozg odpowiada za zbyt wiele podstawowych funkgji.

3. GUZ JEST HETEROGENICZNY

Nie wszystkie jego komérki sa takie same.

4. CZESC KOMOREK JEST ODPORNA NA LECZENIE



Komorki, ktore przezyja terapie, moga z czasem dac poczatek progres;ji.
5. BARIERA KREW-MOZG UTRUDNIA DOSTARCZANIE LEKOW

Nie kazdy lek dociera tam, gdzie powinien.

6. GUZ MOZE ADAPTOWAC SIE DO LECZENIA

Pod wplywem terapii zmienia si¢ populacja komorek guza.

To wlasnie dlatego znalezienie jednej skutecznej terapii dla wszystkich pacjentéw jest tak
trudne.

23. JAKIE JEST ROKOWANIE?

Nie istnieje jedna liczba okres$lajaca rokowanie wszystkich osob z glejakiem.
Rokowanie zalezy przede wszystkim od:

rodzaju guza,

jego profilu molekularnego,
stopnia WHO,

wieku pacjenta,

stanu ogdlnego,

lokalizacji guza,

zakresu mozliwej resekcji,
statusu MGMT,
odpowiedzi na leczenie.

W przypadku glioblastoma rokowanie pozostaje powazne.

W klasycznym badaniu, ktére ustanowito standard Stuppa, mediana przezycia wynosita 14,6
miesigca.

Wspolczesne wyniki zaleza jednak od populacji pacjentow i stosowanego leczenia.

Dlatego liczby z jednego badania nie powinny by¢ traktowane jako indywidualna prognoza.

[5]

24. CZYM JEST MEDIANA
PRZEZYCIA?



To bardzo wazne pojecie.

Jezeli badanie mowi:

»mediana przezycia wynosi 15 miesiecy”
nie oznacza to:

»pacjent bedzie zyl 15 miesiecy”.

Mediana oznacza, ze w analizowanej grupie:
50% oséb zylo krocej, a 50% dluzej.
Niektore osoby umieraja wczesnie;.
Niektore zyja znacznie dluzej.

Statystyka opisuje duza grupe ludzi.

Nie jest zegarem odmierzajacym zycie konkretnego czlowieka.

25. CO WPLYWA NA ROKOWANIE?

WIEK

Mtodszy pacjent zazwyczaj lepiej toleruje intensywne leczenie.

STAN OGOLNY

Sprawnos$¢ pacjenta ma ogromne znaczenie dla mozliwo$ci prowadzenia leczenia.
LOKALIZACJA GUZA

Guz potozony w miejscu umozliwiajacym bezpieczng operacj¢ daje inne mozliwos$ci niz guz
znajdujacy si¢ w obszarze krytycznym.

ZAKRES OPERACJI

W wielu badaniach wiekszy zakres bezpiecznej resekcji wigze si¢ z lepszym rokowaniem.
IDH

Mutacja IDH jest zwigzana z korzystniejsza biologig okreslonych glejakow.

MGMT



Metylacja promotora MGMT wiaze si¢ z wigkszg prawdopodobng wrazliwos$cia na
temozolomid i korzystniejszym rokowaniem.

ODPOWIEDZ NA LECZENIE

Znaczenie ma rdwniez to, jak konkretny guz reaguje na zastosowane leczenie.

26. CZY GLIOBLASTOMA JEST
NIEULECZALNY?

Najbardziej uczciwa odpowiedz brzmi:

Obecnie glioblastoma uwaza si¢ za nowotwor, ktorego standardowe leczenie zazwyczaj
nie prowadzi do trwalego wyleczenia.

Nie oznacza to jednak:
,hie ma sensu leczy¢”.
Wrecz przeciwnie.
Leczenie moze:
o wydluzy¢ zycie,
e zmniejszy¢ mas¢ guza,
e 0pOznié progresje,
e zmniejszy¢ objawy,
e poprawi¢ funkcjonowanie,

e pozwoli¢ pacjentowi spedzi¢ wigcej czasu z bliskimi.

Niewielka czg$¢ pacjentow zyje rowniez znacznie dtuzej niz wynikatoby to z median
przedstawianych w badaniach.

Dlatego statystyki powinny by¢ traktowane jako informacja o populacji, a nie wyrok dla
konkretnego czlowieka.

