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Izvlecek - Izhodisca. Rak debelega crevesa in danke (RDCD)
sodi med najpogostejse rakave bolezni v Sloveniji. Incidenca
v zadnjih letih vztrajno narasca. Rezultati zdravljenja so slab-
si kot v nekaterih razvitih drzavah.

Metode. Z retrospektivno Studijo smo analizirali 940 bolni-
kov, ki so zboleli za RDCD leta 1997 v Sloveniji.

Rezultati. Ugotovljene razlike v prezivetju bolnikov med posa-
meznimi ustanovami so posledica razlik v porazdelitvi stadi-
Jjev bolezni in razlicne radikalnosti kirurskega zdravijenja.
Verjetno igrajo manj pomembno viogo razlike v patohistolo-
ski opredelitvi stadija bolezni in v nekirurskem onkoloskem
zdravijenju. Enako velja za razlike v primerjavi s tujino.

Zakljucki. Z nenehnim in objektivnim spremljanjem rezulta-
tov zdravljenja bo postopno prihajalo do izboljSanja vseh vi-
dikov zdravstvene oskrbe bolnikov z RDCD v Sloveniji in s
tem tudi do izboljsanja njihovega preZivetja.

Uvod

Po podatkih Registra raka za Slovenijo incidenca RDCD v Slo-
veniji v zadnjih letih vztrajno narasca. Tako je bila leta 1997
incidenca RDCD na 100.000 prebivalcev 51,9 za moske in 44,8
za zenske. V letu 2002 je bila Ze 68,5 na 100.000 prebivalcev za
moske in 49,8 za Zenske. Leta 2002 je za to boleznijo zbolelo
1176 in umrlo 666 ljudi. RDCD je drugi najpogostejsi rak pri
moskih in tretji najpogostejsi pri zenskah. V celotni populaci-
ji Slovenije se je povzpel na prvo mesto med vsemi rakavimi
boleznimi (1, 2).

Kirurska resekcija tumorja igra e vedno klju¢no vlogo v zdrav-
lienju RDCD. Zato je pomembno, da je bolezen ugotovljena v
¢im nizjem stadiju. Rezultati adjuvantnega nekirurskega on-
koloskega zdravljenja (adjuvantno zdravljenje) se v zadnjih
letih izboljsujejo. Za pravilno indikacijo adjuvantnega zdrav-
ljenja je potrebna natan¢na zamejitev bolezni, ki je mogocale
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Abstract - Background. Colorectal cancer (CRC) is one of
the most frequent malignant diseases in Slovenia. Its inciden-
ce rises constantly in the last years while the outcome of treat-
ment is poorer than in other developed countries.

Methods. In a retrospective study we analysed 940 colorectal
cancer patients diagnosed in Slovenia in 1997.

Results. Differences in outcome between the Slovenian insti-
tutions are due to different stage-distributions and differen-
ces in surgical radicality. Differences in pathohistological
staging and medical oncological treatment are probably less
important. The same can be said regarding some of the exam-
ples from abroad.

Conclusions. With constant and objective auditing, the impro-
vement of all aspects of treatment can be achieved, resulting
in better survival of all Slovenian colorectal cancer patients.

s patohistoloskim pregledom resektata. Najpomembne;jsi ka-
zalec ustreznosti in uspesnosti zdravljenja v onkoloski kirur-
giji je dolgorocno prezivetje bolnikov. Najpogosteje ga poda-
jamo v obliki 5-letnega prezivetja.

Prezivetje bolnikov z RDCD v Sloveniji se v zadnjih letih sicer
izboljsuje, vendar je Se vedno precej slabse kot v bolj razvitih
drzavah Evrope (3, 4).

S pomocjo analize celotne populacije bolnikov iz leta 1997
smo poizkusali ugotoviti, ali obstajajo razlike v nacinih in uspe-
$nosti zdravljenja bolnikov z RDCD v Sloveniji.

