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1ZVLECEK

Maligna utesnitev hrbtenjace predstavlja eno izmed nujnih stanj
v onkologiji. Izrazit je pomen hitrega ukrepanja znotraj 24 ur,

ki pripomore k izidu zdravljenja in nadaljnji kvaliteti zivljenja
bolnika. V vecini primerov ima bolnik Ze znano diagnozo raka,
vendar se pri nekaterih maligna utesnitev hrbtenjace pojavi

kot prva klini¢na manifestacija. Le-ta je najpogosteje posledica
utesnitve hrbtenjace in hrbteni¢nega kanala bodisi zaradi rasti
tumorja neposredno iz vretenca v svetlino kanala redkeje paje
posledica pritiska kostnih odlomkov na hrbtenjaco, intramedu-
larnih ali leptomeningealnih zasevkov. Najpogosteje je prizadeta
prsna hrbtenica. V klini¢ni sliki je vodilni simptom navadno
bolec¢ina v predelu hrbtenice, v statusu pa je znacilen izpad
senzori¢nih in/ali motori¢nih funkcij z nivojem, ki odraza mesto
lezije. Skladno z mestom okvare so lahko pridruzene sfinkterske
motnje. Najvecji pomen v diagnostiki maligne utesnitve hrbte-
njace ima slikanje z magnetno resonanco. Pomemben pristop

k zdravljenju predstavlja radioterapija z ali brez predhodnega
kirurskega posega. V prispevku je prikazan primer 60-letnega
bolnika z rakom prostate z znanimi kostnimi zasevki in maligno
utesnitvijo hrbtenjace.

Kljucne besede: utesnitev hrbtenjace, radioterapija, pareza,
rak prostate

ABSTRACT

Malignant spinal cord compression is one of the most serious
complications of cancer and represents an oncologic emergency.
Timely diagnosis and treatment within 24 hours of symptom onset
affects disease outcome and patient’s quality of life. Most of the
patients that present with spinal cord compression have a known
diagnosis of cancer, yet in some of them spinal cord compression is
the first clinical manifestation of the disease. Most cases of spinal
cord compression are the result of tumour growth from the vertebral
body into the spinal canal, dislocation of bone fragments, intrame-
dullary and leptomeningeal metastases are less frequent causes

of spinal cord compression. The most common site of malignant
spinal cord compression is the thoracic spine. Back pain is the

[irst symptom in majority of patients, later sensory and/or motor

deficits and loss of sphincter control can occur. Magnetic resonance
imaging of the whole spine is the gold standard in the diagnostic of
malignant spinal cord compression. Radiotherapy with or without
surgery is the most common treatment approach. We present a case
of a patient with prostate cancer with known bone metastases and
spinal cord compression.

Keywords: spinal cord compression, radiotherapy, paresis,
prostate cancer

uvoD

Med nujna stanja v onkologiji sodijo nenadna obolenja, katerih
vzrok je rak neposredno ali posredno v obliki paraneoplasti¢nih
sindromov (1). V skupini prvih ima pomembno vlogo maligna
utesnitev hrbtenjace (MUH), ki je drugi najpogostejsi nevroloski
zaplet raka za mozganskimi zasevki (2). MUH je opredeljena

kot stanje utesnitve hrbtenjace oz. kavde ekvine zaradi zasevkov
ali neposredne razsiritve rakavega tkiva na vretence. Vretence
se zaradi posedanja ali prevelikega zunanjega pritiska izboci

v svetlino hrbteni¢nega kanala, s ¢imer povzroci pritisk na
hrbtenjaco, kar lahko vodi v nastanek nevroloskih izpadov (3,
4). Pritisk na hrbtenjaco povzroci oteklino, zastajanje venske



ONKOLOGIA | ISSN 1408-1741 | PRIKAZ PRIMERA | LETO XXVII | ST.2 | DECEMBER 2023 | 63

krvi in demielinizacijo, ki je reverzibilna, v kolikor je utesnitev
razresena hitro. V primeru daljse utesnitve, slednja privede do
poskodb zilja, nekroze hrbtenjace in trajne poskodbe, kar lahko
povzroci dolgotrajno bolecino, paralizo in inkontinenco. Bolniki
znevroloskimi izpadi, ki trajajo vec¢ kot 48 ur, imajo majhno
verjetnost izbolj$anja in okrevanja, zato so ¢im prejsnja klini¢cna
prepoznava, temeljna diagnostika in hitro ustrezno zdravljenje
klju¢nega pomena pri obravnavibolnikovz MUH (2, 4).

Epidemiologija

Hrbtenica je zaradi bogate prekrvavitve in obilne limfne drenaze
najpogostejSe mesto kostnih zasevkov. Zasevke v hrbtenici
delimo glede na lokacijo na intraduralne ekstramedularne in
intraduralne intramedularne (3). MUH se pojavljapri3do 5 %
vseh bolnikov z rakom oz. pri 10 % bolnikov z zasevki v hrbtenici
(1,4, 5). V hrbtenico lahko zasevajo vse vrste raka, najpogo-

steje parak dojk (29 %), pljuc¢ (17 %) in prostate (14 %) (2, 3, 6).
Vecinabolnikovz MUH ima znano rakavo bolezen, vendar pri

8 do 34 % MUH nastopi kot prvi znak bolezni (6). 35% takih
bolnikov predstavljajo bolniki z ob MUH ugotovljenim rakom
prostate (7). Najpogosteje je prizadeta prsna hrbtenica (60 do

