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1ZVLECEK

Sistemsko zdravljenje dokazano izboljsa prezivetje stevilnih
bolnikov z rakom. Nabor protirakavih zdravil se je v zadnjih
desetletjih moc¢no povecal, z njimi zdravimo ve¢ kot polovico
obolelih. Specifi¢nost bolezni, specifi¢nost zdravljenja in zdravil,
ki imajo pogosto zelo ozko terapevtsko okno, so zahtevale razvoj
nove, od klasi¢ne interne medicine lo¢ene specializacije, inter-
nisti¢ne onkologije. Specializacija iz internisti¢ne onkologije je
kot samostojna veja specializacije iz interne medicine v Sloveniji
priznana od leta 2000. Pojavnost raka v Sloveniji narasca, vse
vec je bolnikov, ki potrebujejo tudi sistemsko zdravljenje in
obravnavo pri internistu onkologu. Zal paskladno z rastjo stevila
bolnikov ne raste tudi stevilo internistov onkologov, premajhne
postajajo tudi obstojece prostorske zmogljivosti.

Kljuéne besede: internisti¢na onkologija, internist onkolog,
specializacija, sistemsko zdravljenje raka

ABSTRACT

Systemic therapy has been shown to improve survival in many
cancer patients. The number of anticancer drugs has increased dra-
matically in recent decades and more than half of all cancer patients
are treated with these drugs. The specificity of the disease, the
specificity of the treatment, and the drugs, which often have a very
narrow therapeutic window, have necessitated the development of a
new specialty, medical oncology, separate from internal medicine.
Since 2000, medical oncology has been recognized in Slovenia as
an independent specialization separate from internal medicine. The
incidence of cancer in Slovenia is increasing, and there are more
and more patients who need systemic treatment and management
by medical oncologists. Unfortunately, the number of oncologists is
not increasing at the same rate as the number of patients, and the
existing facilities are becoming inadequate.

Keywords: medical oncology, medical oncologist, specializati-
on, systemic cancer treatment

INTERNISTIENA ONKOLOGIJA IN NJEN NASTANEK

Internisti¢na onkologija je samostojna veja medicine, ki se je
razvila iz interne medicine in je danes nepogresljiv del multidi-
sciplinarne oskrbe bolnika z rakom. Kot samostojna stroka in
temeljna specializacija je bila v Ameriki priznana ze leta 1972 (1),
Evropsko zdruzenje za specializacije vimedicini (UEMS) pajo

je kot temeljno specializacijo v Evropi priznalo $ele leta 1997 na
podlagi ugotovitve, da je bilo prezivetje bolnikov z rakom v Evropi
bistveno slabse kot v ZDA (2).

Sev prvi polovici dvajsetega stoletja je zdravljenje raka vkljuce-

valo le operacijo in obsevanje. Nobeden od teh dveh terapevtskih
nacinov ni bil zasnovan za zdravljenje razsejane bolezni. Ta
omejitev je nazadnje postala razlog za nov terapevtski pristop
obravnave raka kot sistemske bolezni. Pred razvojem sistemskega
zdravljenja je bila le pri 35 % bolnikov z rakom doseZena dolgo-
ro¢na remisija, kar je seveda vzbudilo veliko zanimanja za razvoj
novega pristopa — sistemskega zdravljenja. Pomen sistemskega
zdravljenja v sklopu multidisciplinarne oskrbe bolnikov z rakom
tako narasca vse od prihoda prvih citostatikov (kemoterapije)

v drugi polovici 20. stoletja. Skupaj s kirurskim in obsevalnim
zdravljenjem je sistemsko zdravljenje izboljsalo prezivetje
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stevilnih bolnikov s pogostimi, pa tudi redkimi raki. V Sloveniji je
bilo vletih 1993-97 (relativno) petletno prezivetje za 8 odstotnih
tock vecje kot v letih 1983-87. Pri moskih se je povecalo s 30 %
na 38 %, pri zenskah pa z 48 % na 57 % (3). V zadnjih 20 letih
(1997-2016) se je petletno (¢isto) prezZivetje bolnikov z rakom
(oba spola, vse lokalizacije, razen nemelanomskega raka koze)
povecalo za dobrih 11 odstotnih toc¢k, s 46,1 % na 57,6 %. Pri
moskih se je povecalo z 38,4 % na 55,8 %, pri zenskah pa s 54,3

% na 59,9 % (4). Za obdobje 2017-2021 je bilo petletno (¢isto)
prezivetje moskih bolnikov s katero koli vrsto raka (razen neme-
lanomskega raka koze) ze 58,4 %, zenskih pakar 62,7 % (5). Poleg
uspesnih preventivnih ukrepov in dobro organiziranih prese-
jalnih programov gre zagotovo najvecji del tega uspeha pripisati
sistemskemu zdravljenju (6, 7).

