MED RAZ6L 2010; 49: 525~541 | PREGLEDNI CLANEK

Stojan Potré', Bojan Krebs?, Tomai Jagric®
Zlezni rak Zelodca s kirurskega vidika

Surgical Aspects in Gastric Adenocarcinoma

IZVLECEK
KLJUCNE BESEDE: 7lezni rok Zelodca, resekila, prognoza

Rak Zelodca je peto najpogostejse rakavo obolenje pri moskih in Sesto najpogostejse rakavo

obolenje pri Zenskah. Pojavnost je v razvitem zahodnem svetu v upadu, kljub vsemu pa je

umrljivost za to boleznijo $e vedno precej velika in na dolo¢enih endemskih podrocjih dosega

celo stopnjo pojavnosti. Vsa ta dejstva so zastrasujoca, Se posebej, ¢e pomislimo, da v Slove -
niji to obliko raka pogosto odkrijemo v poznih stadijih. Sele v zadnjih letih je bil opazen maj-

hen pozitiven trend pri zgodnjem odkrivanju, kljub temu pa zgodnje oblike te bolezni $e vedno

predstavljajo manj kot Cetrtino vseh primerov. ZdruZevanje razliénih nacinov zdravljenja je

omogocilo bolnikom dolgoroc¢no preZivetje. Tako iz specializiranih centrov porocajo tudi o 10-let -
nem preZivetju pri 36 % bolnikov, ki so jim zaradi raka Zelodca opravili resekcijo v zdravo.

Tudi v Sloveniji se bliZzamo tak$nim vrednostim, ravno zaradi sodelovanja specialistov razli¢-

nih strokovnosti, nenehnega izpopolnjevanja, uvajanja svetovnih onkoloskih novosti, navse-

zadnje pa tudi zaradi lastnih raziskovalnih dosezkov. Se vedno ostajajo tukaj na osamljenem

vrhu Japonci (navajajo do 70 % 5-letno preZivetje po resekcijah Zelodca) in zdi se, da so mejnik,

ki ga bo tezko dosedi, razlogov za to pa je vec. V pricujoéem prispevku so avtorji opravili celost-
ni pregled na podrodju raka Zelodca s kirurskega vidika in ga podkrepili tudi z rezultati kirurs-

kega zdravljenja 772 bolnikov z rakom Zelodca v Univerzitetnem klinicnem centru Maribor,

ki so se zdravili v obdobju od 1. 1. 1992 do 31. 7. 2009. Pri 657 bolnikih je bila napravljena RO-re -
sekcija. Pri¢akovano 5-letno preZivetje bolnikov z RO-resekcijo je bilo za celotno 18-letno obdob-

je 42 %.

ABSTRACT

KEY WORDS: gastric adenocarcinoma, resection, prognosis

Gastric cancer is the fifth most prevalent male cancer and the sixth most prevalent female
cancer. Although its prevalence is slowly declining in western countries, the mortality asso-
ciated with it is still high and even reaches the incidence found in some endemic areas. These
facts are daunting, especially considering the fact that in the majority of cases in Slovenia
diagnosis is still made in a desperate stage. A slightly positive trend toward early diagnosis
has been seen in recent years, but these patients represent less than a quarter of all cases.
The multimodal approach to treatment has enabled long term survival of gastric cancer patients.
In specialized centers, the 10-year survival after curable resections has been reported to be 36%.
These outstanding results are also matched in Slovenia, owing to interdisciplinary coopera-
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tion, continuous education, keeping up with oncological trends, and, finally, our own research.
At the undisputed top are the Japanese with a cumulative 5-year survival of 70%. Their results
are a milestone that will be difficult for others to reach and the reasons for this are diverse.
In the following article, the authors provide a comprehensive overview of gastric cancer dis-
ease from the surgical perspective, substantiated by experience from the treatment of
772 patients at the Maribor University Clinical Centre in the period from 1 January 1992 to
31 July 2009. In 657 cases, RO resection was accomplished and the 5-year survival for the stud-
ied 18-year period in patients with curable resection amounted to 42%.

uvobD

Priblizno 90 % tumorjev Zelodca je malignih
in od tega jih je vecina Zleznih rakov (adeno-
karcinomov). Rak Zelodca je Se vedno zelo
pogost v dolocenih podrodjih vzhodne polob -
le in JuZne Amerike, v zahodnem svetu pa
se je pojavnost raka Zelodca v zadnjih nekaj
desetletjih zniZala. Kljub vsemu pa je umrlji-
vost za to boleznijo e vedno precej velika in
na dolocenih endemskih podrodjih dosega
celo stopnjo pojavnosti (1, 2). Rak Zelodca je
v svetu Se vedno Cetrti najpogostejsi rak in
drugi po vrsti po vzrokih smrti med vsemi
raki. Samo resekcija v zdravo (R0) lahko daje
tak$nim bolnikom upanje za dolgorocno pre-
Zivetje (3). Izkazalo se je, da je standardizi-
rano radikalno kirursko zdravljenje doseglo
svoj vrh, zato se je v zadnjih desetih letih zace-
lo uveljavljati multimodalno in posamezne-
mu bolniku prilagojeno zdravljenje tudi na
podrodju raka Zelodca (4).

EPIDEMIOLOGIJA

Ceprav je pojavnost raka Zelodca v svetu
v upadu je $e vedno Cetrti najpogostejsi rak
na svetu. Vletu 2002 je za rakom Zelodca zbo -
lelo skoraj milijon ljudi, okrog 700 tiso¢ jih je
za to boleznijo istega leta umrlo. V dolo¢enih
predelih sveta se pojavnost bolezeni povecu-
je, v drugih pa mocno upada. Tako je v ne -
katerih predelih Azije (Japonska, Kitajska,
Koreja), Srednje in JuZzne Amerike (Kostari -
ka, Cile) pojavnost $e vedno visoka (>70 na
100.000 prebivalcev), v zahodni Evropi,
Severni Ameriki in na Novi Zelandiji pa je niz -
ka (<10 na 100.000 prebivalcev) (1). Tudi
v Sloveniji je pojavnost Zleznega raka Zelod -
ca v preteklih desetletjih upadla. Najvija je
bila v prvi polovici Sestdesetih let prej$njega

stoletja (>40 na 100.000 prebivalcev), do
devetdesetih let pa je mo¢no upadla (leta 1992:
25 na 100.000 prebivalcev), v glavnem na
racun intestinalnega tipa in raka v distalnih
delih Zelodca. Od takrat naprej je pojavnost
upadala manj izrazito. V letu 2006 je bila
27,5 na 100.000 prebivalcev pri moskih in
15,6 na 100.000 prebivalcev pri Zenskah ter
je Se vedno nad povpredjem v Evropski uni-
ji (3). Po podatkih Registra raka Republike Slo-
venije je bilo leta 2006 471 na novo odkritih
bolnikov z Zleznim rakom Zelodca, kar ga uvrs-
¢a na sedmo mesto med vsemi raki. V Slove-
niji je peto najpogostejSe rakavo obolenje
pri moskih in Sesto najpogostejse rakavo obo-
lenje pri Zenskah (3). Velika ve¢ina bolnikov
z rakom Zelodca je starejsih od 60let (3-5).
V nasprotju s padajo¢im trendom pojavnosti
Zelod¢énega raka v celoti, pa se v zadnjih tri-
desetih letih, predvsem v najrazvitejsih drza-
vah, pojavnost Zleznega raka na kardiji
Zelodca veca. Razlike v pojavnosti med posa-
meznimi geografskimi podro¢ji nakazujejo, da
na zbolevanje vplivajo dejavniki iz okolja in
nacin Zivljenja, kar je v prvi vrsti pogojeno
s stopnjo socialno-ekonomske razvitosti v po -
sameznem podrodju (3, 6, 7). Tudi v Slove -
niji opazamo niZjo pojavnost raka Zelodca
v zahodnem delu drZave, kjer je Zivljenjski
standard vi§ji (higienske razmere, okuZba
s Helicobacter pylori (H. pylori), prehranska
osvescenost) kot v ostalih delih Slovenije (3, 7).
Za razliko od ostalih delov Zelodca pa rak kar -
dije Zelodca povezujejo z visjim socialno-eko -
nomskim poloZajem. Neposredni dejavniki
tveganja zanj so debelost, hrana, bogata z Zi -
valskimi proteini in mas¢obami, ter gastroe -
zofagealni refluks (7).

