MED RAZGL 2004; 43: 77-85 | PRIKAZ PRIMERA

Bojan Krebs', Miran Kozelj2, Nikica Andromako?®, Arpad Ivanecz®, Borut Gajzer’

Operacije raka danke na Oddelku za
abdominalno kirurgijo Splosne bolnice
Maribor v petletnem obdobju, 1996-2000

Rectal Cancer Surgery at Department of Abdominal Surgery,
General Hospital Maribor between 1996 and 2000

IZVLECEK

KLJUCNE BESEDE: rekfalne novotvorbe — kirurgia, novotvorba stadij, preZivetie andliza

Kolorektalni rak ima v Sloveniji eno najvisjih incidenc. Je drugi najpogostejsi malignom pri
mogskih in tretji najpogostejsi pri Zenskah. Na zahodu in tudi pri nas je kolorektalni rak na
drugem mestu po vzroku smrti zaradi malignega obolenja. Petletno preZivetje v Sloveniji se
zadnja leta povecuje in je znasalo v letih 1993-1997 33 odstotkov. Od 1. 1. 1996 se vsi podat-
ki bolnikov s kolorektalnim rakom vnasajo v poseben protokol, ki je razdeljen na klini¢ni del,
operativni del in del, ki ga izpolni patolog. Zbrali smo vse protokole bolnikov z rakom dan-
ke in podatke obdelali po statisticnih metodah. Pregledali smo tudi vse ambulantne liste
operiranih bolnikov do 1.9.2003 in iz Registra za rak pridobili podatke o bolnikih, ki so umr-
li do konca leta 2000. Med leti 1996 in 2000 smo operirali 285 bolnikov. Najpogostejse operacije
so bile abdominoperinealna ekscizija, nizka sprednja resekcija in diskontinuitetna operacija
z resekcijo tumorja. Stevilo kirurgow, ki so opravljali operacijo raka danke, je bilo 12. Skup-
no 5-letno prezZivetje ne glede na stadij je znasalo 35 odstotkov. Rezultati operativnega
zdravljenja raka danke na naSem oddelku so primerljivi s slovenskim povprec¢jem. Obdelali
smo ¢asovno podrodje, ko so se s kolorektalno kirurgijo ukvarjali vsi specialisti na nasem oddel-
ku. Z zmanj$anjem Stevila operaterjev in uvedbo novih operativnih tehnik pri¢akujemo boljse
rezultate, ki bodo primerljivi z rezultati iz zahodnega sveta.

ABSTRACT

KEY WORDS: rectal neoplasms — surgery, neoplasms staging, survival analysis

Background. Rectal cancer is a highly treatable and often curable disease when localised. The
prognosis is clearly related to the degree of tumour penetration through the bowel wall and
presence or absence of nodal involvement. The incidence of colorectal cancer in Slovenia is
among the highest in malignant diseases. It is the third most common cause of death due to
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malignant disease in Slovenia. The five-year survival rate is on an increase and was 33%
between 1993 and 1997. Data from all patients operated for rectal cancer were collected
from 1996. We used special forms for the preoperative, operative and postoperative part of
treatment and a protocol for pathology reports. Most of our patients were followed-up after
surgical treatment and their last visit to the hospital was on 1 September 2003. Data on deaths
were also obtained from the Central Registry for Cancer in Ljubljana, Slovenia. Statistical analy-
ses were performed using commercially available software — Statistica for Windows. Between
the years 1996 and 2000, 285 patients were operated for rectal cancer. The most common
operations were abdominoperineal excision, low anterior resection and resection of carcinoma
with colostomy. 7% of the procedures involved emergency surgery because of malignant
obstruction or bowel perforation. The total 5-year survival was 35%. The results of surgical
treatment of rectal cancer between the years 1996 and 2000 are comparable to those of other
studies performed in Slovenia, but inferior to those from Western European countries. We
believe that the reasons for this are complex. Nowadays, better results are expected because
of the use of new operative techniques (total mesorectal excision), new preoperative onco-

logical therapy and highly trained surgeons specialising in colorectal surgery.