Bolniki in metode
Z retrospektivno studijo smo proudili popise 947 bolnikov z

RDCD, odkritim v Sloveniji leta 1997. Potrebni podatki so bili
zbrani v okviru studije EUROCARE-3 v Registru raka. Za zbira-
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nje podatkov je sluzil standardizirani obrazec, v katerega so
bili vneseni vsi pomembni podatki o bolnikih (spol, datum
rojstva, starost), bolezni (datum ugotovitve, umestitev tumot-
ja, stadij, histoloski tip), o diagnosti¢ni obdelavi (za postavi-
tev diagnoze in zamejitev bolezni opravljene preiskave), kra-
ju in nacinu zdravljenja (bolnisnica, tip operacije, dodatno
onkolosko zdravljenje) ter poteku bolezni (nastop recidiva,
datum smrti). Raziskava je izhajala iz podatkov prijavnic raka-
vih bolezni, ki so bili dopolnjeni s pregledom popisov bole-
zni v bolnisnicah po Sloveniji. Informacije o prezivetju bolni-
kov smo dobili v Centralnem registru prebivalstva RS. Zadnji
podatki o vitalnem stanju bolnikov so z dne 30. 4. 2004.

Za obdelavo podatkov smo uporabljali programsko opremo
SPSS za Windows 10.0. Za vrednotenje razlik med razli¢nimi
skupinami bolnikov smo uporabljali test hi-kvadrat. Opazo-
vano prezivetje smo izra¢unavali po Kaplan-Meierjevi meto-
di. Zavrednotenje razlik v prezivetju smo uporabljali Log-rank
test. Za statisti¢cno pomembne smo Steli razlike, pri katerih je
bila vrednost p <0,05.

Iz raziskave smo izlocili 7 primerov bolezni, pri katerih mali-
gni tumor ni bil adenokarcinom (karcinoid, maligni melanom,
NH-limfom, sarkomi). Zato je v preucevani populaciji 940 bol-
nikov: 490 je moskega (52,2%), 450 pa zenskega spola (47,8%).
Povprecna starost celotne populacije je bila 67,1 leta (stan-
dardni odklon 11,9 leta). Najmlajsi bolnik je bil star 12 let, naj-
starejsi pa 97 let.

Rezultati

Leta 1997 je bilo operiranih 90,3% (849/940) vseh bolnikov z
RDCD. Med operirane smo $teli bolnike, pri katerih je bila
opravljena resekcija tumorija, kot tudi tiste, pri katerih so bili
izvedeni le paliativni kirurski posegi (npr. obvodne anasto-
moze, oblikovanje stome). Iz podatka o vrsti opravljene ope-
racije lahko sklepamo, da je bil tumor reseciran pri 88,3% (750/
849) vseh bolnikov, ki so bili operirani zaradi RDCD. Za 91,6%
(687/750) vseh reseciranih bolnikov je obstajal popoln pato-
histoloski izvid, ki je vseboval tudi podatek o patohistoloskem
pregledu bezgavk. V povpredju je bilo v reseciranih vzorcih
pregledanih 14,3 bezgavke. Posebej smo analizirali tudi po-
datke o prisotnosti preostalega tumorja po opravljeni opera-
ciji. Opirali smo se na zaznamke kirurga glede radikalnosti
resekcije oziroma na patohistoloski izvid pregledanega pre-
parata. Za neradikalno resekcijo smo $teli, Ce je bilo v bolni-
$ni¢nem popisu jasno dokumentirano, da tumor z operativ-
nim posegom ni bil v celoti odstranjen. Glede na tako pridob-
ljene podatke so bili tumorji radikalno resecirani pri 84,7%
(635/750) vseh reseciranih bolnikov.

Ustanove, v katerih so bili bolniki z RDCD operirani, smo raz-
delili v 6 skupin. Posebej smo obravnavali obe terciarni usta-
novi (TB1, TB2); privedjilo¢eno se oba oddelka (TB1a, TB1b),
obe u¢ni bolnisnici (UB1, UB2), vse ostale regionalne bolni-
$nice (RB) pa smo obravnavali skupaj. V TB1a je bilo zdravlje-
nih 21,6%, v TB1b 18,1%, v TB2 2,8%, v UB1 15%, v UB2 5,3%
in v RB 37,2% vseh operiranih bolnikov. Pomembno je po-
udariti, da so v nekaterih regionalnih bolnisnicah operiralive¢
bolnikov kot v manjsi od obeh terciarnih ustanov (TB2) in
tudi ve¢ kot v manjsi od obeh u¢nih bolnisnic (UB2).

Stevilo operiranih bolnikov po posameznih ustanovah, delez
resekcij, radikalnih resekcij in delez popolnih patohistoloskih
izvidov je razviden iz Razpredelnice 1. Razlike med posame-
znimi ustanovami so statisticno pomembne (p < 0,05) tako
glede deleza resekcij, deleza radikalnih resekcij in kot tudi
glede deleza popolnih patohistoloskih izvidov.

