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Rak jelita grubego

Epidemiologia

W strukturze zachorowaf na nowotwory zloSliwe, rak jelita grubego zajmuje obecnie
drugie miejsce u obu plci (mezezyzni — 10,4%; kobiety — 10,3%). W 2000 roku zarejestro-
wano 5837 zachorowan na raka jelita grubego u mezczyzn i 5291 u kobiet. U mezcezyzn,
standaryzowany wspOtczynnik zachorowalno$ci na 100 000 wyniost dla raka okreznicy 12,4
i dla raka odbytnicy 9,6, a u kobiet odpowiednio 8,7 i 5,3. Ryzyko zachorowania wzrasta
wraz z wiekiem. W przedziale wiekowym 45-49 lat, wspotczynnik zarejestrowanych zacho-
rowan jest dwukrotnie wigkszy, niz w przedziale 40-44 lata i trzykrotnie wi¢kszy niz u os6b
w wieku 35-39 lat. Szczyt zachorowan przypada na 6sma dekade zycia. W 2000 roku na no-
wotwory jelita grubego zmarto 4373 mezczyzn i 4144 kobiet. Standaryzowany wspolczynnik
umieralnodci na 100 000 u m¢zczyzn wynidst dla raka okreznicy 11,1 i dla raka odbytnicy
4,7, a dla kobiet odpowiednio 7,0 i 2,7. Przezycia 5-letnie dla raka okr¢znicy w zaleznoSci
od plci, wynosza 30,8-32,4%, za$ dla raka odbytnicy 24-33,2 % (w krajach Europy Zachod-
niej odsetki te siegaja 50%).

Etiologia i patogeneza

Przyczyny powstawania raka jelita grubego nie zostaly dotychczas poznane. Niewatpliwie
duze znaczenie maja predyspozycje genetyczne (ze wzgledu na wspdiczesne mozliwosci dia-
gnostyczne szczegélowo omoéwione ponizej). Wspdtwystepowanie niektorych choréb moze
znacznie zwigkszac ryzyko pojawienia si¢ raka. Czynniki Srodowiskowe zwigzane gidéwnie
z nawykami dietetycznymi moga réwniez mie¢ znaczenie w patogenezie raka jelita grubego
(zwickszenie ryzyka — dieta bogata w krwiste migso i tluszcze zwierzgce, uboga w naturalne
witaminy i wapn, oparta o produkty wysoko przetworzone oraz jednoczesne palenie tytoniu
i brak naturalnego wysitku fizycznego; zmniejszenie ryzyka — dieta bogato-blonnikowa, opar-
ta o produkty §wieze i zawarte w nich witaminy oraz wapn). Ostatnio propaguje si¢ badania
nad potencjalnie ochronnym wplywem niesterydowych lekdw przeciwzapalnych.

Do znanych czynnikéw ryzyka (poza predyspozycjami rodzinnymi) zaliczamy:

— polipy gruczotowe jelita grubego,

Wigkszos¢ rakow jelita grubego powstaje ze zmian o charakterze gruczolakéw, ktérych
wspOlna i podstawowa cecha jest dysplazja nablonka. Potencjalng zdolno$¢ do przemiany
ztosliwej mozna okresli¢ na podstawie oceny wielkoSci, typu makroskopowego, typu mi-
kroskopowego i stopnia dysplazji (Tabela I). Zalecane jest usuwanie wszystkich polipow
(o ile mozliwe) stwierdzanych endoskopowo.

— choroby zapalne jelita grubego,

W przypadku wrzodziejgcego zapalenia jelita grubego ryzyko zachorowania na raka
moze by¢ wigksze nawet 20-krotnie. Dotyczy to jednak chorych z dltugoletnim przebiegiem
choroby (ponad 7-10 lat). Choroba Le$niowskiego-Crohna wiaze si¢ z mniejszym ryzykiem
rozwoju raka (chociaz wickszym niz w populacji ogdlnej).

— czynniki Srodowiskowe (dietetyczne),

Czestsze wystepowanie raka jelita grubego obserwuje si¢ u pozostajacych na diecie
z przewaga ttuszczow zwierzecych i jednoczes$nie ubogiej w btonnik oraz wapn. Brak ak-
tywnoSci fizycznej, powtarzajace si¢ zaparcia i ekspozycja na dym tytoniowy sa innymi
czynnikami Srodowiskowymi.

—wiek.
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Zwiekszone ryzyko zachorowania wystepuje po 50 roku zycia. Szczyt zachorowan przy-
pada na 8 dekadg zycia.

Tabela 1. Zalezno$¢ miedzy wielkoScia polipa i wystepowaniem raka

Wielko$¢ gruczolaka w cm Prawdopodobienistwo wystepowania

Rak przedinwazyjny Rak inwzyjny
<1 5% 0,5-1%
1,0-1,9 13% 5-10%
2,0-29 18% 10-50%

Dziedziczne uwarunkowania

Dziedziczne i rodzinne uwarunkowania dotycza kilkunastu procent wszystkich zachoro-
wan na raka jelita grubego. Podstawa do rozpoznania takich uwarunkowan sa wywiady ro-
dzinne obejmujgce wszystkich krewnych pierwszego i drugiego stopnia. Dziedziczne uwa-
runkowanie zachorowan mozna uznaé za wysoce prawdopodobne, jezeli: a) raka jelita gru-
bego rozpoznano u kilku krewnych w przynajmniej dwoch kolejnych pokoleniach, b) no-
wotwOr ten rozpoznano, nawet bez obciazenia rodzinnego, przed 40 rokiem zycia, c)
w przypadkach z metachronicznymi zachorowaniami na raka jelita grubego i inny nowo-
twor (zwlaszcza na raka blony §luzowej trzonu macicy).

Znane mutacje silnych genéw predyspozycji sa przyczyna okolo 3% zachorowan na raka
jelita grubego. Niezaleznie od tego okoto 10% zachorowan ma charakter rodzinny. Do naj-
czedciej rozpoznawanych zespoldéw uwarunkowanych przez znane geny predyspozycji naleza:

1. dziedziczny rak jelita grubego bez polipowatosci (ang. hereditary non-polyposis colo-

rectal cancer; HNPCC), czyli zesp6t Lynch — przyczyna okolo 2 % zachorowan,

2. zespdt gruczolakowatej polipowatosci rodzinnej (ang. familial adenomatous polyposis;

FAP) - przyczyna ponizej 0,5% zachorowan,

3. inne zespoly polipowatoSci (zespdt Peutza i Jeghersa, zespot polipowatosci miodzien-

czej) — facznie ponizej 0,5% zachorowan.

Rycina 1. Przyczyny raka jelita grubego

Inne

FAP 0,5 %

HNPCC 1-5 %

Rak wystepujacy rodzinnie 10-30 %

Rak sporadyczny 65-85 %

Wedtug Guillem JG, Smith AJ, Puig-La Calle J, Ruo L. Gastrointestinal polyposis
syndromes. Curr Probl Surg, 1999; 36: 219-323.
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Ad. 1.