Podatki Registra raka Republike Sloveni -
je za obdobje 2001-2005 govorijo, da ima ve¢
kot 75 % bolnikov ob diagnozi bolezen Ze v na -
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predovali obliki (rak, ki ni omejen na sluzni-
co). V tem obdobju je imelo 60 % bolnikov
proti raku usmerjeno zdravljenje, pri ostalih
pa je bilo mozno samo simptomatsko zdrav-
ljenje. Petletno relativno preZivetje bolni-
kov je bilo 26,4 %, 5-letno preZivetje bolnic pa
32,8%. Rezultati $tudije EUROCARE-4 za
zbolele v obdobju 2000-2002 kazejo, da je
preZivetje slovenskih bolnikov z rakom Zelod -
ca v evropskem povprecju (3).

ETIOLOGUJA

Sedanja stopnja znanja dovoljuje opredelitev,
da dolo¢ene spremembe na Zelod¢ni sluzni-
ci lahko pogojujejo nastanek raka Zelodca. Za
razumevanje nastanka raka Zelodca je korist-
no poznavanje klasifikacije Zleznega raka
Zelodca po Laurenu na intestinalni in difuz-
ni tip (8). Na nastanek intestinalnega tipa
Zleznega raka Zelodca, ki se pogosteje pojav-
Jja pri moskih in starejsih bolnikih, lahko vpli-
vajo prehrana (premalo masc¢ob, moc¢no
soljena hrana, premalo proteinov, dimljeno
meso, meso z Zara, pomanjkanje vitami-
nov A in C, nitrati v hrani), razvade (kajenje,
Zgane pijace), neugodni vplivi iz okolja (izpo -
stavljenost prahu, dusikovim oksidom, N-ni-
trozo spojinam in ionizirajo¢emu sevanju,
delo v metalni in gumarski industriji) in pri -
sotnost predrakavih stanj (okuzba z bakteri-
jo H. pylori, kroni¢ni atrofi¢ni gastritis, stanje
po distalni resekciji Zelodca, Menetrierova
bolezen, dedni nepolipozni rak debelega ¢re-
vesa, adenom Zelodca, Gardnerjev sindrom,
Peutz-Jeghersov sindrom) (3, 7, 9). Zato je
razumljivo dejstvo, da gre upad pojavnosti
predvsem na racun intestinalnega tipa po
Laurenu, medtem ko je pojavnost difuznega
tipa po Laurenu ostala stabilna. Za nastanek
difuznega tipa Zleznega raka Zelodca, ki se
pogosteje pojavlja pri Zenskah in mlajsih bol-
nikih, pa je predvsem pomembna genetska
podvrZenost (mutacija gena za E-kadherin na
kromosomskem odseku 16¢g22), znacilna pa
je tudi pogosta druZinska obremenjenost
z rakom. Nastane ob odsotnosti predrakavih
sprememb, ki so sicer znacilne za nastanek
intestinalnega tipa raka Zelodca (7-9).
Skupna analiza podatkov iz 12 prospek-
tivnih kohortnih raziskav je pokazala, da so
okuzeni s H. pylori $estkrat bolj podvrZeni

nastanku raka Zelodca kot neokuzeni (10, 11).
Po mnenju nekaterih je bakterija H. pylori
glavni etioloski dejavnik za nastanek 65-80 %
vseh rakov Zelodca (brez raka kardije) (11, 12).
Za rakom Zelodca bo v Zivljenju zbolelo 1-2 %
okuzZenih bolnikov. Zato je bila okuzba
s H. pylori Ze leta 1994 uvrSc¢ena na seznam
predrakavih sprememb (12). Gre za okuZbe,
ki trajajo zelo dolgo casa, zato je posebno
nevarna tista okuzba, do katere pride Ze
v otro§tvu. Rezultati interventnih $tudij doka-
zujejo, da so predrakave spremembe (atrofi-
ja, intestinalna metaplazija) po odstranitvi
okuzbe s H. pylori vsaj delno reverzibilne.
Ozdravitev okuzbe lahko zmanj$a moZnost
ponovitve raka Zelodca tudi pri bolnikih po
endoskopski odstranitvi zgodnjega raka Zelod-
ca (12).

Kronicni atrofi¢ni gastritis tipa A in B se
odvijata najpogosteje v podro¢ju korpusa in
fundusa Zelodca s tem, da je tip B lahko mul-
tifokalen. Pri obeh tipih pride do morfolos-
kih sprememb na sluznici v smislu atrofije in
intestinalizacije sluznice, kar z displasti¢nimi
spremembami lahko nadalje pripelje do raz-
voja rakavih celic v sluznici Zelodca. Na tako
spremenjeni sluznici se s casom lahko razvi-
je le intestinalni tip Zleznega raka Zelodca (do
10% v 10 letih) (9). Tveganje za nastanek raka
na tako spremenjeni sluznici je vedje pri
mlaj$ih bolnikih s kroni¢nim atrofi¢nim gastri-
tisom, pri starej$ih pa je pojavnost enaka kot
v splo$ni populaciji (13).

Neoplazija nizke in visoke stopnje sta
povezani z rakom Zelodca v 20 in 80% (9).
Medtem ko hiperplasti¢ni polipi ne predstav -
ljajo predrakave spremembe, je pri adenoma -
toznih polipih moZna maligna preobrazba
v 6=75% (redko pri polipih <2 cm, pogoste -
je pri polipih >2 cm) (14).

Za Menetrierovo obolenje je znacilna
hipertrofija sluzni¢nih gub, hiperklorhidrija
in izguba proteinov. Ob tem je prisotna tudi
hiperplazija casastih celic. Pri 15 % bolnikov
je moZen nastanek Zleznega raka (15).

Pri bolnikih, ki so imeli pred ve¢ kot 20 leti
resekcijo Zelodca, je verjetnost za nastanek
raka za 4- (po Billroth I) do 8-krat (po Billroth
II) vecja kot v splosni populaciji (16).

Na genetsko predispozicijo pri nastanku
difuznega tipa Zleznega raka Zelodca se skle-
pa pri 4-8 % bolnikov z rakom Zelodca. V teh
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primerih je bil do sedaj dokazan nastanek raka
preko mutacije na genu za E-kadherin (17).
Po tem vzorcu nastanka raka Zelodca so obo-
levali ¢lani znane rodbine Napoleon. Ver-
jetnost za nastanek raka je 70-80% v toku
801et.

Onkogeneza pri intestinalnem in difuz-
nem tipu se nekoliko razlikujeta. Medtem ko
poteka onkogeneza do zgodnjega karcinoma
pri intestinalnem tipu preko vmesnih stopenj
(intestinalna metaplazija in adenom), je
potek onkogeneze pri difuznem tipu neposre-
den, brez vmesnih stopenj (18).