80 % bolnikov), sledita ledveno-krizni¢na (15 do 30 % bolnikov)
in vratna hrbtenica (manj kot 10 % bolnikov) (2, 6). Pogostejsa
prizadetost prsne hrbtenice se pripisuje njeni kifozni obliki in
posledi¢ni naravni izpostavljeni velikim mehani¢nim pritiskom,
celokupno najozjem preseku hrbteni¢nega kanala ter stevil¢nosti
prsnih vretenc. V 8 do 37 % imajo bolniki z MUH asimptomatske
zasevke v ostalih vretencih, pri 20 do 35 % bolnikov je MUH
prisotna na ve¢ nivojih hrbtenice (2). Povprecna starost bolnika
zdiagnozo MUH je 65 let. Zaradi izbolj$anja prezivetja bolnikov
zrazsirjeno rakavo boleznijo lahko v prihodnje pricakujemo tudi
visjo incidenco MUH (3, 8).

Patofiziologija

MUH v 85 % primerov nastane kot posledica epiduralnega
pritiska na hrbtenjaco, do katerega pride zaradi hematogenega
razsoja raka v kostni mozeg vretenca (1-3,7). V 85 do 90 %
primerov je prizadeto telo vretenca, kar povzroci utesnitev
hrbtenjace s sprednje strani. Utesnitev je posledica razras¢anja
mase znotraj vretenca in izbocenja vretenca ali tumorske mase v
epiduralni prostor (2, 6).

Na mikroskopskem nivoju ima osrednjo patogenetsko vlogo
vrazvoju MUH nastanek otekline hrbtenjace (Slika 1), ki jo
povzrodi pritisk na notranji venski pletez ter zastajanje krvi s po-
sledi¢nim sproscanjem vnetnih posrednikov in citokinov. Zaradi
otekline se povecata pritisk v arteriolah in prepustnost zil, ki
privedeta do razvoja prvih nevroloskih izpadov, zmanjsan pretok
krvivhrbtenjaci, predvsem v belini, pa vodi vishemic¢ni infarkt
hrbtenjace (2, 6). Otekanje beline in zatekanje aksonov vodi do
demielinizacije nevronov, nekroze beline in glioze (3, 6). Vazogeni
oteklini sledi citotoksi¢na oteklina kot posledica poskodbe
nevronov zaradi pomanjkanja prekrvavitve in kisika (6).

Redkeje do MUH privedejo drugi mehanizmi, ki vkljucujejo
patoloski zlom vretenca, infiltracijo paravertebralnih mehkih
tkiv, leptomeningealne ali intramedularne zasevke (7). Tak nac¢in
utesnitve se pojavlja predvsem pri limfomih, nevroblastomih in
sarkomih (2).

Trajanje MUH in hitrost njenega razvoja pomembno vplivata
na moznost okrevanja. V primeru nenadnega nastanka MUH
je potrebna ¢im hitrejsa sprostitev pritiska v 8 do 10 urah, saj
je vozkem ¢asovnem oknu sprememba Se reverzibilna (3, 6). V
kolikor je zunanji pritisk na hrbtenjaco podaljsan in se razvije

ishemija hrbtenjace, je popolno okrevanje manj verjetno. Pri mo-
tori¢nih izpadih, ki se razvijejo v daljSem ¢asovnem obdobju (> 7
dni) se hrbtenjac¢a na zmanjSano prekrvavitev postopoma prilagaja
in je izid zdravljenja boljsi kot pri razvoju motoricnih izpadov v
krajsem casu, predvsem ¢e se razvijejo v 24-48 urah (3, 6, 7).

Klini¢ne znacilnosti

Klini¢na slika MUH je odvisna od hitrosti njenega nastanka.
Nenaden nastop MUH se obicajno kaze z mesanico naslednjih
simptomov: nenadno izgubo senzorike, zastajanjem urina,
zaprtostjo, perianalno otrplostjo ali nenadno nezmoznostjo hoje.
Le-ti lahko predstavljajo znake ireverzibilne poskodbe Zzilja in
infarkta hrbtenjace (1).

Pocasi razvijajoca se MUH se najpogosteje pri¢ne z bolec¢ino, ki je
prisotna pri 60 do 85 % bolnikov in traja 8 tednov ali ve¢ pred po-
stavitvijo diagnoze. Bolec¢ina je sprva lokalizirana, njenajakost se
tipi¢no povecuje. Podobna je bolecini pri degenerativnih boleznih
hrbtenice, vendar ob pocitku ne mine, in se v leze¢em polozaju
poslabsa. Pri vsakem bolniku z znanim rakavim obolenjem
moramo ob novonastali bolecini v hrbtenici izklju¢iti MUH (1,
2,9). Poslabsanje je izrazitejSe in vztrajnejSe pri intraduralnih
lezijah. Bolecina je posledica vec dejavnikov, in sicer raztezanja
periosta, sprosc¢anja vnetnih posrednikov, nestabilnosti hrbtenice
in pritiska na izstopajoce korenine zivecev (2, 3, 6).

Pomemben znak MUH je okvara oz. prizadetost motori¢ne
funkcije (9). Motoricni izpadi se pojavijo pri do 91 % bolnikov
(Tabela 1) (6). Zaradi najpogosteje prizadete prsne hrbtenice,
motori¢ni izpad najpogosteje zajame spodnje okoncine in
povzroca tezave pri hoji (2). Pojavijo se lahko motori¢ni izpadi
po tipu zgornjega, spodnjega ali kombinacije obeh motoric¢nih
nevronov, glede na mesto poskodbe hrbtenjace (3, 10). Motori¢ni
izpadi lahko preidejo v paraparezo ali paraplegijo (2). Nevrolo-
ski status pred zdravljenjem je najpomembnejsi napovednik in
kazalnik za izboljsanje nevroloskega statusa po zdravljenju (6).