27. CZY BRAK WZNOWY W MRI
OZNACZA WYLECZENIE?

Nie.

To jedno z najwazniejszych zdan w calym opracowaniu.



MRI pokazuje obraz choroby na poziomie radiologicznym.
Nie jest w stanie wykry¢ kazdej pojedynczej komorki nowotworowe;j.
Dlatego lekarz moze powiedziec:
»brak cech wznowy w badaniu MRI”
1 jednoczes$nie nadal zalecac:
e kontrole,
e Kkolejne rezonanse,
e obserwacje¢ neurologiczna,

dalsze leczenie.

Brak widocznej wznowy jest bardzo dobrg informacja, ale nie jest automatycznie
réwnoznaczny z biologicznym wyleczeniem.

28. CZY GLIOBLASTOMA DAJE
PRZERZUTY?

Glioblastoma zachowuje si¢ inaczej niz wiele nowotwordéw innych narzagdow.
Klasyczne przerzuty poza uktad nerwowy sa stosunkowo rzadkie.

Najwigkszym problemem jest:

NACIEKANIE OBREBIE MOZGU I UKLADU
NERWOWEGO.

Glioblastoma nie musi wiec przenies¢ si¢ do ptuc, watroby czy kosci, aby stanowi¢ $miertelne
zagrozenie.

Moze rozwija¢ si¢ w kolejnych obszarach mézgu i zaburza¢ ich funkcjonowanie.

29. JAKIE OBJAWY MOZE
POWODOWAC POSTEPUJACY
GLEJAK?

Objawy zalezg przede wszystkim od lokalizacji guza i obszaréw mozgu, ktore sg zajete.



Moga pojawic si¢:

e Dbole glowy,

o napady padaczkowe,

o zaburzenia mowy,

e problemy z rozumieniem,
e zaburzenia pamigci,

o zaburzenia widzenia,

o ostabienie konczyn,

e problemy z chodzeniem,
e zaburzenia koordynacji,
e zmiany zachowania,

e zaburzenia $wiadomosci,
e sennosc¢,

e zaburzenia potykania.

Objawy moga by¢ réwniez zwigzane z:

e obrz¢kiem moézgu,

e napadami padaczkowymi,
e dzialaniem lekéw,

e Zmianami pooperacyjnymi,
e powiklaniami leczenia.

Dlatego stan pacjenta moze zmienia¢ si¢ w sposob bardzo rézny — u jednych powoli, u
innych znacznie szybciej.

30. CO DZIEJE SIE, KIEDY CHOROBA
POSTEPUJE?

W zaawansowanym stadium choroby coraz wigksze znaczenie moze mie¢ nie tylko sam guz,
ale rowniez utrata kolejnych funkcji neurologicznych.

Czlowiek moze potrzebowa¢ pomocy w:

e poruszaniu sig,

e jedzeniu,

e piciu,

e komunikowaniu sie,

e korzystaniu z toalety,

e przyjmowaniu lekow,

e wykonywaniu podstawowych czynnosci.

Moze pojawi¢ si¢ coraz wigksza sennos¢, ostabienie i ograniczenie kontaktu.



W takiej sytuacji leczenie powinno obejmowac nie tylko sam nowotwor, ale przede
wszystkim czlowieka i jego potrzeby.

31. KIEDY LECZENIE
PRZECIWNOWOTWOROWE
PRZESTAJE BYC NAJLEPSZYM
WYBOREM?

To jedna z najtrudniejszych decyzji.
Kazde leczenie ma swoja ceng.
Chemioterapia, radioterapia czy kolejna operacja moga powodowac dziatania niepozadane.

Jezeli organizm jest bardzo ostabiony, dalsze intensywne leczenie moze przynie$¢ wigcej
szkody niz korzysci.

Wtedy lekarze moga zaproponowacé leczenie paliatywne.
Nie oznacza to:
»Nic juz nie mozna zrobié¢”.

Oznacza zmiang celu leczenia.

32. CZYM JEST OPIEKA PALIATYWNA?

Opieka paliatywna koncentruje si¢ na jakosci zycia, komforcie i tagodzeniu objawOw.
Moze obejmowac leczenie:

bolu,

dusznosci,

drgawek,

obrzeku mozgu,
nudnosci,

lgku,

pobudzenia,

problemoéw z potykaniem,
innych objawow.