Nabor ué¢inkovitih zdravil je ze pred vec¢ desetletji presegel
klasi¢no kemoterapijo. V zdravljenje raka so v osemdesetih letih
prejsnjega stoletja vstopila razli¢na hormonska zdravila, kot npr.
antiestrogeni in antiandrogeni. Nove tehnoloske moznosti, ki so
odprle vpogled v najpodrobnejse znacilnosti tumorskih celic, so
omogocile revolucionarne premike. Omogocile so razvoj tar¢nih
zdravil (monoklonskih protiteles in zaviralcev razli¢nih signalnih
poti, kot so na primer zaviralci tirozinskih kinaz (TKI)), ki so
pricela svoj pohod v devetdesetih letih prejsnjega stoletja in
katerih raznolikost in $tevilo indikacij izjemno hitro narasca.
Kot prvi TKI velja omeniti imatinib, ki je pomembno spremenil
prognozo bolnikov s kroni¢no mieloi¢no levkemijo, pozneje pa se
je dobrobit tega zdravila potrdila tudi pri nekaterih drugih rakih,
predvsem gastrointestinalnih stromalnih sarkomih (GIST). Med
monoklonskimi protitelesi sta bila prva rituksimab za zdravljenje
CD20 pozitivnih limfomov in trastuzumab za zdravljenje HER2
pozitivnega raka dojk. Prihod rituksimaba je pomenil enega
najvecjih prebojev v zdravljenju razlicnih hematoloskih malignih
bolezni, trastuzumaba pa pri zdravljenju raka dojk (8). Zdravlje-
nje tako postaja vse bolj personalizirano, prilagojeno posamezne-
mu bolniku oziroma znacilnostim njegove bolezni, to je subtilnim
posebnostim tumorskih celic. Vsako leto je registriranih nekaj
novih tar¢nih zdravil.

V zadnjem desetletju je v paleto sistemskih zdravljenj vstopila
imunoterapija z zaviralci imunskih kontrolnih tock, ki je po
zacCetnih uspehih zdravljenja malignega melanoma in raka pljuc
preplavila prakti¢no skoraj vse lokalizacije raka (9). Z imuno-
terapijo pa so prisli tudi novi izzivi s specificnimi nezelenimi
ucinki, katerih prepoznavanje in re$evanje postaja pomemben
del delovnega vsakdana internista onkologa. V zadnjih letih so se
v zdravljenje vkljudili Se konjugati protitelo-zdravilo in bispe-
cifiki. Pri konjugatnih zdravilih monoklonska protitelesa poleg
specifi¢nega delovanja proti tarci sluzijo kot dostavna molekula
za citostatik, bispecifiki pa so monoklonska protitelesa, ki se
lahko vezejo na dve razli¢ni tarc¢i hkrati. Obe novi skupini zdravil
pomembno dopolnjujeta trenutno paleto zdravil proti raku (10).

Globalno obstaja ve¢ 300 zdravil za zdravljenje raka, od tega jih
je 215 registriranih pri Evropski agenciji za zdravila (EMA) (11).
V Sloveniji je delez novih zdravil, vklju¢no z biolosko podobnimi
zdravili, ki jih krije javno zdravstveno zavarovanje, bistveno
vedji od povprecnega deleza v Evropski uniji in v gospodarsko
primerljivih drzavah (12). Velik del teh lahko predpisujejo samo
internisti onkologi. Z razli¢nimi vrstami sistemskega zdravlje-
nja danes zdravimo vec kot polovico obolelih. Dobra ¢etrtina
bolnikov sistemsko zdravljenje prejme kot prvo, pred vsemi
drugimi nacini, ali pa kot edini nacin zdravljenja (v letu 2021 je
bilo takih 4813 0z. 27,9 % (5)). Specifi¢nost bolezni, specifi¢nost
zdravljenja in zdravil, ki imajo pogosto zelo ozko terapevtsko
okno, so zahtevale razvoj nove, od klasi¢ne interne medicine
loc¢ene specializacije, internisti¢ne onkologije.