Senzoric¢ni izpadi so redkejsi od motori¢nih (Tabela 1). Obmocdje
senzori¢nega izpada sovpada z dermatomom prizadetega dela
hrbtenjace, pri ¢emer je izpad tipi¢no eno do pet ravni nizje

od anatomske lokacije poskodbe (3, 6). Ceprav so parestezije
zaradi tipi¢nega pritiska na sprednji del hrbtenjace redke, se ob
morebitni poskodbi spinotalami¢ne proge bolec¢ina in obc¢utek za
temperaturo na kontralateralni strani telesa zmanjsata (3).

V kolikor konus medularis zaradi MUH ni neposredno prizadet,
se pozno v poteku MUH pri polovici bolnikov pojavi se izpad
avtonomnega zivéevja, ki se ujema s stopnjo misic¢ne oslabelosti
(Tabelal) (2, 6). Izpad aktivnosti simpatika se odraza z motnjami
delovanja ¢revesja in mehurja v obliki uhajanja blata oz. urina,
impotence ali zastajanja blata oz. urina, z odsotnostjo potenja pod
nivojem lezije ter ortostatsko hipotenzijo (2, 3). V kolikor se izpadi
avtonomnega zivcevja v napredovali fazi pojavijo, so povezani z
manjso verjetnostjo izboljSanja nevroloskega stanja (9).

Ob klini¢nem pregledu je znacilen znak bolecina ob potrkavanju
vretenc, lahko tudi pri gibanju ali Valsalvinem manevru (2, 9). Ob
poskodbi na nivoju vratne ali prsne hrbtenice je lahko prisoten
Lhermittov znak, ki pa ni tipicen, saj se pojavlja tudi pri mielo-
patijah brez zunanjega pritiska, npr. po kemoterapiji (KT) ali
obsevanju (RT) (2, 6).

Diagnostika

V sklopu klini¢nega pregleda je pomembna ocena stanja zmoglji-
vosti (anglesko performace status oz. PS) bolnika, nujen je tudi
temeljit nevroloski pregled za dolocitev nivoja okvare, ki vkljucuje
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Slika 1: Shematski prikaz mehanizma nastanka maligne utesnitve hrbtenjace (6). NSAID - nesteroidno protivnetno zdravilo (angle$Sko non-steroidal
anti-inflammatory drug), NMDA - N-metil-D-aspartat.

Epiduralna tumorska Pritisk in zastajanje
masa venske krvi

Steroidi NSAID

Vazogena
oteklina

Nevroloski Antagonisti NMDA
primanjkljaj receptorjev

Kirur§ka dekompresija

Radioterapija

Citotoksiéna
oteklina

Trajna
poskodba

Okrevanje

Tabela 1. Pogostost simptomov in znakov pri bolnikih z maligno utesnitvijo hrbtenjace (MUH) (6).

Simptom o0z. znak MUH Pogostost pojavljanja (%)
Boletina 70 do 96
Misi€na Sibkost o0z. motori€ni izpadi 61 do 91
Senzori€ni izpadi 46 do 90
Avtonomna disfunkcija 40 do 57
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tudi oceno grobe misi¢ne moci, obc¢utka za dotik, preizkus
refleksov in oceno delovanja sfinktrov (3).

Sum na MUH je potrebno potrditi s standardnim naborom
slikovnih preiskav, ne le zaradi potrditve diagnoze, temve¢ tudi

za pomo¢ pri odlo¢itvi o ukrepanju oz. zdravljenju. Najpomemb-
nejsa v postopku diagnoze sta slikanje z racunalnisko tomografijo
(CT) in magnetno resonanco (MRI), saj izvid slednje spremeni
potek zdravljenja pri 40 % bolnikov (6). Ob slikanju je potrebno
zajetje celotne hrbtenice, saj je pri 20 — 35 % bolnikov prisotna
MUH na ve¢ nivojih (7).

V preteklosti so z namenom hitre diagnostike pogosto uporabljali
klasi¢no rentgensko slikanje, scintigrafsko slikanje okostja in
mielografijo. Slednje metode so z uvedbo sodobnejsih CT in MRI
preiskav izgubile svoje mesto v diagnostiki MUH (3, 6).

Obcutljivost CT preiskave je okrog 65 %, specificnost pa 99

%. Preglednost mehkih tkiv je na CT sicer slabsa, je njegova
izvedba pa je hitra in pomembna za nacrtovanje zdravljenja
MUH. Metoda izbire za diagnostiko MUH je MRI, ki mora biti
opravljena najkasneje v 24 urah po postavljenem sumuna MUH.
Preiskava je neinvazivna, omogoca odli¢en prikaz mehkih tkiv
ter slikanje v ve¢ ravninah. (3, 6, 11). Po priporocilih je potrebno
opraviti T1in T2 obtezene MRI sekvence z in brez kontrastnega
sredstva (7). Obcutljivost MRI z gadolinijevim kontrastnim
sredstvom je 93 %, specificnost pa 97 % (3, 6). Z MRI lahko
razlikujemo med benignimi vzroki in malignimi vzroki utesnitve
hrbtenjace s 97,6 % obcutljivostjo in 100 % specifi¢nostjo (6).
MRIje klju¢nega pomena za nadaljnjo obravnavo bolnika in
nacrtovanje njegovega zdravljenja. Za bolnike s kontraindikaci-
jami za MRI, kot npr. MRI nekompatibilen sréni spodbujevalnik,
kovinski tujki, polzev vsadek itd., je indicirano CT slikanje
celotne hrbtenice s kontrastnim sredstvom (2, 12). Na podlagi
T2 obtezene MRI sekvence ocenimo po Bilsky klasifikaciji
stopnjo MUH od 0 do 3, od bolezni, omejene na kostne strukture
vretenca, do utesnitve brez vidne spinalne teko¢ine (2, 7).