Med ustanovami obstajajo tudi razlike v delezih urgentno ope-
riranih bolnikov. Najvedji je delez v TB1b (24,0%), v RB so
urgentno operirali 18,7%, v UB1 15,0%, v UB2 6,7%, v TBla
6,0% in v TB2 4,2% bolnikov.

Razpr. 1. Delez reseciranih, delez radikalno reseciranih bol-
nikov in delez popolnih patohistoloskih izvidov resektatov po
posameznih ustanovah. Slovenija, 1997.

Table 1. Portion of resected, radicaly vesected patients and
portion of complete pathohistological findings of resected
specimens in different institutions. Slovenia 1997.

Stevilo (delez) Stevilo (delez) Stevilo (delez)

Bolnisnica reseciranih bol- resekcij brez popolnih
nikov glede na  preostalega tumorja patohistoloskih
vse operirane glede na vse resecirane izvidov

Portion Portion of resected Portion of com-

Hospital of resected patients without  plete patohistological

patients residual tumor findings

TBla 171/183 (93,4%) 156/171(91,2%) 171/171 (100%)

TB1b 145/154 (94,2%) 128/145 (88,3%) 144/145 (99,3%)

TB2 17/24 (70,8%) 14/17 (82,4%) 16/17 (94,1%)

UB1 120/127 (94,5%)  100/120 (83,3%) 112/120 (93,3%)

UB2 38/45 (84,4%) 27/38 (71,1%) 32/38 (84,2%)

RB 259/316(82,0%)  210/259 (81,1%) 212/259 (81,9%)

Slovenija 750/849 (88,3%)  635/750 (84,7%) 687/750 (91,6%)

Vse tumorje smo na podlagi vseh opravljenih diagnosti¢nih
postopkov oziroma glede na intraoperativni izvid in patohi-
stolosko analizo resektata uvrstili v stadije I-IV po UICC. V pri-
meru nejasnosti smo jih obravnavali kot neopredeljene.
Porazdelitev stadijev tumorjev po posameznih ustanovah in
za celotno populacijo bolnikov z RDCD prikazuje Razpredel-
nica 2. Razlike v porazdelitvi stadijev med ustanovami so sta-
tisti¢cno pomembne (p < 0,05).

Razpr. 2. Porazdelitev RDCD po UICC stadijih po posameznih
ustanovah. Slovenija, 1997.

Table 2. Distribution of CRC according to UICC stages in
different institutions. Slovenia 1997.

vIcC Delezv %/ Portion in %

stadij Slovenija
UICC TBla  TBI1b UB1 UB2 TB2 RB Slovenia
stage n=183 n=154 n=127 n=45 n=24 n=316 n=940
I 164 175 142 22 250 158 141

11 32,8 31,2 33,8 31,1 8,3 22,8 255
1T 29,0 33,1 27,6 33,3 16,7 25,0 254
v 19,1 11,7 19,7 89 37,5 22,8 21,8
Neopred. <

Nondefined 2,7 6,5 4,7 24,5 12,5 13,6 13,2

27,9% vseh bolnikov z RDCD je bilo zdravljenih s kemotera-
pijo (KT), radioterapijo (RT) ali s kombinacijo obeh oblik
zdravljenja. Odstotki so podobni pri neoperiranih in operira-
nih bolnikih. Pri slednjih obstajajo razlike glede na ustanovo
nikov je veniizmedu¢nih bolni$nic (UB2). Pri terciarnih usta-
novah se ustrezni delezi gibljejo nad 30%.

5-letno opazovano prezivetje celotne populacije bolnikov z
RDCD znasa 36,8%. Za bolnike v stadiju I znasa 69,7%, v stadi-
jull 58,8%, v stadiju III 37,7% in stadiju IV 2,9%. 5-letno prezi-
vetje bolnikov z neopredeljenim stadijem znasa 13,7%.
Primerjali smo 5-letno prezivetje bolnikov glede na bolnisni-
co, v kateri je bil bolnik operiran. Razlike v prezivetju bolni-
kov med posameznimi ustanovami so statisti¢cno pomembne
(p <0,05). Krivulje prezivetja bolnikov vseh stadijev po posa-
meznih ustanovah prikazuje Slika 1.