POMEMBNA DEJSTVA
S PODROCJA ANATOMUE

V okviru celostne obravnave bolnika z 7lez-
nim rakom Zelodca je pomembno poznava-
nje anatomije Zelodca, saj je osnova za enotno
razumevanje samega bolezenskega procesa,
kakor tudi za vse postopke v diagnosti¢no
terapevtskem posegu pri tak§nem bolniku.
S tem je mi$ljeno poznavanje dolo¢enih
orientacijskih to¢k na samem organu, topo-
grafija zgornjega dela trebusne votline in
regionalnih bezgavk, v katere Zlezni rak Zelod-
ca najpogosteje zaseva.

Zelodec je vretast organ, na katerem
lo¢imo ezofago-gastri¢ni prehod (kardija v Sir -
$em smislu), fundus, korpus, antrum in pilo-
ri¢ni del. Lo¢imo malo in veliko krivino,
sprednjo in zadnjo steno Zelodca. Na mali kri-
vini je angularna guba, ki je na tem mestu lo¢-
nica med antrumom in korpusom Zelodca.
Z onkoloskega in kirurkega vidika delimo
tumorje v podrodje ezofago-gastri¢nega pre -
hoda (EGP) po Siewertu v tri segmente (EGP
tip 1 do 3) (19). V praksi se je uveljavila deli-
tev tumorjev glede na mesto pojavljanja v tu -
morje distalne tretjine (antrum), srednje
tretjine (korpus) in proksimalne tretjine
(EGP 2, 3 in fundus) (9). Tumor je lahko ome -
jen na posamezen odsek Zelodca ali pa se $iri
preko vec odsekov. Pri obravnavanju tumor-
jev ezofago-gastri¢nega prehoda pa je smisel -
na delitev po Siewertu (19).

Organi v neposredni soses¢ini so tisti,
v katere lahko tumor Zelodca neposredno
zaseva. To so vranica, precno Siroko ¢revo,
jetra, trebu$na prepona, trebu$na slinavka,
trebusna stena, nadledvi¢ni Zlezi, ledvice,

tanko ¢revo in retroperitonej. Regionalne bez-
gavke delimo v tri skupine (20):

* prvo skupino tvorijo bezgavke ob mali in
veliki krivini Zelodca;

¢ druga skupina so bezgavke ob celiakalnem
trunkusu, arteriji gastrica sinistra, arteriji
gastrica dextra, arteriji hepatica communis
in arteriji lienalis;

* tretja skupina so bezgavke ob velikih Zilah
(aorta, vena kava, arterija mesenterica supe-
rior).

Po japonski klasifikaciji so regionalne bezgav-
ke oznacene s Stevilkami od 1 do 20 (21, 22).
Pri tumorjih kardije Zelodca je treba predvsem
pri S1-tumorjih upostevati moZnost zaseva-
nja v mediastinalne bezgavke (23).

NAéIN! SIRJENJA ZLEZNEGA
RAKA ZELODCA

Sirjenje raka Zelodca poteka v in skozi steno
ter naprej v sosednje organe ali/in po potre-
busnici (lat. per continuitatem), po limfnih
Zilah (limfogeno) ter po krvnih Zilah (hema-
togeno).

Lokalno sirjenje

Med difuznim in intestinalnim tipom raka
obstajajo razlike glede Sirjenja tumorja.
Intestinalni tip zaradi svoje omejene cirkum -
skriptne rasce raste sprva lokalizirano na
steni Zelodca in ima niZjo tendenco $irjenja
kot difuzni tip. Difuzni tip ima visjo tenden -
co Sirjenja, predvsem skozi steno Zelodca
preko seroze in v mezgovne Zile v submukozi
in serozi. Medtem ko intestinalni tip zaseva
prej vjetra, difuzni tip zaseva po potrebusnici.
Kar 60 % tumorjev Zelodca je ob postavitvi
diagnoze razirjenih na serozo (9, 20, 24, 25).

Limfogeno zasevanje

Anatomija limfnih Zil in bezgavk je pogoje -
na z embrionalnim razvojem in sledi premi -
kom trebusnih organov in utero (26). Glavno
zbirno podrodje za spodnji del poZiralnika in
Zelodec so bezgavke v podrodju celiakalnega
trunkusa. Lo¢imo tri skupine bezgavk. Bez -
gavke v posameznih skupinah so oznadene
s Stevilkami. Mezgovnice se za¢nejo na nivo-
ju submukoze in se zdruZujejo na povrsini ste -
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ne Zelodca pod serozo. Zato je verjetnost
prisotnosti zasevkov v bezgavkah tem vecja,
kolikor globlje v steno Zelodca se vra$ca raka-
sta tvorba (mukoza 5%, submukoza 20 %,

20, 24, 25).

Oddaljeni zasevki

Do oddaljenih zasevkov pride pri neposred-
nem vra$¢anju tumorja v Zile (preko sistema
portalne vene) ali pa preko limfnega sistema
(preko ductus thoracicus). Tako nastanejo
v prvem primeru jetrni zasevki, v drugem pa
pljucni zasevki.

Kadar tumor prerasca serozo, lahko zase -
va v sosednje organe ali pa pride do zasevkov
na potrebusnici. Ob prvi operaciji zaradi
raka Zelodca ima 15 % bolnikov zasevke v je -
trih (9, 25).

KLINICNA SLIKA

Obolenje pri vecini bolnikov (>80 %) v zacet-
ku praviloma ne daje posebnih simptomov ali
pa so to neznacilni simptomi, ki jih lahko ima
posamezni bolnik Ze dolga leta in jih spreje-
ma kot nekaj obi¢ajnega (nespecifi¢ne boleci-
ne, napenjanje, spahovanje). Pri tem je treba
biti pozoren na kvantitativne in kvalitativne
spremembe »obicajnih simptomov« (2, 27).
Najpogostejsi simptomi pri bolnikih z Zlez-
nim rakom Zelodca so huj$anje (>60 %), bole -
¢ine v trebuhu (>50 %), siljenje na bruhanje
(>30%) in melena (>20%). Kroni¢na sekundar -
na anemija je dokaj obicajna (priblizno v 20 %),
medtem ko je masivna nenadna krvavitev iz
Zelodca zaradi 7leznega raka redka (2, 9).
Motnje poziranja so pogoste pri tumor -
jih ezofago-gastri¢nega prehoda, uporno bru -
hanje zauZite hrane brez primesi Zol¢a pa je
znak motenega praznjenja Zelodca zaradi
obstruktivnega procesa pred nivojem izhoda
iz Zelodca ali na njegovem nivoju (2, 9, 27).
Pri bolnikih z lokalno zelo napredovalim
tumorjem Zelodca se pri pregledu tipa rezi-
stenca v zgornjem delu trebuha. Pri klinicnem
pregledu lahko ugotovimo tudi prisotnost ve¢ -
jega ascitesa, ki najpogosteje govori za karci -
nozo peritoneja. V takih primerih se véasih
otipa zadebelitve v podroc¢ju popka, ki so odraz
zasevkov v bezgavkah ob popku (znak sestre
Marije JoZefe). Kadar se obolenje po limfnih

poteh razsiri navzgor proti vratu, lahko v levi
supraklavikularni kotanji zatipamo povecano
bezgavko (Virchowova bezgavka). Pri bolni -
kih, ki tezko dihajo in imajo perkutorno zamol -
klino v podro¢ju enega ali obeh spodnjih
delov prsnega ko$a, lahko posumimo na nabi-
ranje tekocine v plevralni votlini (fluidoto-
raks), kar pri bolniku z napredovalim rakom
Zelodca lahko govori za karcinozo plevre (2).