Pribolnikih brez znane rakave bolezni je poleg klini¢nega
pregleda ter opisane slikovne diagnostike treba opraviti Se
meritev prostati¢no specifi¢nega antigena (PSA), teste za
izkljucitev plazmocitoma ter po potrebi drugo diagnostiko glede
naklini¢no sliko. Od slikovne diagnostike z namenom iskanja
izvora bolezni opravimo CT slikanje glave, prsnega kosa in
trebuha ali PET CT (7). Perkutana biopsija je prav tako potrebna
pribolnikih, pri katerih je MUH prvi znak rakave bolezni in
joopravimo, kadar ni na¢rtovano kirursko zdravljenje MUH.
Zaradi izjemnega pomena pravocasnega zacetka zdravljenja ob
jasni slikovni diagnostiki pogosto zdravljenje pricnemo pred
pridobitvijo histopatoloskega izvida biopsije (3).

Zdravljenje

MUH je nujno stanje, zato je znamenom zmanjsanja verjetnosti
zanapredovanje nevroloskih izpadov in izboljsanja moZznosti
okrevanja potrebno z zdravljenjem priceti takoj. Nac¢in zdravlje-
nja je odvisen od stevilnih, z bolnikom povezanih dejavnikov, izid
zdravljenja pa od funkcionalnega stanja bolnika pred zdravlje-
njem (13). Primarno zdravljenje e vedno predstavljajo zdravila
za zmanjsevanje edema, ter razli¢cne moznosti radioterapije (RT)
z ali brez kirurskega zdravljenja. V primeru slabega PS bolnika
in zelo slabe prognoze se lahko odlo¢imo tudi le za blazenje
simptomov MUH oz. paliativno oskrbo (2, 3, 6,7, 14).

Prvi ukrep v sklopu zdravljenja MUH je uvedba kortikosteroidov.
Slednji z zmanjsanjem vnetnega odgovora zmanjsujejo oteklino,
stabilizirajo membrano Zilne stene in zakasnijo nastop nevro-
loskih izpadov pri utesnitvi hrbtenjace (6, 15, 16). V kombina-

ciji z RT statisti¢no znacilno pripomorejo k boljsemu izidu in
okrevanju (6, 17). Bolnikom, ki prejemajo kortikosteroide, je
zaradi njihovega vpliva na telesno presnovo potrebno redno
preverjati raven krvnega sladkorja. Skladno s priporo¢ili morajo
vsi bolniki s kortikosteroidno terapijo prejeti tudi zaviralce
protonske ¢rpalke za zaséito zelod¢ne sluznice (2).

V randomizirani raziskavi Patchella in sodelavcev se je za
uspesno zdravljenje izkazala kombinacija kirurskega zdravljenja
in RT, saj je znacilno vec bolnikov, zdravljenih s kombinacijo
operacije in RT, pridobilo zmoznost hoje v primerjavi z bolniki,
zdravljenimi le z RT. Bolniki, zdravljeni s kirurskim posegom in
RT, so ohranili sposobnost hoje bistveno dlje od bolnikov, zdrav-
ljenih samo z RT. Prav tako so kirursko obravnavani bolniki
potrebovali manj kortikosteroidov in opioidnih analgetikov

(18). Podobni so bili tudi zakljuc¢ki meta analize, ki je primerjala
rezultate bolnikov, zdravljenih z operacijo in RT s tistimi, ki so
bili zdravljeni samo z RT (19).

Zapomoc pri izbiri optimalnega zdravljenja imamo na voljo ve¢
orodij, med njimi metodo NOMS, razvito v Memorial Sloan-
-Kettering Cancer Center, ki uposteva (2,12):

e N =Nevroloska opazanja (stopnja poSkodbe hrbtenjace,
stopnja poskodb korenin, radioloska ocena stopnje MUH),

* O = Onkoloska opazanja (pricakovan odgovor na onkolosko
zdravljenje),

* M = Mehanic¢no nestabilnost in

e S=Sistemsko bolezen (razsirjenost bolezni, prognoza,
morebitne pridruzene bolezni in PS bolnika).

Vsako kategorijo ocenimo na podlagi to¢kovnika, nato pa se
skladno z dobljenim rezultatom odlo¢imo glede nacina zdravlje-
nja (2,12).

Kirurski poseg je zdravljenje izbora za bolnike z dobrim PSin z
dobro prognozo (pri¢akovano prezivetje bolnika vsaj 3 mesece),
z enim nivojem M UH ter v primeru paraplegije, ki traja manj

kot 48 ur. Kirursko zdravljenje je indicirano tudi v primeru
napredovanja novotvorbe med RT, pri predhodnem obsevanju
prizadetega podrodja, pritisku kostnih odlomkov na hrbtenjaco
ter pri nestabilnosti hrbtenice. Za oceno nestabilnosti hrbtenice
uporabljamo tockovnik hrbteni¢ne nestabilnosti zaradi neoplazi-
je (anglesko t. i. Spine Instability Neoplastic Score oz. SINS) ki
bolnike razdeli v tri kategorije — bolniki s stabilno hrbtenico, po-
tencialno nestabilno in nestabilno hrbtenico (7, 20). V preteklosti
pogosto izvajana laminektomija pri kateri odstranijo zadnje
predele hrbtenice, dosega podobne rezultate pri obvladovanju
bolecine in ohranitvi mobilnosti kot radioterapija, poleg tega od-
stranitev zdravih delov vretenc privede do dodatne nestabilnosti
hrbtenice. Sodobnejse kirursko ukrepanje uposteva dejstvo, da
vecina zasevkov povzroca pritisk na hrbtenjaco s sprednje strani
in vkljuc¢uje cirkumferentno sprostitev pritiska na hrbtenjaco

s socasno stabilizacijo hrbtenice s sprednjim pristopom (2,

21). Operativnemu zdravljenju praviloma sledi pooperativno
obsevanje (7).