Zaradi stalnega priliva inovativnih zdravil in povec¢evanja stevila
bolnikov se za onkologijo v naslednjih petih letih napoveduje
najvedji dotok novih zdravil in 15-odstotni porast stroskov

za zdravila. Vsemu temu pa sledi tudi potreba po izobrazenih
internistih onkologih, ki bodo zmogli in znali ustrezno ter varno
predpisati ta zdravila (13).

NALOGE INTERNISTA ONKOLOGA

Naloge internista onkologa z novimi oblikami zdravljenja
postajajo vse zahtevnejse. Internist onkolog mora za nacrtovanje
usmerjenega zdravljenja dobro poznati celi¢no biologijo, signalne
poti vrakavi celici, ki so pomembne za nacrtovanje tar¢nega
zdravljenja, skladno s tem pa mora nacrtovati tudi ustrezno mo-
lekularno diagnostiko. Po drugi strani mora biti dobro poducen
o stevilnih nezelenih uc¢inkih, ki jih zdravljenje lahko povzroca.
Nekateri nezeleni u¢inki so prehodni, kratkotrajni, drugi na
zalost tudi trajni in pomembno vplivajo na kakovost zivljenja.
Varna in u¢inkovita uporaba zdravil s tako specifi¢no farma-
kodinamiko in farmakokinetiko, kot so zdravila za sistemsko
zdravljenje raka, zahtevajo od internista onkologa poglobljeno
znanje farmakologije in hkrati poznavanje stevilnih patoloskih
stanj drugih podrocij medicine, predvsem internisti¢nih in
nevroloskih. Internist onkolog mora sodelovati tudi pri nac¢rtova-
nju celostne oskrbe bolnika z rakom, kamor sodijo rehabilitacija,
podporno in paliativno zdravljenje ter sledenje po zaklju¢enem
zdravljenju (angl. surveilance). Pridobitev tako specifi¢nega in
obenem sirokega znanja omogoca specializacija iz internisti¢ne
onkologije.

KLINIENE RAZISKAVE

Vsa spoznanja, na katerih temelji danasnja obravnava bolnikov,
so plod stevilnih klini¢nih raziskav, ki potekajo na podrocju
onkologije. Raziskave s protirakavimi zdravili, teh je dale¢ najvec
na podro¢ju medicine, vodimo internisti onkologi. Vkljuc¢evanje
bolnikov v klini¢ne raziskave je pomembna naloga in zaveza, saj
se zavedamo, da brez raziskovanja ni napredka. S sodelovanjem

v klini¢nih raziskavah ne dosegamo le novih mejnikov in novih
prebojev, ampak tudi pomembno prej in hkrati zelo podrobno
spoznavamo lastnosti novih zdravil, bolnikom pa omoc¢imo
zgodnejsi dostop do novih zdravil.

SPECIALIZACIJA I1Z INTERNISTIENE ONKOLOGIJE

Specializacija iz internisti¢ne onkologije je kot samostojna veja
specializacije iz interne medicine v Sloveniji priznana od leta 2000.
Ponosni smo, da je bila Slovenija ena od prvih evropskih drzav, ki

je priznala internisti¢no onkologijo kot samostojno specializacijo.

Po zadnjih podatkih je internisti¢na onkologija kot samostojna
specializacija priznana v 39 drzavah sveta in kot subspecializacija
v osmih drzavah. Podatki izhajajo iz globalne raziskave, ki je bila
objavljenavletu 2021 in je preverjala stanje priznavanja in spreje-
manja tretje izdaje globalnega ucnega na¢rta ESMO/ASCO iz leta
2016 za podrocje internisti¢ne onkologije (14).

Kontinuiteta dobre prakse in dobrega dela temelji na dobro
postavljenih temeljih, ki sta jih s svojim poznavanjem onkologije v
svetu, vizionarstvom ter prizadevanjem in vztrajnostjo ze pred 25
leti postavila profesorja Tanja Cufer in Branko Zakotnik.