DIAGNOSTICNI POSTOPEK

Presejalnih preiskav za iskanje zgodnjih oblik
Zleznega raka Zelodca po vzoru iz Japonske
(endoskopija, rentgenski pregled Zelodca
z dvojnim kontrastom) v nasi drzavi pa tudi
drugod v zahodnem svetu ne izvajamo. Pri
sumu na rakavo obolenje Zelodca je preiska-
va izbora endoskopski pregled (ezofago-ga-
stro-duodenoskopija) z od$¢ipom sumljivega
tkiva za histoloski pregled. Ko je bolezen
endoskopsko ugotovljena in histolosko potr-
jena, je treba sproziti diagnosti¢ni postopek,
ki zajema:

e natan¢no anamnezo in klini¢ni pregled
bolnika,

* osnovne laboratorijske preiskave krvi (krv-
na slika, proteinogram, ionogram, urea,
kreatinin, jetrni testi, krvni sladkor),

* teste strjevanja krvi (protrombinski cas,
trombinski ¢as, Stevilo trombocitov),

* dolocitev krvne skupine,

* dolocitev tumorskih oznacevalcev (CEA,
Ca 19-9),

* opredelitev lokalne in sistemske zamejitve
obolenja s slikovnimi preiskavami (ultra-
zvok, endo-ultrazvok, rentgenski posnetek
plju¢ in srca, ra¢unalniska tomografija,
magnetna resonanca, pozitronska emisij-
ska tomografija),

* opredelitev splosne sposobnosti takega
bolnika in po potrebi ustrezno medicinsko
pripravo bolnika za zdravljenje (EKG, pos-
vet z internistom, anesteziologom in fizia-
trom) in

 psiholosko podporo.

Z natan¢no anamnezo in klini¢nim pregle -
dom bolnika lahko pridobimo dragocene
podatke (alergije, dodatne bolezni, presnje
operacije, zdravila, stanje prehranjenosti,
hidriranost, prekrvljenost itd.) ter si Ze na
osnovi teh podatkov ustvarimo dobro sliko
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o0 obolenju samem in o splodni sposobnosti za
zdravljenje (28). To nadgradimo z osnovni-
mi laboratorijskimi preiskavami krvi in testi
strjevanja krvi (prisotnost anemije, motene
funkcije posameznih organov itd.).

Tumorski oznacevalci CEA in Ca 19-9 so
poviSani pri priblizno polovici bolnikov z Zlez-
nim rakom Zelodca. Kadar so zelo poviSani,
so lahko odraz visoke agresivnosti tumorja.
Po resekciji v zdravo obicajno padejo na nor-
malne vrednosti. Pri takih bolnikih je ponov-
no povisanje oznacevalcev v obdobju po
operaciji lahko odraz ponovitve obolenja (9).

Za opredelitev lokalne zamejitve obole-
nja se najpogosteje posluzujemo endo-ultra -
zvoka (EUZ) in racunalniske tomografije (CT)
ali magnetne resonanc¢ne preiskave (MR).
EUZ je lahko ob dobro usposobljenem prei-
skovalcu zelo koristna metoda za ugotavlja-
nje globine tumorske infiltracije na sami
steni Zelodca in za ugotavljanje sumljivih
bezgavk v okolici tumorja. Zamejitev, ugotov -
ljena z EUZ, se ujema s patohistoloskim sta-
dijem pri 75-80% bolnikov (29-32). CT ni
tako natancna preiskava za ugotavljanje glo-
bine infiltracije na steni Zelodca (<70 %),
dobro pa pokaze velikost tumorja in preras-
¢anje v druge organe, ascites, bezgavke (na-
tan¢nost v velikem razponu: 25-85%) in
metastaze v jetrih (9, 33). Za opredelitev lokal-
ne zamejitve je nepogresljiv pri tumorjih
ezofago-gastritnega prehoda.

V preteklosti smo se pri opredelitvi sistem-
ske zamejitve raka Zelodca zadovoljili z ultra -
zvo¢no (UZ) preiskavo trebuha in smo CT
uporabljali izbirno, pri z UZ abdomna uteme -
ljenem sumu na ascites ali jetrne metastaze.
V zadnjem casu pa se kot standard za sistem-
sko in lokalno zamejitev obolenja uveljavlja
CT-preiskava trebuha (33). Kadar pri rentgen -
skem posnetku (RTG) plju¢ posumimo na
metastaze v pljucih, to preverimo s CT prsne -
ga kosa (9, 33). Pozitronska emisijska tomogra -
fijas CT (PET CT) je lahko v pomo¢ predvsem
v nejasnih primerih suma na sistemski raz -
soj obolenja (34).

Glede na to, da se Zlezni rak Zelodca pojav -
lja predvsem pri starej$ih bolnikih s pridru -
Zenimi obolenji, ki neredko Zivijo v slabsih
razmerah ali pa so bili v Zivljenju podvrZeni
negativnim vplivom iz okolja, je nujno potreb -
no Ze zgodaj pred operacijo priceti z ustrez -

no, za posameznega bolnika prirejeno, medi-
cinsko pripravo za kirursko in onkolosko
zdravljenje (9, 35).

Ponekod imajo na voljo ustrezno izolan
kader, ki zagotavlja podporo bolnikom z ra-
kavim obolenjem v celotnem diagnosti¢no-te -
rapevtskem postopku. V ustanovah, kjer tak-
$nega kadra ni, mora to dodatno nalogo
prevzeti ekipa, ki zdravi tak$nega bolnika.

KLASIFIKACLJE PRI ZLEZNEM
RAKU ZELODCA

Klasifikacije pri zgodnjem in
napredovalem rakv zelodca

Zgodnyji rak Zelodca (angl. early gastric cancer)
je tumor, ki v globino stene Zelodca ne pre-
ra$ca preko submukoze, ne glede na prisot-
nost metastaz v bezgavkah (9, 20, 24). Kadar
se tumor razras¢a samo v mukozi, je pogostost
metastaz v bezgavkah <5 %, e pa se razras-
¢a tudi v submukozi, je pogostost metastaz
okoli 20 %. Vec¢ kot polovica zgodnjih rakov
Zelodca se nahaja v spodnji tretjini Zelodca.
V 5-8 % se pojavljajo multifokalno.

Kadar tumor prerasca preko submukoze
v misi¢no plast, govorimo o napredovalem
raku (angl. advanced gasrtic cancer). Verjet-
nost metastaz v bezgavkah raste z globino
vra§Canja v steni Zelodca (T2a: do 40 %;
>T2a: 70-90%) (9, 20, 24, 25).

Endoskopska klasifikacija zgodnjega
raka Zelodca

Na osnovi makroskopskega izgleda pri endo -

skopiji delijo japonski avtorji zgodnji rak v:

¢ tip I - raste nad nivojem notranje svetline,

* tip IT a - raste nekoliko dvignjen nad nivo
notranje svetline,

e tip II b - raste v nivoju notranje svetline,

* tip II ¢ - raste nekoliko pod nivojem notra -
nje svetline in

« tip III - raste pod nivojem notranje svet -
line.

Na Japonskem odkrijejo zgodnjo obliko raka
Zelodca v 50 %. Ta odstotek je veliko niZji v za -
hodem svetu in znasa 15-20% (9, 25). Bol -
niki z zgodnjim rakom Zelodca imajo zelo
dobro prognozo, saj je po japonskih avtorjih
5-letno prezivetje ve¢ kot 95% (36, 37).
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Patoloska klasifikacija napredovalega
raka Zelodca po Borrmannu

Napredovali rak Zelodca je vsak maligen
tumor Zelodca, ki prerasca preko submuko-
ze v ostale sloje stene Zelodca. Glede na
makroskopski izgled napredovalega raka
Zelodca na steni Zelodca ga delimo po Borr-
mannu na:

* tip I - polipozen,

* tip II - polipozno-ulcerozni,

e tip III - ulcerozno-infiltrativen in

* tip IV - infiltrativen.