Veliko bolnikov zaradi slabega splosnega stanja in/ali slabe
prognoze ob nastopu MUH ni kandidatov za kirursko zdravlje-
nje. Take bolnike mora po opravljeni diagnostiki obravnavati
multidisciplinarni tim, ki vkljucuje tudi radioterapevta onkologa
in spinalnega kirurga (2, 7). V obsevalno polje vklju¢imo
prizadeto vretence z varnostnim robom ter uporabljamo
sodobne obsevalne tehnike, kot je lo¢na radioterapija (anglesko
volumetric arc therapy oz. VMAT). V praksi so v uporabi zelo
razli¢ni obsevalni rezimi, od 8 Gy venem odmerku do 40 Gy v 20
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odmerkih. Za standardno odmerjanje RT je dolgo veljal skupni
odmerek 30 Gy v desetih odmerkih v dveh tednih (2). V evropskih
priporocilih, objavljenih v 2022, pa kot standardni odmerek pri-
porocajo enkratno obsevanje z 8 Gy, saj 4 objavljene randomizira-
ne raziskave niso pokazale dobrobiti daljsih obsevalnih rezimov
pri trajanju odgovora na zdravljenje, prezivetju in funkcionalnem
izidu zdravljenja (7). Zdravljenje z obsevanjem je uspesno
predvsem pri radiosenzitivnih tumorjih, kot npr. plazmocitom ali
rak dojk, saj pri slednjih hitro pride do apoptoze tumorskih celic
in posledi¢ne popustitve pritiska na hrbtenjaco (2).

Zaenkrat kvalitetnih dokazov o smiselnosti uporabe tehnike
stereotakti¢nega obsevanja pri MUH ni, zaradi kompleksnosti
postopka je njegova uporaba v lu¢i nujnega zdravljenja otezena.
Objavljeni so rezultati raziskave faze I1, v kateri so bolnike z
MUH obsevali zdozo 5x 5 Gy z VMAT tehniko ob sprejemljivi
toksi¢nosti. V primerjavi s histori¢no skupino, obsevano z dozo 5
x 4 Gy, je bilo dosezeno boljse prezivetje brez lokalnega napredo-
vanja bolezni, vendar v funkcionalnem izidu ni bilo razlik (22).

Predviden izid bolezni

Enoletno prezivetje bolnikov z MUH se glede na razli¢ne
raziskave giblje med 26 in 75 %, pri ¢emer vec¢ina bolnikov po
postavitvi diagnoze MUH zivi le $e nekaj tednov, zaradi ¢esar
MUH uvrs¢amo med stanja s slabo prognozo. Boljse prezivetje
napoveduje manj razsirjena oblika bolezni, moznost ambulantne
obravnave bolnika in poc¢asnejsi razvoj MUH. Pric¢akovano
prezivetje je odvisno tudi od tipa primarnega rakavega obolenja,
najslabse je prezivetje pri plju¢nem raku, sledita rak dojk in rak
prostate, in funkcionalnega stanja bolnika po obravnavi, pri
¢emer vecja gibljivost bolnika zmanjsa verjetnost ostalih zapletov
inizboljsa prezivetje (2, 23-25).

Verjetnost lokalne ponovitve bolezni se visa z dalj$im prezi-
vetjem bolnika po MUH. Do ponovitve bolezni v prvem letu

po MUH pride pri 69 % bolnikov, v roku stirih let pa pri 94 %
bolnikov. Prvi simptom ponovitve je bolec¢ina, zato moramo vsak
nov nastanek bolecine v hrbtu skrbno obravnavati, hkrati pa o
simptomih osvescati tudi bolnike. Ponovitve lahko zdravimo s
ponovno operacijo oz. RT, v kolikor je to mogoce (2, 26).

Posebne oblike

Intramedularni zasevki (IZ) so zelo redko stanje in so prisotni
pri 0,4 do 0,4 % vseh bolnikov z rakom in vzrok za 1 % vseh MUH.
V vec¢ kot 50% jih povzroc¢a rak pljud, sledi mu rak dojk (11 %
primerov). Do razsoja rakavih celic lahko pride na trirazli¢ne
nacine, in sicer hematogeno prek arterij oz. Batsonovega venskega
pleteza, prek mozgansko-hrbtenjacne tekocine iz mozganskih
ovojnic ali prek neposredne Siritve z okolnih struktur. V klinic¢ni
sliki je bolecina prisotna le pri 38 % bolnikov, pogosteje so
prisotne senzori¢ne motnje (79 % bolnikov), motnje delovanja
sfinktrov (60 % bolnikov) in motori¢ni izpadi (91 % bolnikov).
Mozna je prisotnost Brown-Sequardovega sindroma z unilate-
ralno hemiparezo in kontralateralno izgubo obc¢utka za bolec¢ino
in temperaturo. V primerjavi z drugimi vzroki MUH so pri IZ
pogostejsi mozganski zasevki, ki so socasno prisotni pri okrog

40 % bolnikov. Njihova prisotnost je slab napovedni dejavnik, saj
je pricakovana zivljenjska doba bolnika z mozganskimi zasevki
po njihovem odkritju med 3 in 4 meseci. V klini¢ni praksi 1Z
diagnosticiramo z MRI ter zdravimo s KT ali s kortikosteroidi v
kombinaciji z obsevanjem z ali brez operativnega posega (2, 16).

