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Predoperativno obsevanie pri bolnici z rakom zelodca

Ajra Secerov Ermenc

Izvlecek

Pri bolnikih z neresektabilnim oz. mejno resektabilnim rakom
Zelodca, ki nimajo razsoja bolezni, priporo¢amo predopera-
tivno radiokemoterapijo, s katero poskusamo zmanjsati tumor
in s tem zvisati moznost popolne odstranitve (RO resekcija). V
prispevku je prikazan primer bolnice z rakom zelodca v klini¢-
nem stadiju T4 N1 MO, ki je bila zdravljena s predoperativno
radiokemoterapijo, ki ji je sledila totalna gastrektomija. Dose-
Zen je bil zelo dober odgovor na predoperativno zdravljenje.
Po operaciji je bolnica prejela $e dopolnilno kemoterapijo in
pet let po zakljucku zdravljenja ni imela ponovitve bolezni.

Uvod

V letu 2010 je bilo v Sloveniji 468 na novo odkritih bolnikov z
rakom Zelodca. Relativno 5-letno preZivetje bolnikov z rakom
Zelodca v Sloveniji se v zadnjih dveh desetletjih povecuje,

leta 2005 je znasalo 25,6 % (1). Sicer rak Zelodca Se vedno
velja za bolezen s slabo prognozo in prav zaradi tega so bile
Stevilne raziskave usmerjene k odkrivanju ucinkovitejsega
zdravljenja (2-6).

Prikaz primera

Dvainsedemdesetletna bolnica je bila aprila 2008 prvi¢
obravnavana v okviru Onkoloskega instituta Ljubljana zaradi
karcinoma zelodca.

V druzini je mati imela tumor v mozganih, sestra pa raka na
dojki. Sedemindvajset let pred pregledom je bila operirana na
8Citnici, nato pred 18. leti reoperirana. Pred desetimi leti je
imela holecistektomijo, operirana je bila tudi zaradi kr¢nih Zil.
Sedem let naj bi se zdravila zaradi motnje sr¢nega ritma.
Bolnicine tezave so se pricele sedem mesecev pred pre-
gledom v smislu kaslja, kasneje se je pojavila tudi pekoca
bolecina v epigastriju. Pricela je opazati ¢rno blato, pojavljala
se je napetost v trebuhu in slabsi apetit. V treh mesecih je
shujsala za stiri kilograme. Zaradi stopnjevanja tezav je bil
sprozen diagnosti¢ni postopek. Splosno stanje zmogljivosti

po WHO je bilo ocenjeno na 1. Klini¢no je bila prisotna
palpatorna bolecnost v epigastriju.

Gastroskopija je pokazala obsezen ulkus s privzdignjenimi
robovi, ki je segal od angularne gube do tri centimetre pod
kardijo. Histoloski izvid je kazal na zmerno do slabo diferen-
ciran adenokarcinom. Na endoskopskem ultrazvoku je bila
vidna tumorozna formacija, ki je v podroc¢ju angularne gube
prebijala zunanji sloj misi¢ne plasti, nekoliko visje pa je bilo
vidno vras¢anje v trebusno slinavko. Vidne so bile tudi poveca-
ne podroc¢ne bezgavke. CT prsnega kosa in zgornjega trebuha
je pokazal zadebeljeno steno zelodca ter povecane bezgavke
nad prepono. Ultrazvok trebuha in RTG plju¢ nista pokazala

znakov za razsoj bolezni. Na podlagi opravljenih preiskav je bil
klini¢ni stadij ocenjen na T4 N1 MO.

Kirurg je ocenil, da gre za neresektabilen oz. mejno resektabi-
len tumor. Glede na to je bilo na multidisciplinarnem konziliju
sklenjeno, da je indicirana predoperativna radiokemoterapija.

Bolnica je pricela z uvodnim ciklusom neoadjuvantne kemo-
terapije po shemi 5-fluorouracil (5-FU)/cisplatin in ze po nekaj
dnevih navajala bolecino za prsnico. Izkljucen je bil akutni
koronarni sindrom, zdravljenje s kemoterapijo pa je bilo
prekinjeno. Bolnica je bila napotena na dodatno diagnostiko
h kardiologu, ki pa ni ugotovil niti reverzibilne ishemije sr¢ne
miSice niti pomembne hemodinamske motnje. Na podlagi
tega in zaradi starosti je bilo na radioterapevtskem kolegiju
sklenjeno, da bo bolnica nadaljevala s kemoterapijo po shemi
5-FU/leukovorin in socasnim obsevanjem.

Bolnici je bilo podro¢je zelodca z regionalnimi bezgavkami
obsevano do skupne doze 45 Gy, v dnevnih frakcijah po 1,8
Gy. Socasno je prejela dva ciklusa kemoterapije po shemi
5-FU/leukovorin, tokrat brez toksi¢nih sopojavov (sliki 1 in 2).

Slika 1.