Statisti¢cno pomembne razlike v prezivetju so bile tudi, ¢e smo
obravnavali posamezne stadije lo¢eno (podatki niso prikaza-
ni). Razmerja med vedjimi ustanovami se niso pomembno
spremenila. Izracunano prezivetje bolnikov iz manjsih usta-
nov (TB2, UB2) pa je za nekatere stadije zaradi majhnega Ste-
vila nezanesljivo (5).
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Pri izrac¢unavanju prezivetja smo upostevali tudi bolnike, ki
so umrli v roku 30 dni od operacije (zgodnja pooperativna
smrtnost). Delez teh je v UB2 11,1%, v RB 9,8%, v UB1 7,9%, v
TB1a 3,8% in v TB1b 3,2%. V TB2 v 30 dneh po operaciji ni
umrl noben bolnik.
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SL. 1. Opazovano prezivetje bolnikov z RDCD po posameznih
ustanovah. Slovenija, 1997.

Figure 1. Observed survival of CRC patients in different insti-
tutions. Slovenia 1997.
(- TBla,—TB1b, --- UB1, — RB,—- TB2,——=UB2)

Razpravljanje

Podatki iz leta 1997 kaZejo, da v Sloveniji obstajajo pomemb-
ne razlike v nac¢inih zdravljenja bolnikov z RDCD in v njiho-
vem prezivetju.

Delezi resekcij in radikalnih resekcij so v najvecji ustanovi
(TB1) za priblizno 10% vecji kot v regionalnih bolni$nicah
(RB). Razlike v radikalnosti kirurskega zdravljenja so zagoto-
vo v pretezni meri posledica razlik v porazdelitvi stadijev bo-
lezni. V vecjih ustanovah (TB1, UB1), ki pokrivajo bolj urba-
no prebivalstvo, bolniki prihajajo k zdravniku v povpre¢no
nizjih stadijih kot v manjsih ustanovah (RB). V TB2 se zaradi
njenega specifi¢nega poslanstva koncentrirajo bolniki z naj-
bolj napredovanimi stadiji bolezni. Delezi resekcij so zato v
tej ustanovi razumljivo nekoliko nizji. Tudi razlike v prezivet-
jubolnikov med posameznimi ustanovamilahko do neke me-
re pripiSemo razlikam v porazdelitvi stadijev bolezni. Vendar
razlike ostajajo, ¢e prezivetja primerjamo po posameznih sta-
dijih. Prisotne so tudi v stadijih, v katerih adjuvantno zdravlje-
nje ni indicirano. Sklepamo lahko, da je treba del vzrokov za
razlike v prezivetju iskati v kirurski tehniki. Toliko bolj ob dej-
stvu, da je v povpredju najboljse prezivetje bolnikov iz usta-
nove (TB1a), ki izkazuje tudi najvecjo radikalnost kirurskega
zdravljenja.

Pri analizi rezultatov kirur§kega zdravljenja je potrebno upo-
Stevati tudi razli¢ne deleze urgentno operiranih bolnikov. Pri
teh bolnikih je zgodnja pooperativna smrtnost visja kot pri
elektivno operiranih bolnikih. Skupno prezivetje vseh bolni-
kov v ustanovah z visjim delezem urgentno operiranih bolni-
kov naj bi bilo zato slabse. Zato je nekoliko nenavadno, da je
zgodnja pooperativna smrtnost skoraj najnizja v ustanovi z
nja pooperativna smrtnost je sicer razumljivo nizja v ustano-
vah z vedjim stevilom bolnikov, kar bilahko govorilo za vecjo
izkuSenost osebja v teh ustanovah. Domnevna zgodnja po-

operativna smrtnost v TB2 (0%) je deloma posledica najmanj-
Se radikalnosti kirurgije v tej ustanovi, deloma pa tudi majh-
nega Stevila bolnikov.

Primerjava slovenskih rezultatov z nekaterimi podatki iz tuji-
ne za podobno obdobje kaze na povprec¢no visje stadije bo-
lezni pri bolnikih iz Slovenije, na ve¢jo radikalnost kirurgov v
tujini in posledi¢no boljse prezivetje njihovih bolnikov (6-
10).

Razlike v porazdelitvi stadijev bolezni in pa razli¢na kirurska
radikalnost se zdita glavna vzroka za razlike v prezivetju bol-
nikov z RDCD tako znotraj Slovenije kot tudi v primerjavi s
tujino.