Zespot dziedzicznego raka jelita grubego bez polipowatosci jest dziedziczony w sposob
autosomalny dominujacy. Prawdopodobienistwo nosicielstwa mutacji w obrebie genu na-
prawy (najczeséciej MLHI, MSH2 lub MSH6) wérod krewnych pierwszego stopnia osob
chorych, u ktérych te mutacje rozpoznano, wynosi 50%. U kobiet z rodzin z zespotem
Lynch obok wysokiego ryzyka zachorowania na raka jelita grubego wystepuje szczeg6lnie
wysokie ryzyko zachorowania na raka biony §luzowej trzonu macicy, ktdry u nosicielek mu-
tacji bywa czegsto drugim nowotworem. Ponadto, w omawianych rodzinach wystepuje
zwigkszone ryzyko zachorowania na raka zofadka, jelita cienkiego, nerki i gérnych drdg
moczowych, jajnika. Nowotwory wymienionych umiejscowienn pozajelitowych (zwlaszcza
rak blony §luzowej trzonu macicy) rozwijaja si¢ czesto metachronicznie, po wyleczeniu ra-
ka jelita grubego. U czeSci chorych zachorowania, gléwnie w umiejscowieniach pozajelito-
wych typowych dla zespotu Lynch, wystepuja dopiero w szdstej dekadzie zycia. Podiozem
takich pdznych zachorowan moze by¢ nosicielstwo mutacji w obrebie genu MSH6.

Nowotwory na podlozu mutacji w genach naprawy cechuje duza dynamika rozwoju
(istotne w badaniach wcze$niejszego wykrywania nowotworow u nosicieli mutacji) i wyr6z-
niaja si¢ niektoérymi cechami patologiczno-klinicznymi oraz rokowaniem. Wigkszo$¢ rakow
jelita grubego w rodzinach z zespolem Lynch jest umiejscowiona w proksymalnej czeSci
okreznicy, charakteryzuje si¢ niskim stopniem zrdznicowania z czgstym wystepowaniem
naciekow limfocytarnych w badaniu histopatologicznym, szybkim wzrostem miejscowym
z jednoczesna niewielka tendencja do tworzenia przerzutdw odleglych. Pomimo niewrazli-
wosci na chemioterapie cechuja si¢ lepszym rokowaniem.

Kliniczne rozpoznanie zespotu Lynch mozna ustali¢ na podstawie kryteriow amster-
damskich (Tabela II). Ze wzgledu na ich zawodno§¢ proponuje si¢ przesiewowe badanie
pod katem wystepowania niestabilno$ci mikrosatelitarnego DNA (alternatywnie — badanie
ekspresji MLHI, MSH2 i MSH6 metodami immunohistochemicznymi) w tkance guza we-
dhug wytycznych Bethesda (Tabela III). Nalezy dazy¢ do potwierdzenia tego rozpoznania
za pomoca badafn molekularnych, ktére powinny si¢ rozpoczynaé od osoby chorej na no-
wotwor ze spektrum HNPCC. Wykrycie mutacji markerowej dla danej rodziny umozliwia,
po przeprowadzeniu badaf genetycznych u zdrowych cztonkéw rodziny, na zwolnienie
0sob, ktdre nie odziedziczyly tej mutacji, z koniecznoSci wykonywania badan w celu wcze-
$niejszego wykrywania nowotwordw. Jezeli w danej rodzinie nie udato si¢ zidentyfikowac
mutacji odpowiedzialnej za zachorowania na nowotwory, ryzyko krewnych szacuje si¢ na
podstawie wywiadow rodzinnych i na tej podstawie kwalifikuje cztonkoéw rodziny do badan
nakierowanych na wcze$niejsze wykrycie nowotworow.

Jak dotad, poza kolektomia, nie ma zweryfikowanych sposobdw zapobiegania rozwojo-
wi nowotwordw na podiozu mutacji w genach naprawy, aczkolwiek czynniki o dziataniu
przeciwzapalnym moga prawdopodobnie spowalnia¢ proces rozwoju nowotworow.

Podstawowe zasady opieki nad rodzinami z zespotem Lynch przedstawiono w Tabeli I'V.

Tabela II. Kryteria Amsterdamskie II wedlug International Collaborative Group (ICG) z 1999 roku
1. U co najmniej 3 krewnych rozpoznano nowotwory ze spektrum HNPCC (rak jelita grube-
go, blony §luzowej trzonu macicy, jelita cienkiego, moczowodu lub miedniczki nerkowe;).
2. Jedna z 0s0b jest krewnym pierwszego stopnia dla dwoch pozostatych.
3. Zachorowania stwierdzono w dwoch kolejnych pokoleniach.
4. Przynajmniej jedno z zachorowan rozpoznano przed 50 r. Z.
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5. U chorych wykluczono zesp6t gruczolakowatej polipowatosci rodzinne;.
6. Zachorowania na raka potwierdzono badaniem histopatologicznym.

Tabela II1. Wytyczne Bethesda dotyczace kwalifikacji do badania niestabilnoSci mikrosateliatarnej

a) rodziny spetniajace Kryteria Amsterdamskie I,

b) osoby, u ktoérych rozpoznano 2 zachorowania ze spektrum zespotu Lynch, z uwzgled-
nieniem synchronicznych i metachronicznych zachorowan na raka jelita grubego i na
inne nowotwory o lokalizacji pozajelitowej,

¢) chorzy na raka jelita grubego z jednym krewnym pierwszego stopnia, ktéry zachoro-
wal na ten sam nowotwoOr lub inny ze spektrum HNPCC przed 45 rokiem zycia lub
u ktérego rozpoznano gruczolaka w jelicie grubym przed 40 rokiem zycia,

d) chorzy, u ktorych raka jelita grubego lub raka trzonu macicy rozpoznano przed 45 ro-
kiem zycia,

e) chorzy z rakiem cze¢Sci wstepujacej j. grubego lub odbytnicy rozpoznanym przed 45
rokiem zycia, w badaniu histologicznym nowotwdr niezréznicowany lub typu carcino-
ma solidum [ cribriforme,

f) chorzy na raka jelita grubego ponizej 45 roku zycia, w badaniu histologicznym komor-
ki sygnetowate,

g) osoby, u ktérych gruczolaki jelita grubego stwierdzono przed 40 rokiem zycia.

Tabela IV. Badania zalecane u czlonkéw rodzin z zespolem Lynch

Wiek Zalecane badanie

od 20-25 roku zycia kolonoskopia co 12-24 miesiace

od 30 roku zycia gastroskopia co okoto 2 lata

od 25 roku zycia u kobiet — USG ginekologiczne
Ad. 2.

Przyczyna wysokiego ryzyka zachorowania na raka jelita grubego (okofo 100%) w ze-
spole gruczolakowatej polipowato$ci rodzinnej sa mutacje genu APC. Fenotypowa ekspre-
sja tego zespotu zalezy od lokalizacji mutacji. U czgéci nosicieli mutacji juz w okresie wcze-
snej mtodosci stwierdza si¢ liczne polipy jelita grubego, u 95% osdb mozna je wykry¢ przed
35. rokiem zycia. Polipy zotadka pojawiaja si¢ u okoto potowy chorych. U nosicieli mutacji
w genie APC stwierdza si¢ rowniez wysokie ryzyko zachorowania na nowotwory zotadka
i jelita cienkiego. Do pozajelitowych manifestacji FAP naleza guzy desmoidalne, hepato-
blastoma, rak tarczycy, rdzeniak plodowy. W rozpoznaniu tego zespotu u czg¢éci rodzin mo-
ze by¢ pomocne stwierdzenie charakterystycznych wyro§li kostnych i zmian w siatkdwce
oka (zespot Gardnera). Ponadto u nosicieli mutacji cz¢sto wystepuja inne zmiany tagodne
(np. dodatkowe zeby, ttuszczaki).

