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Rak debelega &revesa in danke (RDCD) je najpogostej§i primarni malignom
prebavil. Njegova pogostost narasca v razvitem svetu in prav tako pri nas.
Moski zbolevajo nekoliko pogosteje kot Zenske: pri slednjih je RDCD po
pogostosti med malignomi na tretiem mestu, za rakom dojke in za koZnim
rakom, pri moskih pa na drugem mestu, takoj za pljucnim rakom.

V' Sloveniji je bilo leta 1987 odkritih 670 bolnikov z RDCD, leta 1990 718
bolnikov, leta 2000 pa ze 1.075. Leta 2000 je zbolelo 490 Zensk in 585
moskih. Pomembno vegja je incidenca RDCD na Dolenjskem, v Beli Krajini
in na Stajarskem, pomembno manj$a pa je v zahodni Sloveniji. Petletno
preZivetie bolnikov z RDCD je v Sloveniji slabSe kot v vecini drzav
razvitega sveta: v obdobju 1983-1987 je bilo petletno prezivetje bolnikov z
rakom debelega ¢revesa 28-odstotno, z rakom danke pa 24-odstotno. V
obdobju 1993-1997 je bilo nekoliko boljSe: bolnikov z rakom debelega
¢revesa 34-odstotno, z rakom danke pa 33-odstotno. Izbolj8anje preZivetja
pripisujemo bolj$im diagnostiki, zdravljenju in sledenju bolnikov z RDCD.

Bolnike z RDCD odkrivamo z anamnezo in kliniénim pregledom, diagnozo
potrdimo s preiskavami. Velika vedina bolnikov je odkritih pozno, zato je
uspeh zdravljenja slabsi. Povpreéno imajo bolniki pri odkritju vsaj tri alar-
mantne znake, ki opozarjajo na hudo bolezen. RDCD je tako pozno odkrit,
ker bolniki odlagajo obisk pri zdravniku in ker je diagnostitna obdelava
alarmantnih znakov dolga. Obdobje od prvih simptomov do obiska pri zdrav-
niku je nekoliko vet kot dvakrat dalj$e kot obdobje do potrditve bolezni.

SKUPINE, KI SO BOLJ OGROZENE Z RAKOM DEBELEGA CREVESA
IN DANKE

V populaciji je skupina ljudi s standardno in veljo ogrozenostjo z RDCD: v
prvi so Zenske in moski, starejsi od 40 let. Po 40. letu za¢ne groznja RDCD
narascCati, se vsako naslednje desetletje podvoji in doseze vrh med 70. in
80. letom.

V bolj ogroZeni skupini so bolniki z adenomi debelega Crevesa, s kronicno
vnetno &revesno boleznijo (KVCB), bolniki po operaciji RDCD, potomci
bolnikov z RDCD in ¢lani druzZin, v katerih se pojavlja dedna oblika RDCD.
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Bolniki z adenomi debelega ¢revesa

Polip je klinino vsaka tvorba, ki se dviga nad povrsino sluznice v svetlino
prebavne cevi. Glede na obliko so polipi plod€ati in pecljati. Histolosko so
neneoplasti¢ni in neoplasti¢ni. Velika ve€ina neoplasti¢nih polipov v Crevesju
so adenomi, ki so lahko tubularni ali vilozni. Pogostejsi so tubularni (75-90%),
ki imajo gladko, rde¢o povrsino in niso hudo nagnjeni k maligni alteraciji.
Vilozna oblika adenoma je redkej$a: imajo resasto ali bradaviasto povrsino
in so bolj nagnjeni k maligni alteraciji. Nekateri adenomi imajo tubularno in
vilozno znadilnost, zato jih imenujemo tubulovilozni ali meSani adenomi.

Le del adenomov v deblem Crevesu in danki se spremeni v raka, vendar pa
velika ve¢ina RDCD nastane prav iz njih. Nastanek raka iz &revesnega
adenoma je dolgotrajen proces, saj v povpredju traja priblizno 10 let.

Bolnike, ki jim odstranimo adenome v debelem Crevesu in danki, je treba
obdobno pregledovati s kolonoskopijo. Kako pogosto, je odvisno od histo-
loske vrste, velikosti, Stevila in oblike adenomov. Verjetnost maligne altera-
cije je vecja pri bolnikih, ki imajo Stevilne, vedje (> 1,5 cm), vilozne adenome
z visoko stopnjo displazije. Bolnikom, ki smo jim odstranili enega ali dva
tubularna adenoma brez hude displazije, naro¢imo, naj pridejo na kontrolno
kolonoskopijo ¢ez 5 let, tistim, ki so imeli Stevilne vilozne adenome, pa ¢ez 3
leta; ¢e pri kontrolni kolonoskopiji ne odkrijemo novih adenomov, je naslednja
kontrolna endoskopija potrebna ez 5 let.