Znano je, da na prezivetje bolnikov z RDCD najbolj vpliva
kirurg z radikalno (RO) resekcijo tumorja (11). Posredno, z
zadostnim 3tevilom reseciranih bezgavk, vpliva $e na stadij
bolezni. Z vecjim Stevilom reseciranih bezgavk je mogoce
bolje klasificirati tumor in pravilneje postaviti indikacijo za
dodatno zdravljenje. Iz nastetih razlogov obstajajo mnenja,
da je kirurska oskrba ustreznej$a v ustanovah, kjer opravijo
vedje Stevilo tovrstnih posegov (12, 13). Vendar je pri analizi
rezultatov zdravljenja bolnikov z RDCD in $e posebej pri
primerjavi rezultatov med razli¢cnimi ustanovami treba misli-
ti tudi na dejstvo, da uvrstitev tumorjev v stadije po UICC ni
popolnoma zanesljiva. Ceprav v klini¢cnem vsakdanu patohi-
stoloske izvide dojemamo kot neizpodbitna dejstva, je treba
vedeti, da tako kot med kirurgi obstajajo razlike tudi med
patologi. Ugotovljene so bile razlike pri patohistoloski opre-
delitvi istih sprememb s strani razli¢nih patologov, v doloce-
ni meri je $lo celo za razlicna doktrinarna stalis¢a (14, 15).
Tudi pri zanesljivosti patohistoloskih izvidov so ugotavljali
povezavo z velikostjo ustanove. V manjsih ustanovah je bil
delez ugotovljenih pozitivnih bezgavk nizji kot v vecjih usta-
novah; posledica je bila prenizka zamejitev tumorjev v manj-
8ih ustanovah (16). Tej ugotovitvi bi ustrezal podatek, da je
bil pri nasi raziskavi delez popolnih patohistoloskih izvidov
v najvedji ustanovi (TB1) skoraj za 20% vedji kot v regional-
nih bolni$nicah (RB). Razli¢na uvrstitev tumorjev po stadijih
lahko Ze sama po sebi vpliva tudi na izsledke o prezivetju
bolnikov glede na posamezne stadije (17, 18). Razen tega pa
na prezivetje vpliva Se posredno, saj je dolocitev stadija tudi
osnova za odlocitev o adjuvantnem zdravljenju. Znano je, da
pravilna indikacija in izbor sheme adjuvantnega zdravljenja
izboljsata prezivetje (19, 20). Poleg kirurgov, ki imajo zagoto-
vo najvedji vpliv na napoved izida bolnikov z RDCD, imajo
zato pomembno vlogo, ki pa jo je mnogo tezje ovrednotiti,
tudi patologi in onkologi.

Za izboljsanje preZivetja bolnikov z RDCD v Sloveniji je po-
trebno stremeti k ¢im vedji radikalnosti kirurskega zdravlje-
nja, natanc¢nejsi patohistoloski zamejitvi tumorjev in primer-
ni izbiri adjuvantnega zdravljenja.

Zakljucki

Raziskava obravnava obdobje, od katerega je minilo Ze ve¢
kot sedem let. V tem ¢asu se je raven oskrbe bolnikov z RDCD
v Sloveniji nenehno dvigala. Dvigala pa se je tudi drugod v
Evropi. Tako lahko trdimo, da so rezultati zdravljenja RDCD v
Sloveniji e vedno slabsi kot v tujini in da $e vedno obstajajo
razlike tudi znotraj Slovenije.

Razlike v prezivetju slovenskih bolnikov so posledica razlik v
porazdelitvi stadijev bolezni in razli¢ne radikalnosti kirurske-
ga zdravljenja. Verjetno igrajo manj pomembno vlogo razlike
v patohistoloski zamejitvi tumorjev in odlocitvi za adjuvant-
no zdravljenje.

Za objektivno oceno razmer je potrebno natan¢no spremlja-
nje izsledkov opravljenega dela. Stalno in objektivno sprem-
ljanje izsledkov zdravljenja je zelo pomemben dejavnik za za-
gotavljanje kakovosti v zdravstvu. Pozitivna selekcija ustanov
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na podlagi uspesnosti zdravljenja bo zagotavljala nenehno iz-
boljsevanje na vseh podrog¢jih oskrbe bolnikov z RDCD in ta-
ko vodila tudi do izboljsanja prezivetja.
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