U wszystkich potencjalnych nosicieli mutacji w obrebie genu APC powinno si¢ rozpo-
czaé coroczne badania endoskopowe dolnego odcinka przewodu pokarmowego od wcze-
snych lat mtodzienczych (12-15. rok zycia). Leczenie chorych z FAP polega na kolektomii,
ktdra powinno si¢ przeprowadzi¢ niedtugo po stwierdzeniu licznych gruczolakdw w jelicie
grubym. Jedynie w odmianie zespotu z op6zniona ekspresja (ang. attenuated familial ade-
nomatous polyposis; AFAP), w ktérym gruczolaki wystgpuja w pdZniejszym wieku i sg
mniej liczne, mozna rozwazy€ jako alternatywe dla kolektomii Scisty nadzér endoskopowy
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z powtarzanymi polipektomiami. Po przeprowadzeniu kolektomii nalezy ocenia¢ endo-
skopowo pozostawiony fragment odbytnicy co 6-12 miesi¢cy. Ponadto, wszystkim nosicie-
lom mutacji w genie APC nalezy zaleca¢ badanie endoskopowe gdrnego odcinka przewo-
du pokarmowego co okolo 2 lata. Farmakologiczne metody ograniczenia rozwoju gruczo-
lakow u nosicieli mutacji w genie APC (np. niesterydowe leki przeciwzapalne) nie stano-
wig alternatywy dla kolektomii, a mozliwoSci zapobiegania pojawieniu si¢ nowych poli-
pOw podlegaja ocenie w ramach badan klinicznych.

Rodzinnie wystepujacy rak jelita grubego (ang. familial colorectal cancer; FCC).

Okoto 10-15% chorych na raka jelita grubego posiada innych krewnych, u ktorych wy-
kryto ten nowotwor, podczas gdy ukiad zachorowan w rodzinie nie odpowiada klasycz-
nym dziedzicznym zespolom predyspozycji (HNPCC, FAP, inne zespoly polipowatosci).
Takie zachorowania okre§la si¢ mianem rodzinnie wystepujacego raka jelita grubego.
Z pewnoscig za znaczna cze$§¢ wystepujacych rodzinnie zachorowan na raka jelita grube-
go odpowiadaja wspoOlne Srodowiskowe czynniki ryzyka, zwiazane np. ze stylem zycia, na-
tomiast w czeSci tych rodzin gtdwnag role odgrywaja genetyczne, w wiekszoSci nieznane
czynniki. Wytyczne z Bethesda umozliwiaja wykrycie mutacji w genach naprawy w nie-
wielkim odsetku przypadkow rodzinnie wystepujacego raka jelita grubego. Identyfikacja
patogennej mutacji stanowi podstawe do zaoferowania cztonkom rodziny, bedacym nosi-
cielami tej mutacji, opieki takiej jak w zespole Lynch.

Jest wysoce prawdopodobne, ze cz¢§¢ zachorowan w przypadku rodzinnie wystepujace-
go raka jelita grubego jest wspotuwarunkowana mutacjami genowymi lub odmianami poli-
morficznymi wielu roznych genéw. Takie geny zwigkszaja jedynie ryzyko zachorowania na
raka jelita grubego, zwtaszcza w warunkach, gdy wspotistniejg inne niegenetyczne czynniki
ryzyka (Tabela V). Bez watpienia zdrowi cztonkowie takich rodzin maja zwigkszone ryzyko
zachorowania na raka jelita grubego i powinni by¢ kierowani do populacyjnych przesiewo-
wych badan kolonoskopowych w pierwszej kolejnosci. Przyjmuje si¢, ze pierwsze badanie
nalezy wykona¢ w wieku o 10 lat wcze$niejszym niz wiek najwczes$niejszego zachorowania
na raka jelita grubego w rodzinie. Jak dotad nie ma danych, ktére wskazywalyby, w jakich
odstepach czasu powinno si¢ te badania powtarza¢. Wydaje si¢ jednak, ze odstep migdzy
kolejnymi badaniami nie powinien przekraczaé 5 lat.

Tabela V. Ryzyko zachorowania na raka jelita grubego w zaleznosci od liczby krewnych,
u ktorych rozpoznano ten nowotwor*

Wywiad rodzinny Ryzyko zachorowania
nieobcigzony wywiad rodzinny w kierunku raka jelita grubego 2%
jeden krewny pierwszego stopnia chory na raka jelita grubego 6%
jeden krewny pierwszego stopnia i dwoch krewnych drugiego stopnia 8%
jeden krewny pierwszego stopnia, ktdry zachorowal na raka jelita grubego

przed 45 rokiem zycia 10 %

dwoch chorych krewnych pierwszego stopnia 17%

zesp6t Lynch (HNPCC) - nosiciel mutacji 70%

zespoOl gruczolakowatej polipowatosci rodzinnej (FAP) — nosiciel mutacji 100%

* Wedlug Houlston RS i wsp. Screening and genetic counselling for relatives of patients
with colorectal cancer in a family cancer clinic. Br Med J 1990; 301: 366-368.
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Rozpoznawanie

Rozpoznanie nowotworu jelita grubego opiera si¢ na badaniu podmiotowym, przedmioto-
wym oraz badaniach dodatkowych. W Tabeli VI przedstawiono najczestsze objawy w zalezno-
Sci od umiejscowienia raka. W przypadkach nowotworu odbytnicy, poza objawami wymienio-
nymi w tabeli, czgsto zgtaszang dolegliwoscig jest odczuwanie ucigzliwego parcia na stolec
i kilkakrotne w ciggu doby oddawanie niewielkich objetoSci stolca z domieszka Sluzu lub krwi,
co niekiedy nazywane jest ,,pseudobiegunka”. Celem ustalenia rozpoznania, nalezy wykonac:

—badanie przedmiotowe jamy brzusznej,

—badanie per rectum,

—badania endoskopowe (rektoskopia, fibrosigmoideoskopia — FSS, kolonoskopia),

— badanie materiatu biopsyjnego pobranego podczas endoskopii.

W kazdym przypadku obowiazuja zasady ogdlnego badania lekarskiego z ocena obja-
wow otrzewnowych, napiecia powtok jamy brzusznej, ostuchiwania perystaltyki. Doktadne,
glebokie badanie palpacyjne czesto pozwala na wykrycie patologicznych oporéw, zwtasz-
cza guzow prawej potowy okreznicy. Blisko 20% chorych na raka jelita grubego jest leczo-
nych w trybie pilnym bez wczes$niejszego ustalenia rozpoznania mikroskopowego z powo-
du powiktan raka (przedziurawienie przewodu pokarmowego, niedrozno$¢ lub krwotok).
Podczas badania per rectum nalezy zwrdci¢ uwage na stan skory wokot odbytu, napigcie
zwieraczy, obecno$¢ zmian (nieprawidlowych opordéw) poza $ciang odbytnicy, obecno$é
zmian w $cianie i/lub wrastajacych w §wiatlo odbytnicy (Tabela VII).