UCNI NACRT SPECIALIZACIJE 1Z INTERNISTICNE ONKOLOGIJE

Vletu 2003 je bila v okviru Evropskega zdruzenja za internistic-
no onkologijo (ESMO) oblikovana delovna skupina za izdelavo
ucnega nacrta iz internisti¢ne onkologije. Le-ta se je ze kmalu
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po ustanovitvi povezala z ameriskim onkoloskim zdruzenjem
(ASCO) in Ze leta 2004 oblikovala prvi globalni u¢ni nacrt za
internisti¢no onkologijo. Ta je doloc¢al priporocila za usposablja-
nje internistov onkologov. Kon¢ni in najpomembnejsi cilj je bil
zagotoviti bolnikom, dajih zdravijo dobro usposobljeni zdravniki.
Vletu 2023 je bilaizdana ¢etrta, posodobljena razlic¢ica, ki ponuja
spremenjeno strukturo poglavij, kakovost u¢nih ciljev vsake

teme pa je razdeljena v tri kategorije: ozavescenost, znanje in
vescine (15, 16). Po zbranih podatkih jo je podprlo 51 nacionalnih
onkoloskih zdruzenj, med drugimi tudi Sekcija za internisti¢no
onkologijo pri Slovenskem zdravniskem drustvu (SZD). ESMO/
ASCO globalni u¢ni naért bo tudi osnova za prenovo slovenskega
ucnega nacrta.

SPECIALIZACIJA 1Z INTERNISTIENE ONKOLOGIJE V SLOVENIJI

V Sloveniji specializacija iz internisti¢ne onkologije traja Sest

letin je vskladu s priporo¢ili UEMS in ESMO sestavljena iz

treh delov. Prvi del je t. i. skupno deblo (dve leti), v katerem
specializant pridobi temeljno znanje iz interne medicine. Sledi
nadaljevalni del, ki je razdeljen na osnove internisti¢ne onkologije
(eno leto) in posamezna podrocja internisti¢ne onkologije ter z
njo povezane dejavnosti (dve leti). Zadnje leto predstavlja izbirni
del, v katerem specializant poglobi znanje z dolo¢enih podrocij
internisti¢ne onkologije. V tem letu je zazeleno, da se intenziv-
neje vkljudi v raziskovanje ali gre na izpopolnjevanje v onkoloski
center v tujini. Specializacija se zakljuc¢i s preverjanjem znanja.
Le-to sicer poteka tudi sprotno, s kolokviji, ki sledijo vsakemu
deluizobrazevanja. Specialisti¢ni izpit je sestavljen iz dveh delov.
Prvi je pisni, mednarodni izpit ESMO, sledi prakti¢ni, ustni

izpit pred komisijo v Sloveniji. Izpit ESMO poteka enkrat leto,

v ¢asu kongresa ESMO. Na voljo je v stirih jezikih: angles¢ini,
francoscini, Spanscini in od leta 2022 tudi v slovens¢ini. Stevilo
udelezencev izpita iz leta v leto narasca. Na zadnjem izpitu, ki
jepotekal 14. 9. 2024, je bilo 688 kandidatov. Izpit je so¢asno
potekal na naslednjih lokacijah: Atene, Bagdad, Barcelona,
Biratnagar, Kairo, Chennai, Heideberg, Istambul, Ljubljana,
Milano, Moskva, Pariz in Thun. V Ljubljani izpit poteka od leta
2021 dalje, vletu 2024 se ga je udelezilo 12 kandidatov, od tega
sest Slovencev. Slovenski specializanti so pri opravljanju izpita
vsako leto med najuspesnejsimi. Od leta 2002, odkar se podeljuje
nagrada za najboljsi dosezek na izpitu, sta bila na prvem mestu
slovenska specializanta dvakrat, leta 2014 in 2017.

TEZAVE INTERNISTIENE ONKOLOGIJE

DrZavni program obvladovanja raka (DPOR) si Ze vse od svojega
zacetka leta 2010 prizadeva zagotoviti enako kakovostno
obravnavo vseh bolnikov z rakom v Sloveniji. DPOR aktivno
pristopa k uresnicevanju tega cilja z vzpostavitvijo klini¢nih
registrov za najpogostejse rake (rak dojk, kozni melanom, rak
prostate, pljucni rak ter raka debelega ¢revesa in danke), ki bodo
omogocili spremljanje kazalnikov kakovosti obravnave, in delo-
vanjem skupine predstavnikov izvajalcev onkoloske dejavnosti
DPOR, ki bo pripravila predlog mreze izvajalcev za zdravljenje
bolnikov z rakom v Sloveniji v skladu s strokovnimi standardi.