Intestinalni tip se pogosteje pojavlja kot tip I
in IT po Borrmannu, difuzni tip pa kot tip III
in IV. Tumorji tipa I in II po Borrmannu so
zelo pogosto dobro diferencirani tumoriji,
tumorji tipa Il in IV pa so pogosto slabse dife-
rencirani (21, 38).

Histoloska klasifikacija
po WHO

Zlezni rak zelodca predstavlja 95-97 % vseh

malignomov Zelodca. To so po definiciji malig -

ni tumorji Zleznega epitelija, sestavljeni iz

tubularnih, acinarnih ali papilarnih struktur.

Histoloska tipizacija Zleznega raka Zelodca

poteka na osnovi priporoc¢il WHO (39). Velik

del Zleznih karcinomov kaZe razli¢no histo-

losko zgradbo v razli¢nih delih tumorja.
Tumor klasificiramo po WHO-klasifika-

ciji glede na tip, ki v tumorju prevladuje. Loci-

mo:

* tubularni,

* papilarni,

* mucinozni,

* pecatnocelicni,

¢ adenoskvamozni,

* drobnoceli¢ni in

* nediferencirani tumor.

V dveh nemskih multicentri¢nih $tudijah je
bilo 45-50 % tubularnih Zleznih karcinomov,
15-20 % pecatnoceli¢nih karcinomov, 5-10 %
papilarnih in 5-10 % mucinoznih in manj kot
5 % nediferenciranih karcinomov. Ostali tipi
predstavljajo manj kot 1% karcinomov Zelod-
ca (40, 41). Po podatkih iz literature histoloska
klasifikacija po WHO nima vecjega napo -
vednega pomena.

Klasifikacija po Laurenu

Na osnovi razlik v celi¢ni strukturi in nacinu
razra$¢anja je leta 1965 Lauren razdelil rak
Zelodca v dve skupini: intestinalni in difuz-
ni tip (8, 9). Priblizno 46 % rakov Zelodca je
intestinalnega, 36 % difuznega in 18 % mesa -
nega tipa. Ta klasifikacija je pomembna pri
nacrtovanju zdravljenja.

Intestinalni tip raka

Intestinalni tip raste kot dokaj dobro omeje-
na tumorska masa celic, ki so podobne inte-
stinalnim stebricastim celicam. Tumorske
celice so dobro ali zmerno diferencirane, reak-
tivni vnetni odgovor je moc¢no izraZen, celic-
na kohezija je ohranjena, tumor pa je obi¢ajno
ostro omejen od okolice. Nastaja na vnetno
okvarjeni in displasti¢no spremenjeni sluzni-
ci Zelodca, pretezno pri starejsih ljudeh. Ker
ta oblika raka prevladuje v rizi¢nih okoljih,
ga imenujejo epidemicen tip.

Difuzni tip raka

Difuzni tip raste manj dobro razmejeno od
okolnega tkiva kot intestinalni tip in se $iri
v sluznici in tudi v globljih slojih Zelodca v vse
smeri od osnovnega tumorja, kohezija med
celicami je slaba, tumorski rob pa je slabo
omejen od okolnega zdravega tkiva. Nastane
na nevnetno spremenjeni sluznici in je pogo-
jen z genetskimi dejavniki. Imenujejo ga tudi
endemski tip (24).

Mesani tip raka

O mesanem tipu (15-20 %) govorimo, kadar
so prisotne znacilnosti difuznega in intesti -
nalnega tipa.

Sirjenje intestinalnega in difuznega tipa
raka Zelodca po steni Zelodca je razli¢no. Pri
intestinalnem tipu napredovalega raka Zelod-
ca najdemo rakave celice le e nekaj milime -
trov vstran od makroskopsko vidnega roba
tumorja. Drugace je pri napredovalem difuz -
nem tipu, kjer lahko najdemo otocke rakavih
celic predvsem v subserozi in submukozi Se
nekaj centimetrov pro¢ od makroskopskega
roba tumorja. Iz tega izhajata razli¢na pristopa
pri nacrtovanju obseZnosti resekcije. ZaZelen
proksimalni varnostni rob pri intestinalnem
tipu je 4-5 cm, pri difuznem pa 8-10 cm. Ob
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upostevanju teh principov lahko doseZemo
priblizno enako 5-letno prezivetje pri obeh
tipih raka Zelodca (42, 43).

Klasifikacija glede na stopnjo
diferenciacije rakavih celic

Stopnja diferenciacije tumorja se doloca
glede na morfolosko podobnost tumorja
s tkivom, iz katerega tumor izhaja, stopnjo
mitotske aktivnosti jedra ter morebitnih jedr-
nih anomalij tumorskih celic (24, 39). Kadar
so v tumorskem tkivu prisotne celice z raz -
licno diferenciacijo, ga uvrstimo v najvijo
stopnjo. Stopnjo diferenciacije po WHO-kla-
sifikaciji izrazamo od G1 do G4 (tabela 1).

Tabela 1. Klasifikacijo glede na diferenciranost malignih celic.

61 dobra diferenciranost (nizka stopnja malignosti)
62 zmema diferenciranost (srednja sfopnja malignosti)
63 slaba diferenciranost (visoka stopnja malignosti)
64 ni diferenciaciie (visoka stopnja malignosti)

Pecatnoceli¢ni karcinomi se uvr$éajo v G3,
nediferencirani pa v G4. Intestinalni tip je gle-
de na diferenciranost ve¢inoma G1 ali G2,
redko G3, pri difuznem tipu pa je diferenci-
ranost slabsa in ustreza G3 in G4 (39).

TNM-klasifikacija

Razsirjenost tumorja najbolje ovrednotimo
s pomoc¢jo TNM-klasifikacije, ki opredeljuje
obseg bolezni glede na primarni tumor (T),
njegovo razdirjenost v regionalne bezgav -
ke (N) in oddaljene zasevke (M). V svetu je
najbolj uveljavljena UICC (fr. Union Interna -
tionale Contre le Cancre) TNM-klasifikacija, ki
je usklajena z AJCC (angl. American Joint Com-
mitee of Cancer) klasifikacijo, na Daljnem
vzhodu pa uporabljajo nekoliko drugacno, kla -
sifikacijo JCGC (angl. Japanese Classification
of Gastric Carcinoma) (21). Pri klini¢ni klasi -
fikaciji dodamo TNM-oznakam predpono ‘c,
pri patoloski klasifikaciji, ki je najbolj natanc -
na in dokon¢na, pa ‘p’. V primeru, da ocena
primarnega tumorja ni moZna, oznacimo
stadij z x (pTx, pNx, pMx).

Do sedaj je bila aktualna zadnja UICC-Klasi -
fikacija iz leta 2002, januarja 2010 pa je prisla
v veljavo nova UICC-klasifikacija, ki se v ne -

katerih pogledih razlikuje od prej$nje (44, 45).
Po do sedaj veljavni klasifikaciji smo glede
tumorske infiltracije na steni Zelodca locili sta-
dije od T1 do T4, s tem da sta stadija T1 in
T2 bila razdeljena v dve podskupini a in b (ta-
bela 2a). Kot prerascanje na sosednje organe
se razume neposredna tumorska infiltracija
vranice, preCnega Sirokega Crevesa, jeter,
prepone, trebusne slinavke, trebusne stene,
nadledvicne Zleze, ledvice, tankega crevesa in
retroperitoneja. Omentum majus, omentum
minus, dvanajstnik in poZiralnik ne spadajo
med sosednje organe Zelodca. Intramuralno
Sirjenje iz Zelodca v dvanajstnik ali poZiral-
nik klasificiramo glede na najvecjo globino
tumorske infiltracije na katerem koli mestu.
UICC TNM-Klasifikacija Ze od leta 1997 pri
raku Zelodca lodi tri kategorije glede zaseva-
nja v regionalne bezgavke (N1, N2, N3)
(tabela 3a). Ocenjuje se skupno $tevilo regio-
nalnih bezgavk z metastazami.