Badania endoskopowe pozwalaja na makroskopowa ocen¢ btony Sluzowej jelita oraz na
pobranie materiatu do badania mikroskopowego. Nawet w przypadku guzdw nisko umiej-
scowionych, bedacych w zasiggu sztywnego rektoskopu w kazdym przypadku, jesli to moz-
liwe, nalezy dazy¢ do wykonania petnej kolonoskopii celem wykrycia zmian synchronicz-
nych. Wykazano, ze wynik przedoperacyjnej kolonoskopii moze zmieni¢ plan postepowa-
nia chirurgicznego w 10% przypadkéw. Wiarygodne rozpoznanie mikroskopowe mozna
otrzymac po pobraniu gtebokich wycinkéw z nacieku nowotworowego typu polipowatego
lub z brzegu nacieku owrzodziatego.

Tabela VI. Objawy w zaleznoS$ci od umiejscowienia raka jelita grubego

Objawy Lewa potowa Prawa potowa Razem
jelita grubego jelita grubego
%
Krwawienie utajone 76 76 76
Bole brzucha 57 60 59
Zmiana rytmu wyprdznien 60 37 56
Krwawienie jawne 66 14 52
Chudnigcie 35 42 36
Niedokrwisto§¢ 25 74 34
Wyczuwalny guz 8 32 14
Wzdecie brzucha 12 16 13
Brak aknienia 8 26 11
Goraczka 10 12 11
Niedroznos¢ 7 5 6
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Tabela VII. Zalecane postepowanie w zaleznoSci od wyniku badania per rectum

Badanie per rectum — objawy

Zalecane postgpowanie

Zmiany widoczne w kanale odbytu lub
wyrastajace z odbytnicy i ,,wychodzace”
przez odbyt

Biopsja

Nieprawidlowy opor poza §ciang odbytnicy

Ocena ruchomos$ci wyczuwalnej zmiany, jej spoisto-
Sci, bolesnosci przy badaniu.

TK miednicy, USG transrektalne, punkcja cienkoigto-
wa, konsultacja ginekologiczna u kobiet, badanie PSA
i ewentualna konsultacja urologiczna u mezczyzn.

Zmiana (guz) w $cianie odbytnicy i/lub
wrastajaca w $wiatlo jelita

Ocena ruchomosci wyczuwalnej zmiany, jej
spoistosci, powierzchni, obwodu zajetego jelita, bole-
snosci przy badaniu, stopnia zwezenia Swiatla jelita,
odleglosci pomigdzy dolnym brzegiem zmiany a gor-
nym brzegiem zwieraczy lub brzegiem odbytu w cm.
Rektoskopia z pobraniem kilku glebokich wycinkow.

Histopatologia

Klasyfikacja histologiczna nowotworéw jelita grubego wedlug Swiatowej Organizacji

Zdrowia wyr6znia:

1. Nowotwory pochodzenia nablonkowego (epithelial tumors)

— gruczolak (adenoma)
cewkowy (tubulare)
kosmkowy (villosum)

kosmkowo-cewkowy (tubulo-villosum)

zabkowany (serrated)

— $rodnabtonkowa dysplazja zwigzana z przewleklymi chorobami zapalnymi
niskiego stopnia (low-grade glandular intraepithelial dysplasia)
wysokiego stopnia (high-grade glandular intraepithelial dysplasia)

— rak (carcinoma)

rak gruczotowy (adenocarcinoma)

rak gruczotowy §luzotworczy (adenocarcinoma mucinosum)
rak sygnetowokomo&rkowy (signet-ring cell carcinoma)
rak drobnokomorkowy (carcinoma microcellulare)
rak tuskowokomoérkowy (squamous cell carcinoma)
rak gruczotowo-tuskowy (adenosquamous carcinoma)
rak rdzeniasty (medullary carcinoma)
rak niezréznicowany (carcinoma nondifferentiatum)
— rakowiak (carcinoid) — dobrze zrdznicowany nowotwor endokrynny
EC-cell — nowotwor produkujacy serotoning
L-cell — nowotwor produkujacy peptydy

inne

— rakowiako-gruczolako-rak (carcinoid-adenocarcinoma)
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2. Nowotwory pochodzenia nienablonkowego

— tluszczak (lipoma)

— migSniak gltadkokomorkowy (leiomyoma)

— nowotwor podscieliskowy (gastrointestinal stromal tumor — GIST)
— mig¢$niakomigsak gtadkokomorkowy (leiomyosarcoma)
— naczyniakomigsak (angiosarcoma)

— miesak Kaposiego (Kaposi sarcoma)

— czerniak zto§liwy (melanoma malignum)

— inne

3. Chloniaki (lymphoma)

4. Polipy nienowotworowe

— polip hiperplastyczny

— polip Peutz-Jeghersa

— polip mtodzienczy

Makroskopowo wyrdznia si¢ 4 typy zaawansowanego raka jelita grubego: polipowaty,
owrzodzialy i grzybiasty, owrzodzialy i zwezajacy oraz rozlegle naciekajacy. Najczesciej
spotykanym typem histologicznym jest rak gruczotowy. W zaleznos$ci od polimorfizmu ko-
morek i jader komorkowych, aktywnoSci mitotycznej oraz zdolnoSci do tworzenia struktur
gruczotowych, wyrdznia si¢ 3 stopnie zrdznicowania: wysoki (G1), Sredni (G2) i niski (G3).
Wiekszos¢ rakdw gruczotowych jest wysokozroznicowana (25%) lub Sredniozréznicowana
(60%), a tylko 15% stanowig raki niskozroznicowane lub niezréznicowane.

OkreSlenie stopnia zaawansowania

W celu okre§lenia stopnia zaawansowania koniecznie nalezy wykona¢ nastepujace ba-
dania dodatkowe:

— ultrasonografi¢ (USG) i/lub komputerowa tomografi¢ (KT) jamy brzusznej i miednicy,

- rentgenogram (RTG) klatki piersiowej (projekcja tylno-przednia i boczna),

— oznaczenie poziomu antygenu karcinoembrionalnego (CEA).

W wybranych przypadkach (tabela VII) zalecane jest réwniez wykonanie:

— USG transrektalne;,

—badania magnetycznym rezonansem (MR) miednicy.