uvobD

Rak Sirokega ¢revesa in danke je po incidenci
na tretjem mestu na svetu, glede na razsir-
jenost pa je to celo druga najbolj razsirjena
incidenc kolorektalnega raka na svetu. Je dru-
ga najpogostejsa lokacija malignega obolenja
pri moskih (za plju¢nim rakom), pri Zenskah
paje na tretjem mestu (za rakom dojke in koz-
nim rakom) (2). Najvisja incidenca je zabeleZena
v razvitem svetu, in sicer predvsem v Sever-
ni Ameriki in zahodni Evropi, nizka pa je
v nerazvitih drzavah Afrike in Azije. Vzroki
za porast raka Sirokega Crevesa niso najbolj
jasni, vendar obstajajo posredni dokazi, da naj
bi prehrana, bogata z mas¢obami, debelost in
kajenje povecevali tveganje, medtem ko naj
bi bila hrana, bogata z balastnimi snovmi,
sadjem in zelenjavo ter telesna aktivnost
varovalni dejavniki. Obstaja veliko Stevilo
Studij, ki so preucevale te vplive (3-8).

Bolniki se najpogosteje oglasijo pri zdrav-
niku zaradi opazanja krvi na blatu, sprememb
v ritmu odvajanja blata ali konsistenci le
tega. Pogosti znaki so tudi bolecine v trebu-
hu in hujsanje.

V diagnosti¢nem postopku imajo najvec-
jo vlogo endoskopske tehnike z odvzemom
histoloskega vzorca. Vsi bolniki morajo opraviti
preoperativni prikaz jeter in prsnega kosa
zaradi morebitnih zasevkov in dolocitev
tumorskega markerja CEA. V zadnjem casu
opravimo pri vseh bolnikih z dokazanim

rakom danke tudi endorektalni ultrazvok. Na
skupnem konziliju z onkologom nato napra-
vimo nacrt zdravljenja, ki vkljucuje morebitno
preoperativno kratkotrajno radioterapijo ali
dolgotrajno kemoradioterapijo.

Kirurski poseg je edina dokonc¢na terapija
raka danke in edina ponuja moznost dolgo-
trajnega preZivetja. V zadnjem casu se tudi pri
nas vse bolj uveljavlja na novo odkrita tehnika
popolne mezorektalne ekscizije, za katero so
Stevilne obsirne $tudije dokazale, da bistveno
zmanjsa verjetnost lokalne ponovitve bolez-
niin s tem podaljsa tudi prezivetje (9-11).

5-letno preZivetje je sicer odvisno od sta-
dija, v katerem bolezen odkrijemo. Celotno
5-letno prezivetje bolnikov s kolorektalnim
rakom je v Sloveniji krajse kot v vecini gos-
podarsko razvitih drzav. V obdobju 1983-1987
je bilo 5-letno preZivetje pri raku na danki
24-odstotno. V zadnjem 5-letnem obdobju, od
leta 1993 do 1997, so bili zabeleZeni boljsi
rezultati, saj se je 5-letno preZivetje pri raku
danke povecalo na 33% (12).

METODE

Od 1. januarja 1996 se vsi podatki bolnikov
z rakom Sirokega Crevesa in danke, ki so hos-
pitalizirani na Oddelku za abdominalno
kirurgijo U¢ne bolni$nice Maribor, vnasajo
v poseben protokol, ki je razdeljen na klinic-
ni del, operativni del in del, ki ga izpolni
patolog. Letos smo dodali tudi list, kamor se
vnasajo podatki o pooperativnem poteku, in
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list, ki ga izpolnimo v ambulanti ob spremljanju
bolnika. Spremljanje poteka po »Priporocilih
za celostno obravnavo bolnikov z rakom
prebavil« (13). Zbrali in pregledali smo vse
protokole za leta od 1996 do 2000 in jih racu-
nalnisko obdelali. Bolnike smo glede na vi$§ino
odkrite spremembe razdelili v tri skupine gle-
de na oddaljenost spremembe od anokutane
crte.

Radikalnost operacije smo ocenjevali po
Kklasifikaciji R, ki je bila sprejeta 1987 v UICC.
RO pomeni popolno odstranitev tumorskega
tkiva, tako primarnega tumorja kot more-
bitnih pozitivnih bezgavk ali metastaz, R1
pomeni mikroskopsko dokazani preostali
tumor, ki ni bil odstranjen, medtem ko pome-
ni R2 makroskopsko preostal tumor ali
oddaljeni zasevek (14).