Druzinska adenomatozna polipoza

V preteklem stoletju je veljalo prepricanje, da je druzinska adenomatozna
polipoza (DAP) edina dedna predispozicija za nastanek RDCD. Deduje se
avtosomsko dominantno. Bolniki imajo v debelem Crevesu in danki stotine
adenomatoznih polipov. Pojavijo se Zze v otroStvu in so vedno v danki.
Nekateri bolniki z DAP imajo spremembe tudi zunaj debelega Crevesa in
danke, na primer novotvorbo v spodnji ¢eljustnici, prirojeno hipertrofijo pig-
mentnega epitelija mreZnice, dezmoidni tumor v trebuhu, mozganski tumor,
polipe Zlez v Zzelodénem fundusu ali tumor nadledvi¢nice. Tako obliko DAP
nekateri imenujejo Gardnerjev sindrom.

Pri vseh bolnikinh z DAP nastane RDCD, lahko Ze v zgodnji mladosti, vendar
pa je njihov odstotni delez med vsemi bolniki z RDCD manjs$i od 1 %.

Potomce bolnikov z DAP zatnemo endskopsko nadzorovati ze v zgodniji
miadosti; preiskave ponavljamo na eno leto ali dve. Ob preiskavah odstra-
njujemo najvecje polipe, na osnovi stopnje displazije pa se odloCamo za
operacijo — totalno proktokolektomijo z ileoanalnim rezervoajem ali totalno
kolektomijo z ileorektalno anastomozo.
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Dedni nepolipozni rak debelega ¢érevesa in danke

Henry Lynch je bil eden redkih raziskovalcev, ki je bil preprican, da je ded-
nost najpomembnejdi dejavnik za nastanek dveh nepolipoznih oblik raka
debelega Crevesa in danke, ene, ki se pojavlja samo v debelem &revesu in
danki in so jo po njem poimenovali syndroma Lynch I, ter druge, pri kateri
se rak lahko pojavi e v endometriju, jajcniku, se¢evodu in ledvitnem mehu
(syndroma Lynch Il). Odkar je bila vloga dednosti pri sindromu Lynch
dokazana, se bolezen imenuje dedni nepolipozni rak debelega &revesa in
danke (HNPCC — hereditary nonpolyposis colorectal cancer). Pri HNPCC
se rak pogosto pojavlja v proksimalnem delu debelega &revesa.

Mednarodna skupina za HNPCC je za poenotenje diagnostike HNPCC
predlagala naslednja minimalna merila, ki so jih kasneje $e dopolnili (spre-
menjena amsterdamska merila):

o trije ali veC sorodnikov z rakom Crevesa in danke, od katerih je eden
drugima dvema sorodnik prvega reda;

rak prizadene saj dve generaciji;

vsaj en primer raka mora biti diagnosticiran pred 50. letom starosti;
namesto RDCD se uposteva tudi endometrijski ali rak tankega &revesa;
druzinska adenomatozna polipoza mora biti izkljuéena.

Da ne bi zgresili katere od druzin s HNPCC, priporo¢ajo, da obravnavamo
tudi druzine, v katerih niso izpolnjena vsa gornja merila. Pri teh druZinah
ostaja glavno merilo zgodnji pojav bolezni.

Od 1-5 % RDCD je posledica HNPCC.

Clane druzin s HNPCC zaénemo endoskopsko pregledovati v starosti 20 let;
do 40 leta hodijo na preiskavo vsako drugo ali tretje leto, od 41. dalje pa vsako
leto. Zenske iz bolj ogroZenih druzin naj redno obiskujejo tudi ginekologa.

Druzinsko pojavljanje raka debelega érevesa in danke

Ljudje, ki imajo med sorodniki v prvem kolenu dva ali tri bolnike z RD@D,
od katerih je vsaj eden mlaj$i od 55 let, ali imajo enega sorodnika z RDCD,
ki je mlaj8i od 45 let, so z RDCD bolj ogrozeni.

Odstotni delez te skupine v skupini vseh z RDCD znaga 10-30 % in veg.