Istnieje zalezno$¢ pomiedzy poziomem CEA w surowicy, a zaawansowaniem klinicznym
nowotworu. Czuto$¢ tego badania wynosi 50-60% (wigksza w przypadku przerzutéw do
watroby lub przestrzeni zaotrzewnowej niz w przypadku przerzutow do otrzewnej, ptuc lub
innych narzadéw), a swoisto$¢ 80-90%. Stezenie CEA powyzej 20 ng/ml (test Abbotta) bu-
dzi podejrzenie przerzutéw do watroby. U 10-15 % chorych na raka jelita grubego nie do-
chodzi do wydzielania CEA z komorki i w tych przypadkach pomimo obecnosci nowotwo-
ru, stezenie antygenu w surowicy krwi pozostaje w normie. Badania USG lub KT jamy
brzusznej umozliwiaja wczesne wykrycie przerzutow w watrobie, a takze powigkszonych
wezldw chtonnych przestrzeni zaotrzewnowej i okolicy guza. Badanie KT pozwala réwniez
doktadnie oceni¢ wielko$¢ guza i narzady sasiednie. W badaniach tych mozna uwidocznié
zmiany w watrobie o wielkosci od 0,5 cm. Czuto$¢ badania USG w wykrywaniu zmian ogni-
skowych w watrobie wynosi okoto 87%, a KT 89% (potaczenie obu badan ujawnia zmiany
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w watrobie z czuloscia okolo 96% — nawet w przypadku prawidiowego obrazu USG, przy
znacznie podwyzszonym stezeniu CEA, celowe jest wykonanie KT). W przypadku guzéw
nisko umiejscowionych, ale ruchomych w badaniu per rectum, wskazana jest przedopera-
cyjna ocena zaawansowania miejscowego z uwagi na wplyw na dobdr sposobu leczenia.
USG transrektalna lub MR miednicy pozwala oceni¢ gigboko$¢ nacieku nowotworowego
w Scianie odbytnicy i okre§li¢ wskazania do radioterapii przedoperacyjne;j.

Ponizej przedstawiono klasyfikacje i stopnie zaawansowania klinicznego raka okreznicy
i odbytnicy:
T - guz pierwotny

TX
TO
Tis

T1
T2
T3

T4

nie mozna oceni¢ guza pierwotnego

nie stwierdza si¢ guza pierwotnego

carcinoma in situ — komoOrki raka widoczne w nabtonku, naciek nie przekracza blo-
ny podstawnej lub blaszki wlaSciwej btony §luzowej, nie stwierdza si¢ przekracza-
nia blaszki mi¢$niowej blony §luzowej (rmuscularis mucosae)

guz nacieka bfon¢ pods$luzowa

guz nacieka warstwe mie$niowa

guz nacieka przez warstwe miesniowg do warstwy podsurowicowkowej lub do nie-
pokrytych otrzewna tkanek okofookrezniczych badz okotoodbytniczych

guz nacieka przez ciagto$¢ inne tkanki i narzady i/lub przerasta otrzewng trzewna;
naciekanie przez cigglo$¢ dotyczy tez innych okolic jelita grubego zajgtych w wyni-
ku przerastania btony surowiczej (np. naciekanie petli esicy przez raka odbytnicy)

N - okoliczne wezly chtonne
NX nie mozna oceni¢ okolicznych weztéw chtonnych

NO
N1
N2

regionalne wezly chionne bez przerzutéw nowotworu
przerzuty nowotworu w 1-3 regionalnych weztach chtonnych
przerzuty nowotworu w 4 i wigcej regionalnych weztach chtonnych

M - przerzuty odlegte
MX nie mozna oceni¢ wystepowania przerzutow odleglych

MO
M1

nie stwierdza si¢ przerzutéw odleglych
stwierdza si¢ przerzuty odlegte

Na podstawie oceny wymienionych wyzej cech okreSla si¢ stopiefi zaawansowania kli-
niczno-patomorfologicznego:

Stopien 0 Tis NO MO

Stopien 1 T1 NO MO
T2 NO MO

Stopien 11 T3 NO MO
T4 NO MO

Stopien 111 kazdy T N1 MO
kazdy T N2 MO

Stopien IV kazdy T kazdy N M1

Zakres resekcji:

RX nie mozna ocenié resztkowego utkania guza

RO nowotwor catkowicie usunigty

R1 pozostawione utkanie raka potwierdzone badaniem mikroskopowym

R2 makroskopowo widoczne pozostatoSci nowotworu
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Leczenie w zaleznoSci od umiejscowienia i zaawansowania

Zaawansowanie nowotworu jest najwazniejszym czynnikiem rokowniczym. Sposéb le-
czenia raka jelita grubego zalezy od stopnia zaawansowania i umiejscowienia guza (Rycina
21i3). Roznice dotycza leczenia przedoperacyjnego, techniki i zakresu operacji oraz poste-
powania po zabiegu. W przypadkach rakow jelita grubego, réznice w sposobie leczenia za-
leza od polozenia powyzej (okreznica i gdrna czg$¢ odbytnicy) lub ponizej zalamka otrzew-
nej (Srodkowa i dolna cz¢s$¢ odbytnicy).

Rycina 2. Leczenie raka odbytnicy polozonego ponizej zalamka otrzewnej
w zaleznoS$ci od stopnia zaawansowania

Rak odbytnicy ponizej zalamka otrzewnej

(< 8 cm od brzegu odbytu)
Stopien 0 Stopien I Stopien II Stopien III Stopien IV
CHIR CHIR RTH RTH CHIR/RTH/
RTH+CTH CTH
ewentualnie CTH
CTH

Skroty: CHIR - leczenie chirurgiczne; RTH - radioterapia; CTH — chemioterapia;

RTH+CTH - radiochemioterapia

Rycina 3. Leczenie raka odbytnicy polozonego powyzej zalamka otrzewnej
w zaleznoSci od stopnia zaawansowania

Rak okreznicy i odbytnicy
powyzej zalamka otrzewne;j

Stopiefi 0 Stopien 1 Stopien 11 Stopien 111 Stopiefi IV
CHIR CHIR CHIR CHIR CHIR/RTH/
| | CTH
ewentualnie CTH
CTH

Skroty: CHIR — leczenie chirurgiczne; RTH - radioterapia; CTH — chemioterapia;
RTH+CTH - radiochemioterapia
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Leczenie chirurgiczne

Technika chirurgiczna znaczaco wplywa na wyniki leczenia. Znane r6znice w technice
operacyjnej miedzy poszczegdlnymi zespotami lub chirurgami w obrebie tego samego
zespotu znajduja odzwierciedlenie w réznicach odsetkow wznoéw miejscowych i czasu
przezycia w poszczegOlnych stopniach zaawansowania. Ponizej przedstawione zostaly
wytyczne dotyczace leczenia operacyjnego opracowane przez zespoOt chirurgéw pracuja-
cych w ramach grantu National Cancer Institute, ktére opublikowano w 2001 roku (Ta-

bela VIII).