Pridobili smo tudi podatke o preZivetju
bolnikov z rakom iz Registra raka Slovenije do
konca leta 2000. Pregledali smo tudi vse zad-
nje kontrolne ambulantne liste za bolnike, ki
so bili po podatkih Registra za rak Se Zivi na
dan 1. septembra 2003. Vse podatke smo sta-
tisti¢no obdelali s programom Statistica for
Windows.

REZULTATI IN RAZPRAVLJANIJE

Med leti 1996 in 2000 smo na naSem oddel-
ku operirali skupno 285 bolnikov z diagnozo
raka danke. Leta 1996 smo operirali 43 bol-
nikov, leta 1997 56 bolnikov, leta 1998 celo
77 bolnikov, leta 1999 51 bolnikov in leta 2000
58 bolnikov. V teh petih letih je bilo med bol-
niki 56 % moskih in 44 % Zensk. Povprecna
starost operiranih je bila 66 let z razponom
od 28 do 93 let.

Vsi bolniki, ki so bili operirani program-
sko, so pred operacijo opravili endoskopsko
preiskavo ¢revesa. V okviru iskanja zasevkov
smo pregledali $e ultrazvok trebusne votline,
rentgenogram prsnega kosa in dolo¢ili tumor-
ske markerje, kjer nas je zanimal predvsem
CEA.

Glede na visino odkrite spremembe smo
bolnike razdelili v tri skupine. 27 % bolnikov
je imelo raka na visini med 0 in 5 centimetri,
41% med 6 in 10 cm in 32 % med 11 in 15 cen-
timetri oddaljenosti od anokutane Crte.

Pri preiskavi tumorskih markerjev nam je
uspelo zbrati podatke za 181 bolnikov. Veci-

na je preoperativno imela normalno vrednost,
in sicer je bilo takih bolnikov 62 %.

Po stadiju smo bolnike razdelili glede na
konéno razvrstitev TNM, kjer smo uposteva-
li preoperativni izvid, operativni izvid in
izvid patologa. V stadiju ena je bilo 20 % bol-
nikov, stadij dva je imelo 28 %, stadij tri 31 %
in stadij $tiri 21 % bolnikov. Upostevali smo
razdelitev po Mednarodnem zdruZenju za
rak — Union Internationale Contre le Cancer
(UICC).

Operacije smo razvrstili tudi glede na nuj-
nost operacije. 93% je bilo programskih
operacij 7% pa je bilo urgentnih operacij zara-
di ileusa ali perforacije.

Splosni podatki so predstavljeni v Tabeli 1.

Tabela 1. Splosne znacilnosti operiranih bolnikov z rakom dan-

ke med leti 1996 in 2000.

Inadilnosti Primeri (n = 285)
Starost (lefa) 66 (28-93)
Spol St. (%)
Moski 161 (56)
Tenske 124 (44)
Leto operacie 79
1996 43

1997 56

1998 77

1999 51

2000 58

Visina

0-5m 78 (27)
6=10cm 116 (41)
11-15m 91 (32)
(EA (n=181)

<5ng/ml 113 (62)
5-10ng/ml 22(12)
>10ng/ml 46 (26)
Stadi (UICC)

1 56 (20)

2 80 (28)

3 88 (31)

4 61(21)
Vrsta operacije

programska 266 (93)
urgenina 19(7)

Med operacijami je bila najbolj pogosta
abdominoperinealna ekscizija (APE) oziroma
operacija po Milesu, ki je bila napravljena pri
42 % bolnikov. Na drugem mestu je bila niz-
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ka sprednja resekcija (NSR) oziroma opera-
cija po Dixonu, ki je bila izvedena pri 33 %
bolnikov. 10% je bilo diskontinuitetnih operacij
z resekcijo tumorja ali operacij po Hartmanu.
Pri petih bolnikih je bila opravljena totalna
resekcija, pri enem pa subtotalna resekcija
kolona. Pri dveh bolnikih je bila ob nizkem
stadiju in nizki legi napravljena transanalna
ekscizija tumorja.