PRIKAZ PRIMERA

Sestdesetletni bolnik z znanim visokorizi¢énim rakom prostate
(izhodiscni PSA 15, sestevek po Gleasonu 4+3=7, stadij pT3b,
pNx, R1) je bil primarno zdravljen z radikalno prostatektomijo,
ter resevalnim obsevanjem lezisc¢a prostate in medenicnih
bezgavcnih loz ob biokemi¢ni ponovitvi ob soc¢asni in naknadni
hormonski terapiji.

Leto in pol po obsevanju je prislo do ponovnega porasta PSA.

V terapijo so bili uvedeni analogi gonadotropin sprosc¢ajocih
hormonov (LHRH). Dva meseca kasneje je bil narejen PET-CT

s holinom (Slika 2), ki je prikazal patolosko infiltracijo celotnega
kostnega mozga brez znakov za lokoregionalno ponovitev bolezni.
Ob uvedeni terapiji z analogi LHRH je PSA narascal, testosteron
paje bil v kastracijskem obmocju. V terapijo je bil uveden anta-
gonist antiandrogenskih receptorjev druge generacije (enzaluta-
mid), ki pa ga je bolnik samovoljno prenehal jemati.

Bolnik je bil sprejet na nevroloski oddelek regionalne bolnisnice
zaradi subakutno nastale parapareze. Ob sprejemu je navajal
priblizno tri tedne prisotno mravljincenje v desni nogi, ki se je
stopnjevalo, nato je postopoma izgubil mo¢ v nogah, zadnjih 13
dni ga noge niso vec¢ drzale. Pred pojavom akutnih nevroloskih
tezav je bil obstipiran, tezav z odvajanjem vode ni imel. Ob
sprejemu je bila ugotovljena ohlapna parapareza s senzibilitetnim
nivojem Th8-Th10. Z UZ preiskavo je bila ugotovljena retenca
urina z volumnom se¢nega mehurja 600 ml. Vstavili so stalni
urinski kateter (SUK). V osnovnih laboratorijskih izvidih so
belezili visoke vrednosti se¢nine. Na dan sprejema je bil opravljen
MRI prsne in ledvenokrizni¢ne hrbtenice (Slika 3), kjer so bili

Slika 2: Na PET CT s holinom so vidni Stevilni kostni zasevki, predvsem
v lobaniji, vretencih, lopaticah, rebrih, medenici in stegnenicah. Znaki za
morebitno lokalno ali regionalno ponovitev bolezni niso vidni.
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vidni Stevilni zasevki in znaki utesnitve hrbtenjace, najizrazitejse
v nivojih Th6 in Th10. Bolnik je bil predstavljen nevrokirurgu,

ki je bil mnenja, da ni kandidat za kirursko zdravljenje. Uroloski
konzilij je na podlagi bolnikove dokumentacije predlagal
urgentno obsevanje.

Naslednji dan je bil bolnik premeséen na Onkoloski institut. Ob
sprejemu je bil PS po WHO ocenjen s 3, bolnik je bil pripeljan
nalezecem vozicku, levo nogo je minimalno dvignil od podlage,
desne noge ni mogel dvigniti. Misi¢na moc¢ v prstih stopal je bila
izrazito zmanjSana. PSA je znaSal 4 ng/mL. Ostalih posebnosti
v statusu ni bilo. Izvedeno je bilo CT slikanje celotne hrbtenice
(Slika 4).

Bolnik je bil obsevan na podroc¢je Tho6, Th9 in L3 s skupnim
odmerkom 39,50 Gy v 15-ih frakcijah v sklopu klini¢ne raziskave.
Uvedena je bila tudi terapija s kortikosteroidi.

Med bolnisni¢no obravnavo je bila ponovno uvedena antiandro-
gena terapija. Kljub obsevanju, razgibavanju in uvedeni antiede-
matozni terapiji se bolnikovo splosno stanje do konca bolnisni¢ne
obravnave ni izboljsalo. Ob odpustu je bil Se vedno nepokreten,
levo nogo je lahko malo premaknil, desna noga je bila negibna.
Vstavljen je imel SUK. Po obsevanju je zavrnil bolnisni¢no
zdravljenje z namenom rehabilitacije, saj si je zelel vrnitve v
domace okolje. Mesec po odpustu iz bolnisnice je bil pregledan na
IPP podro¢ne bolnisnice zaradi makrohematurije in mikrocitne

anemije. Ob pregledu bil bolnik se vedno nepokreten na leze¢em
vozicku. Imel je parezo leve in plegijo desne spodnje okoncine.

Bolnikovo nevrolosko stanje se tudi ob nadaljnjih kontrolah na
Onkoloskem institutu ni bistveno spremenilo.