Po novi klasifikaciji pa se adenokarcino-
mi Zelodca, leZeci do 5 cm od ezofagogastric -
nega prehoda, uvrscajo k tumorjem poziral -
nika, tumorji, ki leZijo pod kardijo Zelodca (ve¢
kot 5 cm od ezofagogastri¢nega prehoda distal -
no), pa se uvrscajo k tumorjem Zelodca. V pri -
merjavi s predhodno klasifikacijo so razlike
tako glede zamejitve tumorske infiltracije na
steni Zelodca (T) (tabela 2b), kakor tudi gle-
de stadija bezgavk (N) (tabela 3b).

Pogoj za pravilno ocenitev stadija glede
zasevkov v bezgavkah je najmanj 16 pregle-
danih bezgavk. Za dolo¢itev pN je pomembno
Stevilo prizadetih bezgavk. Zasevki v bezgav -
ke paraaortalno, ob mezenterialnem pediklu
in retropankreati¢no se ocenjujejo kot odda-
Jjeni zasevki (M1).

Po UICC TNM-Klasifikaciji opazujemo le
prisotnost oddaljenih zasevkov ne glede na
lokalizacijo (tabela 4). Stadij, opredeljen po
UICC-Klasifikaciji, zajema stadije od I do IV
s podskupinami a in b v UICC-stadiju I in III.
Oblikujemo ga na osnovi dokonéne patohisto -
logke zamejitve po TNM-Klasifikaciji (pTNM).
V posamezni skupini UICC-klasifikacije so tisti
pTNM-stadiji, ki imajo podobno prognozo gle-
de preZivetja. Spremembe v UICC-stadijih
v klasifikaciji iz leta 2002 in 2009 so podane
v tabelah 5a in 5b.

S ¢rko R oznacujemo, ali je bila resekei -
janapravljena v zdravo (RO) ali pa ne (R1 ali
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Tabela 20. TNMlasifikaciia (UICC 2002) — patoloska acena globine tumorske infiltracije (pT).

n a  Tumor se vrata v mukozo (invazija preko lamine proprije)
b Tumor se vrasta v submukozo

Vi a  Tumor se vrasa v muskularis proprio
b Tumor se vra3Za v subserozo

13 Tumor prera3ta serozo (vrasta se v visceralni peritonej)

T4 Tumor s vrasta v sosednje organe

Tabela 2b. TMNlasifikaciia (UICC 2009) — patoloska ocena globine tumorske infiltracije (pT).

Tl a  Tumor se vrasta v mukozo (invazija preko lamine proprije)
b Tumor se vrasta v submukozo

12 Tumor se vrasta v muskularis proprio
13 Tumor se vrasta v subserozo
T4 a  Tumor prerasta serozo (vrasta se v visceralni peritone])

b Tumor se vra3ta v sosednje organe

Tabela 3. TNMklasifikaciia (UICC 2002) — patoloska ocena prizadetosti regionalnih bezgavk (pN).

NO Ni zasevkov v regionalnih bezgavkah
N1 Zasevki v 1-6 bezgavkah

N2 Zasevki v 7-14 bezgavkah

N3 Zasevki v vet kot 16 bezgavkah

Tabela 3b. TNMklasifikaciia (UICC 2009) — patoloska ocena prizadetosti regionalnih bezgavk (pN).

NO Ni zasevkov v regionalnih bezgavkah
N1 Zosevki v 1-2 bezgavkah
N2 Zasevki v 3—6 bezgavkah

N3 o Zosevkiv 7-15 bezgavkah
b Zosevki v vet kot 17 bezgavkah

Tabela 4. TNM-klasifikacijo — patoloska ocena prisotnosti oddafjenih zasevkov (pM).

MO Ni oddaljenih zasevkov

M Prisotni so oddaljeni zasevki
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Tabela 5a. Ocena koncnega stadija po UICClasifikaciji 2002 in zastopanost v posameznih stadijih v seriji bolnikov, operiranih zara-
di raka Zelodea v Univerzitetnem klinicnem centru (UKC) Maribor (skupaj 657 bolnikov, nepopolni podatki za 187 bolnikov).

T N M UKC Maribor

Stadij 1A T1 NO Mo 8,5%

Stadij 1B T1 N1 Mo 9,4%
12 NO Mo

Stadij 11 T1 N2 Mo 13,7%
12 N1 Mo
T3 NO Mo

Stadij llIA 12 N2 MO 15,8%
T3 N1 Mo
T4 NO Mo

Stadij 11IB T3 N2 Mo 9,3%

Stadij IV 11-3 N3 Mo 14,8%
T4 N1-3 Mo
T1-4 N1-3 M1
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Tabela 5b. Ocena koncnega stadija po UICCklasifikacii 2009.

T N M

Stadij 1 A T NO Mo
Stadi | B T N1 M0
12 NO MO

Stadij Il A T N2 MO
12 N1 M0

3 NO M0

Stadij 11 B 1l N4 MO
12 N3 MO

T3 N2 MO

T4 N1 MO

Stadij 111 A 12 N3 MO
3 N2 M0

Tda N1 MO

Stadij 11l B 13 N3 MO
Tda N2 MO

Tdb NO-1 MO

Stadij 11l C Tda N3 MO
Tdb N2-3 MO

Stadij IV vsak T vsak N M1
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R2). Po pregledu patohistoloskega preparata
pri resekciji v zdravo se ne najde niti mikro-
skopsko majhnih ostankov tumorja. Pri nepo-
polni resekciji pa so vidni makroskopski
ostanki tumorja v preparatu (R2) ali pa so vid -
ni mikroskopski ostanki tumorja v resekcij-
skem robu tumorja (R1). Resekcija v splosnem
ni radikalna, kadar so prisotni oddaljeni
zasevki, ki niso bili odstranjeni, ne glede
nato, ali je bila lokalno resekcija napravljena
v zdravo.

KIRURSKI VIDIKI ZDRAVLIENJA

Zaenkrat $e vedno velja, da lahko samo s ki -
rursko resekcijo v zdravo (RO) nudimo bol-
nikom z Zleznim rakom Zelodca upanje na
dolgorocno prezivetje. Ali bo le-ta izvedljiva,
je odvisno od zamejitve rakavega obolenja na
Zelodcu in od splo$ne sposobnosti bolnika za
operacijo.

Dodatne mozZnosti zdravljenja nudita
kemoterapija (KT), radioterapija (RT) in
kombinacija obeh (KRT). Namen dodatnega
onkologkega zdravljenja je izbolj$anje rezul-
tatov zazdravitvenega kirurskega zdravlje-
nja.

Pri bolnikih, kjer zazdravitveno zdravlje-
nje ni ve¢ mogoce, je treba usmeriti vse sile
v ucinkovito paliativno zdravljenje. V¢asih je
za potrebe paliativnega zdravljenja smiselna
tudi KT ali RT.