V druzinah, ki imajo bolnika z RDCD, je kolonoskopija priporogena vsem
Clanom, ki so stari 50 let in ve¢ oziroma so vsaj 10 let mlaj$i od najmiajsega
bolnika z RDCD v druZini. Ob normalnem izvidu je umestna kontrolna kolo-
noskopija ¢ez 5 let.
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Kroniéna vnetna ¢revesna bolezen

Nevarnost za razvoj raka debelega &revesa nara$éa z dolzino trajanja kro-
ni¢ne Crevesne vnetne bolezni (KCVB). V veliki raziskavi (metaanalizi 116
prispevkov) so ugotovili, da je kumulativna verjetnost za nastanek RDCD pri
bolnikin s KCVB po 10 letih 2-odstotna, po 20 letih 8-odstotna in po 30 letih
celo 18-odstotna. Le danska raziskava navaja bistveno manj$e vrednosti za
verjetnost RDCD pri KCVB: kumulativno verjetnost po 10 letih ocenjuje na
0,2 %, po 20 letih na 1,4 % in po 30 letih na 3,1 %. Veclina avtorjev meni, da
je to posledica rednega vzdrZevalnega zdravljenja s 5-ASA in zgodnjega
kirurskega zdravljenja bolezni. V kliniénih in eksperimentalnih raziskavah so
namre¢ ugotovili, da aminosalicilati, med katere spada tudi 5 ASA, zavirajo
nastanek RDCD po raznih in zapletenih mehanizmih (pospeéujejo apoptozo
karcinomskih celic, zavirajo celi¢no proliferacijo in zmanjSujejo oksidativne
poSkodbe DNA).

RDCD nekatere bolnike s KCVB bolj ogroza, posebej tiste, ki so za slednjo
zboleli mlajsi, in tiste, pri katerih je KCVB bolj razsirjena.

V Sloveniji po posebnem preventivnem programu spremljamo bolnike z
dolgoletnim raz&irjenim ulceroznim kolitisom in Crohnovim kolitisom. Prvo
kolonoskopijo jim naredimo po 8 do 10 letih bolezni, nato pa preiskavo
ponavljamo vsako drugo leto. Po 20 letih bolezni imajo preventivho kolono-
skopijo vsako leto. Pri endoskopskem pregledu debelega ¢revesa naredimo
Stevilne biopsije. Preiskavo vedno posku$amo narediti v ¢asu remisije, ker je
sicer ocena displazije ob hudem vnetju sluznice debelega Crevesa zelo tezka
in nezanesljiva.

Od histopatoloskega izvida je odvisno nadaljnje ukrepanje:

e ni displazije — sledijo redni kontrolni pregledi;

e ocena displazije je nezanesljiva — endoskopski kontrolni pregled v 3 do
6 mesecih;

e Dblaga displazija makroskopsko normalne sluznice — endoskopski kontrolni
pregled v 3 do 6 mesecih;

e Dblaga displazija iz predela polipa ali stenoze — kirursko zdravijenje;

¢ huda displazija — kirur§ko zdravijenje.

Bolniki po operaciji zaradi raka debelega ¢revesa in danke

Bolnike z RDCD, ki so bili operirani, skrbno sledimo dve leti do tri. Ob

kontrolnih kliniénih pregledih in z dodatnimi preiskavami poskugamo:

e odkriti morebitne metastaze, ki jih pri operaciji nismo zaznali;

e 7z endoskopsko preiskavo preostalega dela debelega ¢érevesa iS¢emo
ponovitve RDCD, nove adenome ali/in metahrone RDCD.
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Bolniki so naro¢eni na pregled na 6 mesecev: vzamemo jim vzorec Krvi za
dologanje karcinoembrionalnega antigena in napravimo ultrazvoCni pregled
trebuha, da bi odkrili morebitne metastaze. Poleg tega je kontrolni pregled
priloZnost za nudenje psihologke podpore in za razlago $e morebitnih
nejasnosti bolezni. Prvo kolonoskopijo po operaciji RDCD naredimo v
prvem letu oziroma v 6 mesecih po operaciji, ¢e pred njo ni bilo pregledano
celotno Crevo.

ZAKLJUCEK

Rak debelega Grevesa in danke je najpogostejsi maligni tumor prebavil in se
v razvitem svetu in v Sloveniji pojavija iz leta v leto pogosteje. Z odkrivanjem
ljudi, ki so z njim bolj ogroZeni, in z naértno preventivno zdravstveno skrbjo
zanje lahko pomembno prispevamo k boljSem zdravljenju, saj je uspesnost
zdravljenja v zgodnji fazi veliko vecja.
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