Bardzo wazne jest rowniez wsparcie rodziny.
Opieka paliatywna nie oznacza:

,lekarze si¢ poddali”.

Oznacza:

cel leczenia zmienil si¢ z maksymalnego zwalczania nowotworu na maksymalne
zadbanie o czlowieka.

W odpowiednim momencie najwazniejsze moze stac si¢ to, aby cztowiek nie cierpiat, byt
bezpieczny i mogt by¢ z bliskimi.

33. DLACZEGO NIE MA JEDNEGO
LLEKU NA GLEJAKA”?

Poniewaz glejak nie jest jednym biologicznym przeciwnikiem.
Komorki jednego guza moga r6zni¢ si¢ miedzy soba.
Jedne moga by¢ bardziej wrazliwe na lek.
Inne moga by¢ odporne.
Po zastosowaniu terapii cz¢$¢ komorek moze zosta¢ zniszczona, podczas gdy inne przezyja.
To wlasnie jedna z przyczyn, dla ktorych guz moze ponownie zacza¢ rosnac.
Dlatego przysztos¢ leczenia glejakow prawdopodobnie bedzie opierac si¢ coraz bardziej na:
o profilowaniu molekularnym,
o terapii celowanej,
e immunoterapii,
« terapiach komérkowych,
e nowych sposobach dostarczania lekow do mozgu,

o terapii skojarzonej,
e badaniach klinicznych.

34. CZY NAUKA SIE PODDALA?

Nie.



Wrecz przeciwnie.
Glioblastoma jest jednym z intensywnie badanych nowotworow.
Naukowcy analizuja:

mutacje genetyczne,

metabolizm komdrek nowotworowych,
mikrosrodowisko guza,

mechanizmy odporno$ci na leczenie,
komorki macierzyste guza,

sposoby pokonywania bariery krew-mdzg,
nowe metody immunoterapii,

terapie wirusowe,

terapie komdrkowe,

nowe metody obrazowania.

Problem polega na tym, ze droga od obiecujacego wyniku laboratoryjnego do skutecznego
leczenia czlowieka jest bardzo dluga.

Dlatego badania kliniczne s3 tak waznym elementem rozwoju medycyny.

35. NAJWAZNIEJSZE INFORMACJE W
JEDNYM MIEJSCU

GLEJAK

To grupa nowotworéw uktadu nerwowego, a nie jedna choroba.
NIE KAZDY GLEJAK TO GLIOBLASTOMA
Istnieje wiele rodzajow glejakéw o réznej biologii.
GLIOBLASTOMA

To szczeg6lnie agresywny nowotwdr mozgu, obecnie definiowany jako glioblastoma, IDH-
wildtype, CNS WHO grade 4.

WHO GRADE
Okresla stopien ztosliwosci biologicznej guza.
IDH

Jest jednym z najwazniejszych markeréw molekularnych glejakow.



1p/19q
Jest kluczowym markerem diagnostycznym oligodendroglioma.
MGMT

Moze pomoéc przewidzie¢ prawdopodobng wrazliwo$é na temozolomid i ma znaczenie
prognostyczne.

OPERACJA
Ma na celu maksymalnie bezpieczne usuni¢cie guza.
RADIOTERAPIA + TEMOZOLOMID

To podstawa standardowego leczenia nowo rozpoznanego glioblastoma u pacjentéw, ktorzy
mogg tolerowaé intensywng terapie.

WZNOWA

Jest niestety bardzo czesta w przypadku glioblastoma.

MRI
Nie pokazuje pojedynczych komérek nowotworowych.
ROKOWANIE

Jest powazne, ale statystyka nie jest wyrokiem dla konkretnego cztowieka.

OPIEKA PALIATYWNA
Nie oznacza rezygnacji z pacjenta.

Oznacza skupienie si¢ na jego komforcie, bezpieczenstwie i jakosci zycia wtedy, gdy dalsze
leczenie przeciwnowotworowe nie przynosi juz odpowiedniej korzysci.

NAJCZESTSZE PYTANIA
Czy kazdy glejak jest zlosliwy?
Nie. Glejaki obejmujg ré6zne nowotwory o roznej agresywnosci.

Czy kazdy glejak jest glejakiem IV stopnia?



Nie.

Czy kazdy glejak IV stopnia to glioblastoma?