Osnovni principi standardizirane
radikalne gastrektomije
z limfadenekiomijo

Cilj operacije je bil doseci resekcijo RO (zago-
toviti 4-5 cm prosti kirurski rob pri intestinal-
nem tipu ali 8-10 cm prosti rob pri difuznem
tipu raka po Laurenu) in D2-limfadenekto -
mijo (2, 4, 5, 9, 15, 20, 23).

Limfadenektomija je opredeljena kot D1
pri odstranitvi bezgavk prve loZe (bezgavke
1-6), kot D2 pri dodatni odstranitvi bezgavk
druge loze (bezgavke 7-12 in 13) ali kot D3,
pri Cemer odstranimo poleg bezgavk prve
in druge $e bezgavke tretje loZe (bezgavke
13-20).

Da bi dosegli zastavljene cilje, se pri veci-
ni prepilori¢no lokaliziranih tumorjev ter
pri antralno lokaliziranih tumorjih intestinal -
nega tipa odlocamo za vsaj distalno subtotal-

no gastrektomijo. Pri tumorjih v proksimal-
nih dveh tretjinah Zelodca ter pri vecini
antralnih tumorjev difuznega tipa pa je indi-
cirana totalna gastrektomija. Pri tumorjih
v proksimalni tretjini, ki zajemajo kardijo
(EGP tip 2 in 3), praviloma razsirimo resek-
cijo na spodnjih 5-10cm poZiralnika. Med
ostale, redkeje uporabljene, metode spada
proksimalna resekcija Zelodca, ki jo izvajamo
samo pri izbranih bolnikih s tumorji v prok-
simalni tretjini Zelodca. Glede na to, da je
vedno ve¢ tumorjev Zelodca v zgornjih dveh
tretjinah Zelodca, je totalna gastrektomija
(z distalno ezofagektomijo ali brez) najpogo-
steje izvajana resekcija (2, 4, 5, 9, 15, 20, 23).
Najpogostejse vrste operacij, opravljene na
Oddelku za abdominalno in splosno kirurgijo
Univerzitetnega klini¢nega centra (UKC) Mari-
bor, so podane v tabeli 6.

Standarden obseg limfadenektomije pri
napredovalem resektabilnem raku Zelodca je
D2-limfadenektomija. To pomeni, da odstra-
nimo vse bezgavke prve in druge loZe. Raz-
$iritev na t. 1. D3-limfadenektomijo opravimo
le izjemoma, saj do sedaj ni jasnih porocil
o njeni prednosti (5, 9, 20, 41, 46, 47). Pri bol-
nikih s tumorjem v ezofagogastricnem pre-
hodu je treba v limfadenektomiji zajeti tudi
bezgavke v retroperitoneju levo od aorte
(bezgavke 16 po JCGC-Klasifikaciji) in bezgav-
ke s paraezofagealnega podrocja v spodnjem
mediastinumu (bezgavke 20, 110 in 111 po
JCGC-Klasifikaciji) (19, 23). Kadar gre za
tumor blizu pilorusa, je treba odstraniti bez -
gavke v podrodju hepatoduodenalnega liga -
menta in za glavo trebusne slinavke (bezgavke
12 in 13 po japonski klasifikaciji). D2-limfa -
denektomija se je izkazala kot smiselna pred-
vsem v doloCenih stadijih napredovalega
raka Zelodca (UICC II in IIIa), kar potrjujejo
Stevilna porodila v literaturi, pa tudi poro¢i -
la iz obeh klini¢nih centrov v Sloveniji (4, 5,
19, 23, 47).

Z racunalni$ko podprtim sistemom po
Maruyami lahko do dolofene mere ocenimo
verjetnost zasevkov v bezgavkah v odvisno -
sti od mesta tumorja in globine infiltracije
tumorja. Ta sistem do neke mere omogoca za
posameznega bolnika prilagojen obseg limfa-
denektomije. O uporabi tega sistema v prak -
si obstajajo Ze porocila tudi iz Slovenije (48).
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Tabela 6. Viste aperacif pri bolnikih z Zleznim rakom Zelodca ape -
riranih v Univerzitetnem Klinicnen cenfru (UKC) Maribor v obdobju
od 1.1.1992 do 31.7.2009 (skupaj 657 RO-esekdij).

Virsta operacije Stevilo %
Distalna gastrektomija 231 35,2
Totalna gastrektomija 337 51,3
Totalna gastrektomija

7 distalno ezofagektomijo 43 6,5
Resekdija kma Zelodca 17 2,6
Proksimalna resekdija 25 38
Atipicne resekciie 4 0,6

Rekonstrukcija kontinuitete prebavne cevi se
opravi pri distalni subtotalni gastrektomiji po
tipu Bilroth II ali pa po tipu izolirane vijuge
po Rouxu. Pri totalni gastrektomiji rekonstrui-
ramo kontinuiteto po tipu izolirane vijuge po
Rouxu. Alternativa tem metodam rekonstruk-
cije je lahko interponat z vijugo tankega Cre-
vesa (4, 5).

Multivisceralne resekcije

Multivisceralne resekcije so resekceije Zelod-
ca, pri katerih je treba odstraniti Se katerega
od sosednjih organov, ki so infiltrirani s pri -
marnim tumorskim procesom. Indicirane so
samo, kadar lahko s tem doseZzemo resekci-
jo RO. Predpogoj za to je, da je bolnik v do -
volj dobrem splo$nem stanju. Dodatno
opravljena splenektomija ne Steje kot multi-
visceralna resekcija (9, 48). Rezultati nase
analize govorijo, da je bila multivisceralna
resekcija potrebna pri 8 % bolnikov. Najpogo -
steje je bil odstranjen levi del trebusne slinav -
ke in/ali kolon transversum (5).

Strategija multimodalnega
principa zdravljenja glede
na stadij

Zaenkrat je v Sloveniji standardno zdravlje -
nje resektabilnega raka Zelodca RO-resekcija.
Pri bolnikih v stadiju T ve¢ kot 2a in/ali N vec¢
kot 0 je indicirana $e adjuvantna KRT (4, 50, 52).
Pri bolnikih, kjer ugotovimo lokalno neresek-
tabilen proces, pristopimo h KRT. Po nekaj
ciklusih KRT-stopnjo odgovora presodimo
s slikovnimi preiskavami. V primeru, da se
izkaZe proces kot resektabilen, pristopimo
k operaciji s ciljem RO-resekcije (50).

V zadnjem casu je vse ve¢ porocil o za
posameznega bolnika prilagojenem zdrav-
Jjenju. Tako v Nemdiji priporocajo, da se pri
zaCetnem raku Zelodca (UICCI) izvede manj
invaziven postopek v smislu endoskopske
tumorske ablacije ali laparoskopske klinaste
resekcije (9, 37, 53). Pri bolnikih v stadiju ve¢
kot UICC Ia in manj kot UICC IIIb je smisel-
na RO-resekcija Zelodca in D2-limfadenekto-
mija. Pri stadiju ve¢ kot T2a in vec kot NO sledi
adjuvantna kemoradioterapija. Pri bolnikih
v stadiju IIIb in vec se zdravljenje zacne z ne-
oadjuvantno kemoradioterapijo. Ce je po
neoadjuvantni KRT obolenje resektabilno, se
pristopi k operaciji s ciljem RO-resekcije (9).
V odvisnosti od stadija (> T2a in > N0O) lahko
sledi $e adjuvantna KRT (50, 51). Taksen
selektiven pristop pa zahteva dobro predo-
perativno zamejitev (EUZ, CT, NMR), ki ni
povsod dosegljiva (29-34).