Tabela VIII. Wytyczne leczenia operacyjnego raka jelita grubego

Umiejscowienie

Wytyczne dotyczace leczenia

Okreznica

* limfadenektomia powinna siega¢ poziomu odejscia giéwnego naczynia tetni-
czego; poza standardowym zakresem resekcji powinny by¢ usunigte podejrza-
ne wezly chtonne

* minimalny margines jelita zaréwno blizszy, jak i dalszy powinien wynosi¢ 5 cm

* laparoskopowa kolektomia w przypadku raka powinna by¢ ograniczona wy-
facznie do badan klinicznych

Odbytnica

* optymalny margines jelita (dalszy = 2 cm i blizszy = 5 cm) — mierzony na §wiezym
preparacie, dopuszczalny minimalny margines dalszy przy zabiegach oszczedza-
jacych zwieracze wynosi 1 cm; w przypadku raka gruczolowego o niskim stopniu
zroznicowania (G3) oba marginesy powinny wynosi¢ minimum 5 cm

* resekcja odbytnicy wraz z uktadem chtonnym i naczyniami krwiono$nymi po-
winna obejmowac rozlegle anatomiczne wycigcie petnej szeroko$ci mezorec-
tum wraz z powigzia, co najmniej 4 cm ponizej dolnej granicy guza i podwia-
zanie w obrgbie odcinka blizszego gléwnego naczynia tetniczego (tgtnica
krezkowa dolna lub tetnica odbytnicza gérna w zaleznoSci od wariantu una-
czynienia i planowanej operacji)

* poszerzona boczna limfadenektomia nie znajduje uzasadnienia na podstawie
obecnie dostepnych danych

* dtugo$¢ usunigtego odcinka jelita nie moze by¢ rozpatrywana jako niezalezny
czynnik rokowniczy

Okreznica
i odbytnica

* w przypadku guza nowotworowego naciekajacego okoliczne narzady nalezy
wykona¢ blokowa resekcje

* niezamierzona, jatrogenna perforacja znacznie zwigksza ryzyko wznowy

* kazdorazowo nalezy bardzo doktadnie zbadaé calg jame otrzewnej dla oceny
guza pierwotnego, regionalnych weztow chtonnych, obecnosci przerzutéw od-
leglych oraz stanu innych narzadow

* operowanie metoda bezdotykowa (ang. isolation, no-touch) pozostaje przed-
miotem dyskusji i w §wietle obecnych danych nie znajduje przekonujacego
uzasadnienia

* przeplukiwanie jelita moze teoretycznie przynie§¢ korzysci w przypadku raka
odbytnicy, lecz nie zostato to udowodnione

* zmienione nowotworowo jajniki powinny by¢ usunigte; profilaktyczne usunig-
cie jajnikdw nie znajduje uzasadnienia
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Rak odbytnicy

1. guz polozony na wysokosci lub ponizej zatamka otrzewnej — < 8 cm od odbytu (Tabela
IX)

W matych guzach o stopniu zaawansowania TNM 0 lub I, o niskim umiejscowieniu i bez
naciekania zwieraczy, rozwazy¢ mozna leczenie chirurgiczne polegajace na wyci¢ciu miej-
scowym z dostepu przez odbyt, z dostepu tylnego (m. Kraske) lub za pomoca rektoskopu
operacyjnego. Pozwala to na osiagniecie dobrych wynikow leczenia przy jednoczesnym za-
chowaniu zwieraczy i dobrym wyniku czynno$ciowym. Kwalifikacja do takich zabiegdéw po-
winna by¢ poprzedzona wnikliwa diagnostyka (min. USG transrektalne), zabiegi powinny
by¢ wykonywane w osrodkach dysponujacych odpowiednim sprzetem (rektoskop operacyj-
ny) i przez do§wiadczonych chirurgow.

W guzach o stopniu zaawansowania TNM II i I1I, jeSli oSrodek nie ma dostepu do ra-
dioterapii przedoperacyjnej, pierwotnym leczeniem powinien by¢ radykalny zabieg opera-
cyjny (R0). Pooperacyjne leczenie uzupetniajace (radiochemioterapia) powinno by¢ roz-
poczete najp6zZniej po 6 tygodniach. Nalezy zaznaczy¢, iz preferowanym sposobem lecze-
nia w tych stopniach zaawansowania jest radioterapia przedoperacyjna, poniewaz ryzyko
powiktan popromiennych jest wyraznie mniejsze, nie zwigksza istotnie ryzyka wystapienia
powiktan srédoperacyjnych i pooperacyjnych oraz zwigksza prawdopodobienistwo wylecze-
nia. W razie watpliwoSci odnos$nie mozliwosci wykonania resekcji R0 nalezy wykona¢ za-
bieg ograniczony do laparotomii i/lub kolostomii odbarczajacej i skierowa¢ chorego do
pelnoprofilowego oSrodka referencyjnego.

2. guz polozony powyzej zalamka otrzewnej — >8 cm od odbytu (Tabela X)

Zasadniczym sposobem leczenia jest radykalny zabieg operacyjny. Leczenie uzupetnia-
jace powinno rozpocza¢ si¢ po 4 tygodniach (nie p6Zniej niz po 6 tygodniach) od operacji.
Radykalny zabieg operacyjny powinien mie¢ charakter oszczedzajacy zwieracze. Amputa-
cja brzuszno-kroczowa moze by¢ uzasadniona wowczas, gdy czynno$¢ zwieraczy jest znacz-
nie uposledzona lub w odcinku odbytnicy ponizej guza wspotwystepuja choroby predyspo-
nujace do powstania zmian nowotworowych (polipy o charakterze gruczolakéw, zmiany
zapalne, dysplazja).

Tabela IX. Wytyczne dotyczace leczenia raka odbytnicy polozonego na wysokoSci
lub ponizej zalamka otrzewnej (< 8 cm od odbytu)

Stopien Metody leczenia chirurgicznego

zaawansowania

Stopien 0 * Wyciecie miejscowe (dostep przez odbyt, rektoskop operacyjny)
Stopien I * Resekcja tylna m. Kraske

* Resekcja przednia
* Amputacja brzuszno-kroczowa

Stopien 11 * Resekcja przednia
* Amputacja brzuszno-kroczowa
Stopien III * Resekcja przednia
* Amputacja brzuszno-kroczowa
Stopien IV * Operacje paliatywne (resekcja przednia, amputacja brzusznokroczowa,
kolostomia)

* Operacje radykalne (radykalne leczenie zmian przerzutowych)
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Tabela X. Wytyczne dotyczace leczenia raka odbytnicy polozonego powyzej

zalamka otrzewnej (> 8 cm od odbytu)

Stopien Metody leczenia chirurgicznego
zaawansowania
Stopien 0 * Wycigcie metoda endoskopowa
Stopien I * Resekcja przednia
Stopien 11 * Resekcja przednia
Stopien III * Resekcja przednia
Stopien IV * Operacje paliatywne (resekcja przednia, kolostomia)
* Operacje radykalne (radykalne leczenie zmian przerzutowych)

Rak zagiecia esiczo-odbytniczego i rak okreznicy (Tabela XI)

Zakres usunigcia jelita jest w tych przypadkach $ciSle zwigzany z umiejscowieniem guza i ko-
nieczno$cig usunigcia nazwanych anatomicznie naczyn krwionos$nych i limfatycznych zaopatru-
jacych odcinek jelita z guzem. Nie stosuje si¢ w tych przypadkach leczenia przedoperacyjnego.
Schemat leczenia w zalezno$ci od stopnia zaawansowania przedstawiono na Rycinie 3.