Pri 10 % bolnikov smo se odlocili samo za
eksploracijo in izpeljavo stome, saj tumor ni
bil resektabilen, pri enem bolniku pa je bila
opravljena samo eksploracija.

Glede na radikalnost resekcije je imelo
70 % bolnikov napravljeno resekcijo RO, pri
petih bolnikih smo naknadno dobili histolos-
ki izvid, ki je govoril, da je $lo za resekcijo R1,
kar pri 28 % pa so operaterji ocenili, da je $lo
za resekcijo R2.

V tabeli 2 smo primerjali, kako je bila
resektabilnost tumorja povezana z radikal-
nostjo resekcije.

Tabela 2. Primerjava stadija in resektabilnosti tumorja.

Stadij (UICC) 1 2 3 4 Skupqj
R
0 55 78 64 3200
] ] 2 2 0 5
2 0 22 58 80
Skupaj 56 80 68 61 285

0Od 95 kontinuitetnih operacij je bila veli-
ka vecina napravljena s pomocdjo spenjalnika,
in sicer 88 %. Uporabljamo kroZni spenjalnik,
s katerim posku$amo napraviti ¢im $irSo ana-
stomozo. Zal podatki o izbrani $irini niso dovolj
natanc¢ni in jih ne moremo predstaviti. Pri
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12 % bolnikov je bila anastomoza napravlje-
na ro¢no.

Priblizno polovico vseh bolnikov sta ope-
rirala dva kirurga in sicer eden 30 %, drugi pa
18 % vseh bolnikov. En kirurg je opravil prib-
lizno 10 % operacij, ostalih 40 % operacij pa
je napravilo $e devet kirurgov. Skupno je
torej operacije raka danke v teh petih letih
izvajalo 12 kirurgov (slika 1).

Pri ra¢unanju ¢asa pooperativne hospita-
lizacije smo izkljudili bolnike, pri katerih je
prislo do zgodnjega smrtnega izhoda. Osta-
lo je 267 bolnikov. Srednji ¢as hospitalizacije
pri teh je bil 14 dni z najmanj 6 in najvec
75 dnevi.

Pri 6 % bolnikov je prislo do zgodnje smr-
ti, in sicer povprecno osmi pooperativni dan
oziroma med dnevom operacije in 21 poope-
rativnim dnevom. Kot vzrok smrti je bila naj-
pogosteje navedena kardiorespiratorna
odpoved, in sicer pri 13 bolnikih, pri dveh je
§lo za masivno plju¢no embolijo. Ena bolnica
je umrla zaradi pljucnice, ena zaradi moZgan-
ske kapi, ena pa zaradi dehiscence anastomo-
ze, sterkoralnega peritonitisa in komplikacij
v zvezi s tem.

Po operaciji smo bolnike spremljali ambu-
lantno po Priporocilih za celostno obravnavo
bolnikov z rakom na prebavilih (13). Prvi dve
leti smo bolnike pregledovali vsake tri mesece,
nato pa v petih letih po operaciji na 6 mese-
cev. Pri raCunanju Casa spremljave smo
upostevali podatke, zbrane do 1.9.2003. Pre-
gledali smo ambulantne liste vseh bolnikov
in tako ugotovili, kdaj so bili nazadnje na kon-
troli. Z Onkoloskega instituta v Ljubljani smo
dobili podatke iz Registra raka za Slovenijo.
1z teh podatkov je razvidno, da je do sedaj

30,4 %

49%

4,6%
18,0%

92%

78%

78% S3%

Slika 1. Delez aperaterjev raka danke.
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Slika 2. Skupno preZivetie bolnikov operiranih zaradi raka danke v lefih 1996—2000.

umrlo 161 bolnikov. Srednji ¢as spremljave je
bil 780 dni, najdaljsi ¢as pa 2536 dni po ope-
raciji.

Podatke smo obdelali s pomocjo Kaplan-
-Meyerjeve metode in ugotovili, da je skup-
no petletno prezivetje ocenjeno po tej metodi
35 %, mediano preZivetje pa znasa 1072 dni
oziroma malo manj kot tri leta (slika 2).