Pojavnost raka v Sloveniji narasca, in ker se slovensko prebi-
valstvo stara, je samo zaradi vedno vecjega deleza starejsih
pric¢akovati, da se bo $tevilo novih primerov raka e vecalo (17).
Vse vec je bolnikov, ki potrebujejo tudi sistemsko zdravljenje in
obravnavo pri internistu onkologu, zal pa skladno z rastjo stevila
bolnikov ne raste tudi §tevilo internistov onkologov. Trenutno ze
krepko zaostajamo za potrebami, saj bi moralo sStevilo inter-
nistov onkologov Ze v letu 2021 doseci stevilo 90, a je resni¢nost
drugacna. Trenutno je v Sloveniji le 52 internistov onkologov, ki

opravljajo delo internista onkologa. Izracun potreb za leto 2030,
torej ¢ez pet let, je 106 (18). Premajhne postajajo tudi obstojece
prostorske zmogljivosti. Vecina bolnikov je glede sistemskega
zdravljenja Se vedno vezana na Onkoloski institut v Ljubljani,
nekatere rake zdravijo tudi internisti onkologi v Univerzite-
tnem klini¢nem centru Maribor, manjsi delez na kliniki Golnik
in v Splosni bolni$nici Nova Gorica. Da rak predstavlja enega
najvecjih javnozdravstvenih bremen, je ze pred vec desetletji
prepoznala tudi politika, zato je bil leta 2010 ustanovljen Drzavni
program za obvladovanje raka (DPOR). DPOR si s svojimi cilji ter
ukrepi prizadeva zagotoviti enakost obravnave vsem bolnikom
zrakom v Sloveniji in izboljsevanje kakovosti Zivljenja med
boleznijo in po njej. Strateski nacrt, ki temelji na povezovanju
vseh ravni zdravstvene oskrbe, vkljucuje Siritev mreze izva-
jalcev zdravstvene oskrbe bolnikov z rakom na vec centrov po
Sloveniji. Pri realizaciji pa se zal soo¢amo s Stevilnimi tezavami,
med drugimi tudi s pomanjkanjem ne le internistov onkologov,
ampak tudi drugih v obravnavo bolnikov z rakom usmerjenih
strok. Stevilo zdravnikov v Sloveniji je za Francijo namrec drugo
najnizje v Evropi (12).

VLOGA ESMO IN ASCO

Evropsko (ESMO) in amerisko (ASCO) zdruzenje onkologov
predstavljata klju¢no vlogo pri razvoju internisti¢ne onkologije
po svetu, tudi v slovenskem prostoru. Obe zdruzenji vsako leto
organizirata mednarodni kongres (ASCO obic¢ajno v maju,
ESMO v septembru). Vsako leto privabita Stevilne udelezence,
nanjih pa so predstavljeni pomembni izsledki raziskav s podrocja
onkologije in internisti¢ne onkologije, ki spreminjajo smernice
vsakodnevne obravnave bolnikov z rakom. Clanstvo v vsaj enem
od omenjenih zdruzenj je za vsakega internista onkologa ali spe-
cializanta internisti¢ne onkologije izjemnega pomena. Odpira mu
dostop do stevilnih seminarjev, tecajev, mednarodnih izmenjav in
do najnovejsih izsledkov v realnem ¢asu (19).

SKLEP

Zaradi narascanja stevila obolelih za rakom, vse daljSega
prezivetja bolnikov in vse vec¢ indikacij za sistemsko zdravljenje
se povecuje tudi potreba po ustrezno usposobljenih internistih
onkologih. Internisti¢na onkologija je zelo dinamic¢na veja
medicine. Povezuje napredke tehnologije, kot so umetna inteli-
genca, strojno ucenje in novi pristopi k zdravljenju. Optimalno
zdravljenje mora biti na¢rtovano in vodeno v multidisciplinarnem
timu, v katerem ima internist onkolog klju¢no vlogo. Bolniku in
njegovemu tumorju prilagojeno zdravljenje je najuc¢inkovitejse
in povezano z najmanj nezelenimi uc¢inki. Ob vse intenzivnejsem
zdravljenju in daljSem prezivetju bolnikov z rakom je v zadnjih
letih vse vecji poudarek namenjen tudi ohranjanju kakovosti
zivljenja.
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