Tabela XI. Wytyczne dotyczace leczenia raka okolicy zagiecia esiczo-odbytniczego i raka okreznicy

Stopien
zaawansowania

Metody leczenia chirurgicznego

Stopien 0

* Wycigcie endoskopowe

Stopien I

* Resekcja przednia

* Resekcja esicy

* Hemikolektomia lewostronna
* Resekcja poprzecznicy

* Hemikolektomia prawostronna

Stopien II

* Resekcja przednia

* Resekcja esicy

* Hemikolektomia lewostronna
* Resekcja poprzecznicy

* Hemikolektomia prawostronna

Stopien IIT

* Resekcja przednia

* Resekcja esicy

* Hemikolektomia lewostronna
* Resekcja poprzecznicy

* Hemikolektomia prawostronna

Stopien IV

* Zespolenie omijajace

* Kolostomia lub ileostomia

* Paliatywna resekcja

* Operacje radykalne (radykalne leczenie zmian przerzutowych)
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Radioterapia

Radioterapia stosowana jest jako sktadowa leczenia radykalnego (leczenie uzupetnia-
jace) lub metoda leczenia paliatywnego, giéwnie w przypadkach raka odbytnicy. W przy-
padkach rakéw okreznicy radioterapia ma ograniczone zastosowanie. Wyniki badan
opublikowanych w latach 90. przyczynily sie do zmiany standardow leczenia raka odbyt-
nicy. Badania te wykazaly, iz w przypadku miejscowo zaawansowanego raka dolnej
i Srodkowej czedci odbytnicy, zastosowanie radioterapii przedoperacyjnej zmniejsza ryzy-
ko nawrotu miejscowego o ponad polowe i wptywa na zwigkszenie odsetka przezy¢ wie-
loletnich. Poza tym, radioterapia przedoperacyjna niesie za sobg mniejsze ryzyko powi-
ktan, niz rutynowo stosowana radioterapia pooperacyjna. W przypadkach pierwotnie
nieresekcyjnych guzéw odbytnicy, zastosowanie konwencjonalnej radiochemioterapii
umozliwia wykonanie operacji z zalozenia radykalnej u okofo 50% chorych. Do niedo-
godnosci radioterapii przedoperacyjnej naleza: brak pewno$ci co do miejscowego za-
awansowania nowotworu, zwi¢kszone ryzyko zakazef i opdZnionego gojenia rany krocza
po amputacji brzuszno-kroczowej i konieczno$¢ ,,zsynchronizowania” terminu operacji
z terminem zakoficzenia radioterapii. Pomimo tego, korzysci wynikajace z zastosowania
radioterapii przedoperacyjnej sprawiaja, iz nalezy dazy¢ do standardowego jej stosowa-
nia. W przypadku niemoznoSci przeprowadzenia przedoperacyjnej radioterapii, rutyno-
wym postepowaniem w przypadku miejscowo zaawansowanego raka odbytnicy powinna
by¢ radiochemioterapia pooperacyjna.

Radykalna radioterapia raka odbytnicy

1. Radioterapia przedoperacyjna

Wskazaniami do radioterapii przedoperacyjnej sa:

- rak odbytnicy potozony na wysokosci lub ponizej zatamka otrzewnej (do 8-10 cm od

brzegu odbytu),

—miejscowe (regionalne) zaawansowanie w ocenie przedoperacyjnej (T3-4, NX-0, M0

lub kazde T, N1-2, M0),

— miejscowo zaawansowany i nieresekcyjny guz odbytnicy (wskazanie do radiochemiote-

rapii przedoperacyjne;j).

Technika leczenia polega na napromienianiu przyspieszaczem liniowym o energii 4-15
MeV lub aparatem kobaltowym. Zwykle stosuje si¢ 3 pola (2 — boczne klinowe i 1- tylne).
Alternatywnym sposobem moze by¢ napromienianie 4 polami (tzw. technika ,,box™). Ob-
szarem napromieniania obja¢ nalezy 2/3 tylne miednicy do wysokoSci promontorium,
w tym: guz pierwotny i regionalne wezly chfonne (mezorektum, biodrowe wewngtrzne,
biodrowe wspolne i zastonowe). Stosowane sa nastepujace podstawowe schematy leczenia:

- radioterapia krotkotrwata (napromienianie wysokimi dawkami frakcyjnymi po 5 Gy

przez 5-7 dni do dawki catkowitej 25 Gy).

Zabieg operacyjny powinien by¢ wykonany w czasie do 7 dni od zakoficzenia radiotera-
pii (przed wystapieniem ostrego odczynu popromiennego). Jezeli jest to niemozliwe, to
wykonanie operacji nalezy odroczy¢ o 4-5 tygodni. Zaleta tego sposobu postepowania jest
stosunkowo krotki caly okres leczenia (radioterapia, operacja). Jest to metoda tafisza
i mniej obcigzajgca dla chorego. Nie mozna jednak oczekiwad, iz zastosowanie tego sposo-
bu napromieniania spowoduje regresj¢ guza.
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—radioterapia diugotrwata (napromienianie konwencjonalnymi dawkami frakcyjnymi
po 1,8-2 Gy przez 5-5,5 tygodnia do dawki catkowitej 50-50,4 Gy najczgSciej w skoja-
rzeniu z chemioterapia, rzadziej jako metoda samodzielna).

Chemioterapia stosowana jednoczasowo z radioterapig obejmuje folinian wapnia (FA)

i fluorouracyl (FU) w postaci krotkotrwatych wstrzyknigé dozylnych (bolus). Stosowane sg
2 schematy podawania lekOw:

—FA 20 mg/m? i FU 325 mg/m? przez 5 kolejnych dni w trakcie 115 tygodnia napromieniania,

- FA 20 mg/m? i FU 400 mg/m? przez 2 kolejne dni w trakcie 1, 3 i 5 tygodnia napromie-
niania.

Operacj¢ przeprowadza si¢ w okresie 6-8 tygodni od zakonczenia napromieniania (ko-
nieczna przerwa w celu wygojenia ostrego odczynu popromiennego i uzyskania regresji gu-
za). Zmniejszenie si¢ wymiardw guza obserwowane po zastosowaniu radiochemioterapii
przedoperacyjnej oraz obserwowany wysoki odsetek catkowitych remisji (okoto 15-20%)
w ocenie preparatu pooperacyjnego wydaje si¢ najwigksza zaleta tej metody leczenia
przedoperacyjnego.

2. Radioterapia pooperacyjna (adjuwantowa)

Wskazaniem do radioterapii pooperacyjnej sa niekorzystne czynniki rokownicze, stwier-
dzane w badaniu patomorfologicznym preparatu operacyjnego:

—naciekanie tkanki tluszczowej okotojelitowej,

— zajecie wezldéw chionnych,

—szerzenie wzdtuz wtdkien nerwowych,

— zatory komorek nowotworowych w naczyniach krwiono$nych i chfonnych,

— niski stopien dojrzato$ci nowotworu (G III),

— przedziurawienie $ciany jelita przez nowotwor lub chirurga.

Wedtug klasycznego zalecenia (National Cancer Institute, 1990) leczenie rozpoczyna si¢
4 tygodnie po operacji (poczatkowo 5-dniowe kursy chemioterapii co 4 tygodnie, a nastep-
nie po kolejnym miesigcu chemioterapia w skojarzeniu z radioterapia). Dawki catkowite
radioterapii wynosza 4500-5000 cGy/T. W czasie pierwszych 5 dni radioterapii oraz
w dniach 29-33 podawana jest chemioterapia (FA 20 mg/m* i FU 325mg/m’* dziennie bolus
iv), a nastgpnie jeszcze 4 (5-dniowe) kursy leczenia.