Nato smo primerjali preZivetje glede na radi-
kalnost resekcije in seveda ugotovili statisti¢no
mocno znacilno razliko v prezivetju (slika 3).

Zanimalo nas je, kateri od dejavnikov sta-
tisti¢no znacilno vpliva na preZivetje bolnikov
z rakom danke.

V univariantni analizi smo primerjali
prezivetje po spolu in nismo ugotovili sta-
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Slika 3. PreZivetje bolnikov, operiranih zaradi raka danke v letih 1996—2000, glede na radikalnost resekcije.
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Slika 4. PreZivetje bolnikov, operiranih zaradi raka danke v letih 1996—2000 glede na spol.

tisticno znacilne razlike, kljub temu, da
nekatere Studije to razliko opisujejo (sli-
ka 4).

Nato smo na enak nacin primerjali $e pre-
Zivetje glede na oddaljenost tumorja od
anokutane Crte, pri ¢emer prav tako nismo
ugotovili statisti¢no znacilne razlike v prezi-
vetju, kljub temu da imajo presenetljivo

boljse prezivetje bolniki s tumorjem v spod-
nji tretjini danke (slika 5).

Ko smo primerjali preZivetje glede na
najbolj pogoste tipe operacij, smo ugotovili
enako prezivetje pri APE in NSR, medtem
ko je bilo preZivetje po diskontinuitetni
operaciji (Hartmann) statisti¢no slabse (sli-
ka 06).
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Slika 5. PreZivetje bolnikov, operiranih zaradi raka danke v letih 1996—2000, glede na lokacijo.
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Slika 6. PreZivetje bolnikov, operiranih zaradi raka danke v letih 1996—2000, glede na tehniko operacije.

Operacija danke je poseg, kjer lahko
kirurg pomembno vpliva na preZivetje in
naj bi jo zato izvajali kirurgi s posebnim inte-
resom za kolorektalno kirurgijo. Studije po
svetu so dokazale, da imajo taki kirurgi tudi
statisti¢no boljse rezultate kot splosni kirurgi
(15-17). Pri nas je bolnike v letih 1996-2000

operiralo celo 12 kirurgov. Primerjali smo pre-
Zivetje bolnikov pri treh kirurgih, ki so izvedli
vec kot 50 % operacij in statisti¢ne razlike med
njimi nismo nasli. Ostali operaterji so imeli
premalo primerov, da bi jih lahko zadovolji-
vo statisticno primerjali. Tako smo primerjali
skupno prezivetje bolnikov treh kirurgov, ki

o Kompletni ~ + Krnjeni
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Slika 7. Primerjava preZivetja glede na kirurga (primerjava bolnikov, ki so jih operirali frife kirurgi z najvec opraviienimi operacijami in

bolnikov, ki so jih operirali ostali kirurgi).
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Slika 8. PreZivetje bolnikov, operiranih zaradi raka danke v letih 1996—2000, glede na stadij raka.

so opravili ve¢ kot polovico operacij in vseh
ostalih kirurgov skupaj (slika 7).

Ugotovili smo, da sicer obstaja nekoliko
boljde prezivetje v skupini kirurgov, ki so
izvedli ve¢ operacij, vendar pa razlika ni sta-
tisti¢no znacilna.

PreZivetje statisti¢no znacilno pada
z nara$Canjem stadija, kar je tudi logi¢no.
Obstaja statisti¢na razlika tako med stadijem
11in 2 kot tudi med stadijema 2 in 3 (slika 8).

ZAKLJUCEK

Stevilo operacij danke zaradi malignega obo-
lenja se povecuje povsod po svetu in tudi pri
nas. Med letoma 1996 in 2000 smo opazili
postopen porast Stevila operacij.

Pri obdelavi podatkov smo razen na
pricakovane izide naleteli tudi na nekaj
pomembnih podrobnosti. Prvic: glede na tip
operacije je bilo v tem obdobju opravljenih
najvec diskontinuitetnih operacij. Bolniki, ki
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izvajajo po nacelih popolnega mezorektalnega
izrezanja, tako da z zanimanjem pric¢akujemo
rezultate najnovejSega opazovanega obdobja.
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