Nie w kazdym przypadku. Wspolczesna klasyfikacja uwzglednia takze profil molekularny.
Przyktadowo astrocytoma IDH-mutant moze mie¢ grade 4.

Czy glioblastoma mozna calkowicie usung¢?

Mozna czasami usuna¢ catg widoczng mase guza, ale nie mozna zagwarantowaé usunigcia
wszystkich naciekajacych komorek.

Czy czysty rezonans oznacza wyleczenie?
Nie.
Czy glioblastoma zawsze wraca?

Nawrot jest bardzo czesty, ale czas do progresji moze by¢ bardzo rozny.

Czy istnieje standard leczenia?

Tak. U odpowiednio sprawnych pacjentéw nowo rozpoznany glioblastoma jest zazwyczaj
leczony operacyjnie, a nastgpnie radioterapig potagczong z temozolomidem i dalszym
leczeniem temozolomidem.

Czy istnieje jeden lek na nawrot?

Nie. Leczenie nawrotu dobiera si¢ indywidualnie.

Czy immunoterapia leczy glioblastoma?

Nie ma obecnie jednej immunoterapii, ktora bylaby skutecznym standardem dla wszystkich
pacjentdw z glioblastoma.

Czy badanie kliniczne oznacza eksperyment bez zadnych
zasad?

Nie. Badania kliniczne podlegaja okreslonym zasadom etycznym i naukowym. Jednoczes$nie
terapia badana klinicznie nie musi by¢ jeszcze terapia o udowodnionej skutecznosci.

Czy statystyka mowi, ile zycia zostalo konkretnemu
pacjentowi?



Nie.

Statystyka opisuje grupy ludzi. Nie potrafi przewidzie¢ dokladnego przebiegu choroby u
jednej osoby.

SLLOWNICZEK

ASTROCYTOMA
Gwiazdziak. Jeden z gtéwnych typow rozlanych glejakoéw dorostych.
GLIOBLASTOMA

Szczegolnie agresywny glejak CNS WHO grade 4, w obecnej klasyfikacji typowo IDH-
wildtype.

IDH
Gen, ktdrego mutacja ma znaczenie diagnostyczne i prognostyczne w wielu glejakach.

MGMT

Gen zwigzany z naprawg DNA. Metylacja jego promotora ma znaczenie w ocenie rokowania
i prawdopodobnej odpowiedzi na temozolomid.

1p/19q

Zmiana chromosomalna charakterystyczna dla oligodendroglioma w potaczeniu z mutacja
IDH.

RESEKCJA

Chirurgiczne usuniecie guza.
BIOPSJA

Pobranie fragmentu guza do badania.
RADIOTERAPIA

Leczenie promieniowaniem jonizujgcym.
TEMOZOLOMID

Lek stosowany w chemioterapii glioblastoma.



PROGRESJA

Powigkszanie si¢ lub ponowne pojawienie si¢ aktywnej choroby.

WZNOWA

Ponowne pojawienie si¢ aktywnos$ci nowotworu po okresie bez stwierdzonej progresji.
PSEUDOPROGRESJA

Zmiany widoczne w MRI, ktore moga wygladac jak progresja, ale sg zwigzane m.in. z reakcja
tkanek na leczenie i nie muszg oznaczac rzeczywistego wzrostu guza.

BARIERA KREW-MOZG
System ochronny ograniczajgcy przenikanie wielu substancji z krwi do tkanki mdzgowej.

OPIEKA PALIATYWNA

Opieka ukierunkowana na tagodzenie objawow, komfort 1 jako$¢ zycia oraz wsparcie pacjenta
i jego bliskich.
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INFORMACJA DLA CZYTELNIKA

Material ma charakter edukacyjny i zostat przygotowany na podstawie aktualnych zrodet
naukowych oraz migdzynarodowych klasyfikacji i wytycznych.

Nie zastepuje indywidualnej konsultacji z neurochirurgiem, neuroonkologiem, onkologiem,
neurologiem ani innym lekarzem prowadzacym.

W przypadku konkretnego pacjenta sposob leczenia powinien by¢ ustalany na podstawie
petnego obrazu klinicznego, badan obrazowych, wyniku histopatologicznego, profilu

molekularnego guza, stanu neurologicznego oraz ogdlnej kondycji chorego.

Stan wiedzy medycznej: wrzesien 2026 r.
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