3. Radykalna radioterapia jako wylaczne leczenie raka odbytnicy

W przypadkach miejscowo zaawansowanego raka odbytnicy u chorych, ktorzy nie wyra-
zaja zgody na zabieg operacyjny lub w razie wysokiego ryzyka powaznych powiktan poope-
racyjnych zagrazajacych zyciu, rozwazy¢ nalezy zastosowanie radioterapii jako jedynego
sposobu leczenia radykalnego. Stosowane jest zazwyczaj konwencjonalne napromienianie
z lub bez chemioterapii.

Radioterapia paliatywna

Radioterapia paliatywna spelnia wazng rol¢ w tagodzeniu bo6léw, zmniejszeniu krwa-
wien i objawdw niedroznosci zwigzanych z nawrotami miejscowymi raka odbytnicy oraz ta-
godzeniu objawdw zwiazanych z przerzutami (np. do kosci lub mozgu).
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Chemioterapia
Chemioterapia uzupelniajqca (adiuwantowa)

Wskazaniami do uzupelniajacej (pooperacyjnej) chemioterapii w raku odbytnicy
1 okreznicy sa niekorzystne czynniki rokownicze identyczne jak wyszczegOlnione w przy-
padku wskazan do radioterapii pooperacyjnej. Nadal trwaja dyskusje nad optymalizacja
wskazafi, zmierzajace do wyodrebnienia podgrup chorych o szczegdlnie wysokim ryzyku
nawrotu w grupach dotychczas uznanych za dobrze rokujace (np. w stopniu TNM II
w przypadkach rakow okreznicy).

Schemat leczenia uzupeiniajacego w przypadkach raka odbytnicy (radiochemioterapia)
przedstawiono powyzej. Rutynowa chemioterapia uzupetniajaca raka okreznicy (TNM I1I)
polega na cyklicznym stosowaniu programu zfozonego z FA i FU (np. FA 20 mg/m* i SFU
370mg/m* dziennie we wlewie typu bolus iv przez 5 kolejnych dni w cyklach co 28 dni, po-
wtorzonych 6 razy — program Mayo). Nie rozstrzygnig¢to jednoznacznie roli leczenia uzu-
petniajacego w przypadkach rakéw okreznicy w stopniu zaawansowania TNM II (przewaza
poglad, iz nalezy je stosowac). W ostatnich latach zakonczyly si¢ lub sa jeszcze kontynu-
owane badania kliniczne po$wigcone ocenie skutecznosci nowych lekow (np. irinotekan,
oksaliplatyna, kapecytabina, UFT) w skojarzeniu z FA i FU w programach wielolekowych.
By¢ moze ostateczne wyniki tych badan wptyna na zmiang standardéw leczenia uzupelnia-
jacego w raku jelita grubego.

Chemioterapia paliatywna

Obecnie nie zaleca si¢ rutynowo chemioterapii paliatywnej u wszystkich chorych na ra-
ka jelita grubego w stadium uog6lnienia choroby. Do niedawna standardem leczenia byfo
cykliczne podawanie FU i FA. Wyniki badafi opublikowanych w ostatnich latach przyczyni-
ty si¢ do zastgpienia tego standardu podawaniem irinotekanu w skojarzeniu z SFU i FA lub
mniej kosztownym (bez hospitalizacji i pomp infuzyjnych) i réwnie skutecznym doustnym
podawaniem kapecytabiny. Leczenie to powinno by¢ jednak stosowane w wyspecjalizowa-
nych placéwkach onkologicznych. W praktyce, najczeSciej jest ono stosowane jako chemio-
terapia paliatywna drugiej linii, po niepowodzeniu programu FU i FA. Zaden ze znanych
obecnie programéw chemioterapii nie powinien by¢ stosowany u chorych w zlym stanie
ogodlnym i ograniczonej sprawnosci (wydolnoSci). Sprawa otwarta pozostaje rowniez naj-
lepszy moment rozpoczynania leczenia paliatywnego (wykrycie uogdlnienia nowotworu
lub wystapienie jego objawdéw). Paliatywna chemioterapia stosowana u prawidtowo kwali-
fikowanych chorych moze prowadzi¢ do okresowej poprawy jakoSci zycia i jego znamien-
nego wydtuzenia w poréwnaniu do chorych leczonych wytacznie objawowo.

Badania kontrolne po zakonczeniu leczenia

Schemat badan kontrolnych niezbgednych po zakoficzonym leczeniu powinien by¢ dosto-
sowany do mozliwosci wykrycia wczesnego i potencjalnie wyleczalnego nawrotu nowotworu.

Czestotliwos¢ badan powinna by¢ dostosowana do ryzyka nawrotu:

— 1 stopiefi zaawansowania bez niekorzystnych czynnikéw rokowniczych (cz¢sto$¢ na-
wrotéw — niewielka) — terminy i zakres badan kontrolnych ustalane indywidualnie,
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— 111 III stopiefh zaawansowania — rutynowe badania kontrolne tylko w przypadku moz-
liwoSci leczenia nawrotu,

— pierwotne zaawansowanie (poza mozliwo$ciami radykalnego leczenia) i stan kliniczny
uniemozliwiajacy zastosowanie jakiegokolwiek leczenia przyczynowego (chirurgia, radio-
terapia, chemioterapia) — badania kontrolne ustalane w razie potrzeby (wystapienie dole-
gliwosci mozliwych do leczenia objawowego).

Badania dodatkowe, ktore zaleci¢ mozna jako rutynowe, powinny by¢ powszechnie do-
stepne i relatywnie tanie, a jednocze$nie na tyle swoiste i czute, aby ich wyniki mogly stano-
wié przestanke do oceny onkologicznego stanu zdrowia chorych. W przypadku wystepowa-
nia objawoéw mogacych wynika¢ z nawrotu choroby, postepowanie diagnostyczne powinno
zmierza¢ do wykluczenia lub potwierdzenia obecno$ci nawrotu, a w tym ostatnim przypad-
ku rowniez do ustalenia optymalnego sposobu leczenia.

W Tabeli XII przedstawione s3 zalecenia (oparte na zaleceniach Amerykanskiego To-
warzystwa Onkologii Klinicznej — modyfikacja z 2000 roku), ktoére mozna zastosowac
w warunkach polskich po uwzglednieniu mozliwoSci i Srodkéw finansowych.

Tabela XII. Badania kontrolne po zakonczeniu leczenia raka jelita grubego
w stopniu zaawansowania wedlug TNM II i III

Czas 3 6 | 9 | 12| 15|18 |21 | 24|30 | 36| 42| 48| 54| 60
(miesiace)

Badanie X |1 XX X[ X | X | X | X|X|X|X]|X]|X]|X
lekarskie

CEA X |1 XX X[ X | X | X | X|X|X|X]|X]|X]|X
Kolono- X X X
skopia (*)

FSS (**) X X X X

USG/TK X X X X X X X
jamy brzusznej

RTG X X X X X
klatki piersiowe;j

Skroty: CEA - antygen karcinoembrionalny; FSS - fiberosigmoidoskopia; USG - ultra-
sonografia; TK — tomografia komputerowa; RTG — rentgenografia
(*) — kolonoskopia w 3 miesiace po operacji tylko wowczas, gdy nie byla wykonywana
przed operacja.
(**) — FSS zalecana w przypadku raka odbytnicy bez obciazajacego wywiadu rodzinne-
go lub wspotwystepujacych chordb jelita grubego.
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