RAZPRAVA

Maligna utesnitev hrbtenjace je eden najhujsih zapletov rakave
bolezni in sodi med nujna stanja v onkologiji. Ker zacetek
zdravljenja ve¢ kot 48 ur po nastopu nevroloskih izpadov bistveno
zmanjsa moznost izboljSanja stanja, je takojsnja prepoznava, dia-
gnostika in napotitev v ustrezno zdravstveno ustanovo izrednega
pomena. Na izboljsanje oskrbe bolnikovz MUH vpliva izdelava
priporocil za obravnavo bolnikov ter ozavesc¢anje bolnikov in
zdravstvenega osebja na primarni in sekundarni ravni o pomenu
pravocasne oz. hitre prve obravnave na mestu, kjer sta mozna
tako RT kot kirurska oskrba bolnika. Savage s sodelavci je
ugotovil, da se je obravnava bolnikov po uvedbi priporocil an-
gleskega Nacionalnega instituta za zdravje in klini¢no odli¢nost
(anglesko National Institute for Health and Care Excellence oz.
NICE) bistveno izboljsala, saj so bili hudi motoric¢ni izpadi ob
postavljeni diagnozi prisotni pri 62 % bolnikovz MUH v letu
2012, v primerjavi s podatki iz leta 1999, ko je bilo tovrstnih
bolnikov 80 % (27).

Slika 3: T2-poudarjene sekvence MRI pred obsevanjem. a. Prsna in ledvena hrbtenica do nivoja L2 v sagitalni ravnini. Vidne so Stevilne
mehkotkivne osteolititne lezije v telesih in zadnjih elementih prsne in ledvene hrbtenice. Na viSini Th6 je prisotna obseZna infiltracija celot-
nega vretenca z vetjo mehkotkivno osteoliticno spremembo. Hrbtenjaca je utesnjena za vec kot 2/3 Sirine, z znaki poSkodb zaradi pritiska.
Pomembno so zniZzana telesa vretenc Th5, ThB, ThS in Thll. b. Ledvena hrbtenica v sagitalni ravnini. Osteoliticna sprememba je vidna tudi
v zadnjem delu telesa L3. Heterogena infiltrirana struktura je skoraj v vseh telesih vretenc. c. Transverzalni prerez na nivoju Thg, kjer je na-
jveCja utesnitey, brez vidne spinalne tekocine. Po Bilsky klasifikaciji gre za utesnitev 3. stopnje. d. Transverzalni prerez na nivoju L3 z vidno

utesnitvijo stopnje 1c po Bilsky klasifikaciji.
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Slika 4: CT slika v sagitalni ravnini, kostno okno. Vidno je stanje po pa-
toloskih zlomih teles vretenc Th2, Th3, Th6, ThS, Thll in L3. V srednjem
delu telesa Th3 je vidna vecja osteolititna sprememba. Spremembe
zajemajo tudi zadnje elemente, hrbtenicni kanal v tem nivoju je izrazito
zozen. Telo vretenca Th9 je znizano. PatoloSki zlom L3 se boé¢i v
hrbteni¢ni kanal.

Vzroke za zakasnitev obravnave bolnikov z MUH je raziskoval ze
Husband leta 1998. V raziskavi je sistemati¢no navedel zamudo
pri prepoznavi MUH, ki v povprecju traja 14 dni, trajanje pa je
odvisno predvsem od mesta prve obravnave bolnika ob pojavu
tezav. Cas od prvega pregleda v zdravstveni ustanovi do zacetka
zdravljenja je bil povpre¢no 9 dni, 6 dni in 1 dan, ¢e je bil bolnik
ob pojavu simptomov in znakov MUH najprej pregledan pri
izbranem zdravniku, v regionalni bolnisnici ali v terciarni
ustanovi. Zamude vec¢ kot 7 dni do zacetka zdravljenja so bile
prisotne pri eni tretjini bolnikov, obravnavanih na primarni

ali sekundarni ravniin le pri 6 % bolnikov, obravnavanih na
terciarni ravni. Do dodatne zakasnitve obravnave pride, ker
bolniki v povprecju poiscejo pomoc¢ 3 dni po pojavu motoric¢nih
izpadov. Skladno z zakasnitvijo zac¢etka zdravljenja je bil slabsi
tudi funkcionalen izid zdravljenja, motori¢na funkcija in/ali
retenca urina sta se poslabsali pri 28 % oz. 18 % bolnikov, najprej
obravnavanih na primarni ravni, 36 % oz. 29 % pri bolnikih,
najprej obravnavanih na sekundarni ravni, in le pri 6 % oz. 5%
bolnikov, obravnavanih na terciarni ravni (28).

Poseben diagnostic¢ni izziv so bolniki, pri katerih je MUH prvi
znak rakave bolezni in predstavljajo do 25% vseh bolnikov z
MUH. Prinjih je potrebna obseznejsa, a ravno tako hitra diagno-
stika. Ti bolniki so skoraj brez izjeme obravnavani na primarni

in sekundarni ravni, zato je seznanjanje druzinskih zdravnikov
ter zdravnikov v regionalnih bolni$nicah z ravnanjem v primeru
pojava MUH $e bolj pomembno (3, 27, 29).