Nacrt obsevanja — transverzalni rez

Slika 2.
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Petnajstega julija 2008 je bila operirana, narejena je bila
totalna gastrektomija in vstavljena hranilna jejunostoma.
Pooperativni potek je bil brez posebnosti. Histoloski izvid je
pokazal izrazite spremembe po predoperativnem obsevanju
in kemoterapiji (fibroza in izrazita vaskulopatija ter nekaj
vnetnega infiltrata in poobsevalne spremembe sluznice) z le
dvema mikroskopskima rezidualnima fokusoma intramuko-
znega adenokarcinoma (ve¢ kot 99 % regresija tumorja); v
perigastricnih bezgavkah ni bilo tumorskih infiltratov (0/12).
Patoloski stadij je bil ocenjen na ypT1 ypNO.

Bolnica je prejela se tri cikluse dopolnilne kemoterapije po
shemi 5-FU/leukovorin, tudi tokrat brez toksi¢nih sopojavov.
S specifi¢nim onkoloskim zdravljenjem je zakljucila oktobra
2008.

Decembra 2010 je bolnica ob redni kontroli navajala tezave
v smislu obcasne izgube zavesti. V nevroloski ambulanti so
ugotovili, da so bile sinkope posledica motnje krvotoka v
vertebro-bazilarnem podrocju. Ob ustreznem zdravljenju so
tezave izzvenele. Bolnica je bila zaradi hudega zaprtja veckrat
tudi hospitalizirana v podroc¢ni bolni$nici. Avgusta 2012 je
bila ugotovljena plju¢na tuberkuloza, kmalu zatem Se herpes
zoster. Ob zadniji kontroli 29. januarja 2013 je bila bolnica
brez znakov za morebitno ponovitev bolezni.

Razprava

Pri bolnikih z nemetastatskim rakom Zelodca je za ozdravitev
nujno potrebna kirurska resekcija. Prezivetje je kljub opera-
tivnemu posegu slabo, predvsem pri lokalno in/ali regionalno
napredovali bolezni. Z namenom izboljsati izid bolezni

se pri teh bolnikih priporoca kombinirano zdravljenje s
kemoterapijo z/brez obsevanja (7). Dve vecji randomizirani
raziskavi sta namre¢ pokazali izboljsanje prezivetja pri dodatku
adjuvantnega ali neoadjuvantnega zdravljenja. Leta 2001 je
raziskava Intergroup 0116 pokazala statisticno boljse prezivetje
pri bolnikih, zdravljenih s pooperativno radiokemoterapijo

(3). Leta 2006 je raziskava MAGIC prav tako pokazala stati-
sticno pomembno izboljsanje prezivetja pri bolnikih, ki so bili
zdravljeni s perioperativno kemoterapijo (epirubicin, cisplatin,
fluorouracil) (4). Pooperativna radiokemoterapija in periope-
rativna kemoterapija sta tako danes v stevilnih drzavah sprejeti
kot dopolnilna strategija zdravljenja. Dokon¢no primerjavo
med obema vrstama zdravljenja nam bodo dali izsledki dveh
raziskav, ki sta v teku. Prva je raziskava CRITICS, ki naj bi
odgovorila, ali pooperativno obsevanje doprinese k izboljsanju
izida bolezni pri bolnikih, ki so perioperativno zdravljeni z ke-
moterapijo (14). Druga raziskava je TOPGEAR, ki bo primerjala
perioperativno kemoterapijo in predoperativno radiokemotera-
pijo pri resektabilnih tumorjih Zelodca (15).

Pri bolnikih z neresektabilnim oz. mejno resektabilnim tumor-
jem Zelodca s predoperativno radiokemoterapijo lahko zmanj-
$amo tumor in s tem zvisamo verjetnost RO resekcije. Prednosti
predoperativnega obsevanja so tudi boljsa oksigenacija tkiv
pred operativnim posegom, s posledi¢no boljso ucinkovitostjo
obsevanja, in sterilizacija mikrometastaz v operativnem polju
ter zmanjSana verjetnost razsoja tumorskih celic ob resekciji.
Pred operacijo je ohranjena anatomija in tako je omogoceno
lazje nacrtovanje tar¢nih volumnov z manjsimi obsevalnimi
polji, torej z manjso toksi¢nostjo na zdrava tkiva. Bolniki akutne
sopojave lazje prenasajo pri neoadjuvantnem kot pri adjuvan-
tnem zdravljenju, kar pomeni, da predoperativno zdravljenje v
celoti (ali po protokolu) zakljucijo v visjem odstotku (8, 9).

Raziskava CROSS je pokazala, da predoperativna radiokemo-
terapija pri tumorjih gastroezofagealnega prehoda in poziral-
nika statisticno izboljsa prezivetje (10). Pri raku zelodca (ne
gastro-ezofagealni prehod) pa so raziskave faze Il pokazale,
da s predoperativno radiokemoterapijo lahko dosezemo
popoln patoloski odgovor v 20 do 30 %, v 70 do 80 % pa

RO resekcijo. Ti rezultati so zelo spodbudni, vendar je treba
pocakati na rezultate potekajocih raziskav (11-13).

Zakljucek

Pri raku Zelodca je za ozdravitev nujno potreben kirurski poseg.
Pri neresektabilnih oz. mejno resektabilnih tumorjih predopera-
tivna radiokemoterapija lahko zmanjsa tumor, poveca moznost
radikalne resekcije in s tem tudi moznost ozdravitve. Bolniki,
pri katerih s predoperativno radiokemoterapijo dosezemo
dober odgovor, imajo obicajno tudi bolj$o prognozo.
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