Paliativno kirursko vkrepanje

Za paliativno operativno zdravljenje se odlo-
¢amo pri groze¢em ali pa Ze obstojecem zaple-
tu (zoZitev, krvavitev). Ce je bolnik v dobrem
splo$nem stanju in Ce lokalne okolis¢ine to
dovoljujejo, se bomo odlocili za resekcijo. Na
vsak nacin je zaZeleno, da anastomoze po
resekciji formiramo v zdravem podrodju.
Alternativa resekciji pri zoZitvi je pri niZje
lezecih tumorjih obvodna gastroenteroana-
stomoza.

Upostevati je treba podatek iz literature,
ki govori, da je pricakovano preZivetje bolni -
kov po paliativnih postopkih okrog 6 mese-
cev. Izbrati moramo zato tak$§no metodo
paliativnega zdravljenja, po kateri bo rehabi-
litacija ¢im kraj$a in kvaliteta preostalega Ziv -
ljenja tem boljsa (54-57).

Nasi rezultati so pokazali, da je R2-resek-
cija Zelodca smiselna le pri izbranih bolnikih
z zaporo ali krvavitvijo, ki so stari manj kot
66let, so v zadovoljivem sploSnem stanju
(ASA <3) in brez difuzne karcinoze (54).

Zapleti in umrljivost
po operacijah

Ceprav je bil z bolj radikalnim kirurskim
pristopom pri zdravljenju raka Zelodca dose -
Zen velik napredek glede dolgoro¢nega pre -
Zivetja (5-letno preZivetje blizu 50 %), pa
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zapleti po tovrstnih kirurskih posegih lahko
predstavljajo problem, ki lahko zniza dolgo-
ro¢no preZivetje in poslabsa kakovost Zivlje-
nja, na kar opozarjajo avtorji tako z zahoda
kot z vzhoda (59-61). Pogostost vseh poope-
rativnih zapletov in umrljivost po gastrekto-
mijah je v razponu med 10-46 % in 0,5-16 %
(3,5, 9 58).

Rezultati nase Studije po 772 resekcijah
Zelodca (RO in R2) zaradi raka Zelodca v ob -
dobju 181et kaZejo, da so se zapleti pojavili
pri skupno 24% bolnikov. Vseh splosnih
zapletov je bilo 8,9 %, kirurskih pa 23,7 %, pri
1,6 % bolnikov pa smo belezili tako kirurske
kot splosne zaplete (tabela 6 in 7). Umrljivost
zaradi splo$nih in kirurskih zapletov je bila
36 in 23%. V skupini bolnikov po RO-re -
sekcijah so pooperativni kirurski zapleti in

Tabela 7. Tipi kirurski zapletov in umijivost glede na vrsto zapleta.

30-dnevna umrljivost v zadnjem 7-letnem
obdobju nase Studije upadli na 14 % oz. 3,6 %.
Vistem Casu je 5-letno preZivetje Se narasca-
lo (na blizu 50 %) v primerjavi s prvim obdob-
jem izpred 18 let, in to navkljub temu, da smo
prav v zadnjem obdobju opravili ve¢ bolj
obseZnih operacij kot pred tem (58).

Rezultati nase analize glede pogostnosti
in strukture zapletov so podobni rezultatom
vzhodnih in nekaterih zahodnih avtorjev
(8, 60, 61). Slabo izhodi$¢no splo$no stanje
(ASA 3) je pomemben dejavnik za pojav zaple-
ta po resekciji zaradi raka Zelodca (58).

Dejstvo je, da bo do zapletov prihajalo
tudi v prihodnosti, bistveno pa je, kaksen pri -
stop ima kirurska ekipa do zapletov in kak-
$ne so moznosti zdravstvene ustanove za
reSevanje taksnih zapletov.

Virsta kirurskega zapleta Unrli Skupaj
Trebusni absces 4(14,8%) 27
Iztekanje iz kma dvanajstika 5(55,6%) 9
Tatekanje iz anastomoze 10 (58,8%) 17
Iztekanje iz Zoltevoda 0(0%) 3
Iztekanje iz enteroanastomoze 1(100%) 1
lleus 1(25%) 4
Krvavitev 1(8,3%) 12
Vnetje trebusne slinavke 2(18,2%) 11
Obilno zatekanje mezge na dren (> 500 ml/dan) 1(12,5% 8
Nenavadni zapleti* 5(71,4%) 7
Dehiscence laparotomije 1(14,3%) 7
Holecisfitis 0(0%) 5
Okuzba rane 0(0%) 20
Skupaj 30 131

* — tromboza vene mezenterike superior, Fournierova gangrena, iatrogena perforacija poZiralnika, perforacija debelega crevesa, ishemicni kolitis (58).

Tabela 8. Vrste splosnih zapletov (58).

Virste splosnih zapletov Unrli Skupaj
Kardiogeno 6 (42,9%) 14
Respiratorna odpoved 7(26,9%) 26
Pljutna embolija 2 (100,0%) 2
Odpoved jeter 2 (66,7%) 3
Prehodni paraliticni ileus (nekirursko pogojen) 0(0%) 6
Sitno pliuno popustanie 8 (57,1%) 14
Drugo 0(0%) 4
Skupaj 25(36,2%) 69
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Tabela 9. Pricakovano 5etno preZivetie po UICCstadijih v ZdruZenih drZavah Amerike, Nemdiii, na Japonskem in v Univerzitetnem
Klinicnen centru (UKC) Maribor.

538

UICC STADI) IDA (n=6525) Neméiia (n=1654)  Japonska (n=1679)  UKC Maribor (n=657)
Stadij 1A 60% 85% 96% 85%
Stadij 1B 15% 70% 94% 70%
Stadij I 28% 45% 87% 15%
Stadij 1A 15% 30% 60% 38%
Stadij 1B 10% 18% 40% 31%
Stadij IV 5% 10% 10% 13%

* — RO+esekdije.

PROGNOZA

Bolniki z Zleznim rakom Zelodca imajo upa-
nje na dolgoro¢no prognozo le v primeru, da
je mozna RO-resekcija. Pomembno vlogo ima
tudi stadij obolenja (pTNM, UICC). V zadnjih
20 letih se je tudi v zahodnem svetu spreme-
nil pristop k zdravljenju Zleznega raka Zelod-
ca, saj so bila sprejeta nacela standardizirane

radikalne resekcije z D2-limfadenektomijo,
podobno kot na Japonskem. Posledica so
zelo dobri rezultati kirurskega zdravljenja
v smislu dolgoro¢nega preZivetja (21, 22).
V zadnjem casu je vedno veC centrov,
katerih rezultati kirurskega zdravljenja raka
Zelodca so primerljivi z japonskimi (tabela 8).
Tudi v Sloveniji smo prica izbolj$anju dolgo-
ro¢nega preZivetja po kirurS§kem zdravljenju,
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‘_E 0,4 \\\
=2 —
03
0,2
01
0,0
0 365 730 1095 1460 1825 2190
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Slika 1. Petletno preZivetie glede na obdobje Studije pri RO-eseciranih bolnikih z rakom Zelodca brez oddaljenih metastaz v Univerzi -
tetnem klinicnen centru (UKC) Maribor. n=629; p=0,013; 1. obdobje: 1992-2001; 2. obdobje: 2002—2009.
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v zadnjih 9 letih pa so se rezultati $e dodat-  nega preZivetja, pooperativne obolevnosti
no izboljsali, verjetno tudi na racun uvedbe  in umrljivosti kaZejo na to, da smo nivo raz-
pooperativne KT in RT pri bolnikih po RO-re -  vitih centrov v zahodnem svetu Ze dosegli (ta-
sekcijah (slika 1) (3-5, 47, 50). Domaca poro-  bela 8) (4, 5, 47, 50, 51).

¢ila iz obeh klini¢nih centrov glede dolgoro¢-
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