V prikazanem klini¢nem primeru zaradi kasnega zacetka
zdravljenja ni prislo do izboljsanja nevroloskih izpadov. Kljub
temu, da je bila obravnava bolnika hitra, je MUH za potencialno
ugoden izid pri njem zaradi poznega prihoda trajala predolgo, saj
je zdravljenje najuspesnejse v 24 urah po nastopu simptomov in
znakov. Parestezije in slabsa misi¢na mo¢ v spodnjih okonc¢inah
ob bolec¢inah v podrocju hrbtenice morajo biti za bolnika z rakom
alarmanten znak, saj je bole¢ina najpogostejsi prvi simptom pri
bolnikih z nastajajocim M UH. Nastop motori¢nih izpadov in
misi¢ne oslabelosti nakazuje na napredovalo stopnjo MUH, ki
jeredkeje reverzibilna (3, 6). Bolnike z rakom, predvsem pa z
znanim razsejanim rakom plju¢, prostate ali dojke, ki predstavlja-
jo glavnino bolnikov z MUH, bi bilo potrebno z moznostjo MUH
seznaniti ter jih izobraziti za zgodnje opazanje in prepoznavanje
urgentnih nevroloskih stanj, ki se kazejo z razli¢nimi simptomi.
Tako na moznost MUH kazeta bole¢ina v hrbtenici in nevrolo-
skiizpadi posameznih podrodij, navadno spodnjih okonc¢in oz.
sfinkterske motnje. Prav tako je potrebno ozavescanje zdravni-
kov na primarni ravni in zdravnikov razli¢nih klini¢nih strok na
sekundarni ravni, da so pri bolnikih z znanim razsejanim rakom
pozorni na morebitna nujna stanja v onkologiji.

V literaturi je opisanih nekaj primerov bolnikovz MUH, ki so
bili zdravljeni z razlicnimi pristopi, ve¢inoma z ugodnim izidom.
Redko je prikazan primer neuspesnega zdravljenja, predvsem

v primeru raka s slabo prognozo, npr. rakom zelodca (30).
Opisani so posamezni primeri MUH pri nekaterih redkejsih
vrstah raka ali takih, ki so redko vzrok MUH, kot npr. fibrozni
histiocitom, Hodgkinov limfom, hepatocelularni karcinom itd.
(31-34). Avtorici sva se prikaz primera neuspesnega zdravljenja
odlod¢ili, da poudariva pomen pravocasnega prihoda bolnika,
hitre diagnostike in zacetka zdravljenja. V angleskih priporo¢ilih
NICE, objavljenih v letu 2008, je ¢asovno okno za MRI ob sumu
na kostne zasevke v hrbtenici 1 teden, v nizozemskih priporocilih
iz 2018 pa 2 tedna. V Sloveniji zaradi ¢akalnih dob na slikovne
preiskave, MRI v tako kratkem ¢asu pogosto ni mogoce opraviti.
Po angleskih priporocilih je ob sumuna MUH MRI potrebno
opraviti najkasneje v 24, po nizozemskih priporocilih v12 urah
(35-37).

Raziskave so dokazale prednost operativnega zdravljenja v
kombinaciji z RT v primerjavi s samostojno RT, vendar zaradi
slabega splosnega stanja veliko bolnikov ni kandidatov za opera-
tivno zdravljenje (2,18, 21, 27). V raziskavi Savagea s sodelavci
jebilo z RT zdravljenih 62 % bolnikov, kirursko 24 %, s KT 2 %
in simptomatsko 7 % bolnikov. Pri tem je bilo v skupini bolnikov,
ki je najbolje okrevala (skupaj pet bolnikov), torej so imeli po
zakljucenem zdravljenju popolno motori¢no funkcijo, 80 %
zdravljenih kirursko v kombinaciji z RT in 20 % s samostojno RT.
Tako je pomembno poudariti, da je bolnikom z MUH z dobrim
PSin dobro prognozo, potrebno nuditi operativno zdravljenje, saj
posebno v kombinaciji s pooperativno RT pomembno pripomore
k izboljSanju prognoze in nadaljnje kvalitete Zivljenja (6, 27).

RT kot samostojno zdravljenje pride v postev, v kolikor bolnik

ni kandidat za operativno zdravljenje, pri cemer pri bolnikih
izberemo obsevalni rezim glede na prognozo v skladu z veljavni-
mi priporocili.

ZAKLJUGEK

MUH je eden najresnejsih zapletov rakave bolezni s potencialno
hudimi trajnimi posledicami, ki moc¢no poslabsajo kvaliteto
zivljenja. Ceprav se vimednarodnih raziskavah ¢as do zacetka
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zdravljenja in stopnja nevroloskih izpadov ob diagnozi izboljsu-
jeta, mnogo bolnikov se vedno na zacetek zdravljenja MUH caka
predolgo. Na to lahko vplivamo z obves¢anjem in ozavescanjem
onkoloskih bolnikov, predvsem tistih z razsejanimi raki, ki

so najpogosteje vzrok za nastanek MUH, Ze v sklopu zacetne
obravnave za pravocasno prepoznavo simptomov in znakov kot
so novonastala bolec¢ina, mravljincenje, izguba misi¢ne moci in
sfinkterske motnje. O MUH in drugih nujnih stanjih v onkologiji
moramo uciti ze studente medicine ter ozavestiti zdravnike

na primarni in sekundarni ravni, ki se s temi bolniki ve¢inoma
najprej srecajo, saj ima neustrezno ali zakasnelo ukrepanje za
posledico razvoj nepopravljive poskodbe hrbtenjace s trajnimi
posledicami in slabso kvaliteto zZivljenja. Pomemben korak v
izbolj$anju kakovosti obravnave bolnikovz MUH je tudi izdelava
priporocil za diagnostiko in zdravljenje.

IZJAVA AVTORJEV 0 NAVZKRIZJU INTERESOV

Avtorji nimamo navzkrizja interesov.
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IZJAVA ZALOZNIKA

Clanel je bil prvotno objavljen v drugi stevilki 62. letnika revije
Medicinski razgledi (junij 2023). Za ponovno objavo smo pridobili
dovoljenje urednistva.
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