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Povzetek

V onkologiji v zadnjih desetih letih opazamo dodaten pospesSen razvoj, ki je zlasti
posledica odkritij bazicne molekularne biologije. Le-ta se uspesno prenasajo v razvoj
novih prognosti¢nih in prediktivnih modelov in razvoj novih zdravil, ki omogocajo
nadaljnjo deeskalacijo kirurSkega zdravljenja raka. lzreden napredek tehnologije
omogoca robotizacijo dolocenih kirurskih postopkov, ki bodo verjetno v naslednjih
desetletjih postali avtonomni in bodo s tem tudi odpravili neZeleno variabilnost
kirurSske obravnave bolnikov z rakom zaradi ¢loveskega dejavnika. Razvoj umetne
inteligence je prehitel vsa pri¢akovanja in spreminja ustaljen nacin obravnave bolnikov
z rakom, hkrati pa odpira vedno nova vprasanja v osnovnem odnosu med bolnikom z
rakom in lec¢ecim zdravnikom.

Sedanjost

Na podrocju onkoloske kirurgije smo bili v zadnjih desetih letih pri¢a postopnemu
nadaljevanju sprememb, ki so se zacele nakazovati pred dvema desetletjema in so se
v zadnjih desetih letih intenzivirale. Skupni imenovalec je Se naprej deeskalacija
kirurskega zdravljenja zaradi dveh razlogov:

e odkrivanje rakov v zgodnjem omejenem stadiju zaradi uspesno delujocih
presejalnih programov in vecje osvescenosti ljudi pri rakih, ki (Se) nimajo
presejalnih programov. Primer so pomenopavzalne bolnice s T1 tumoriji tipa
luminal A in UZ-negativnimi bezgavkami, kjer kirurgija pazdudnih bezgavk ni
vel potrebna.

e vedno novih komplementarnih nacinov zdravljenja, ki so v zadnjem desetletju
dosegli nesluten razvoj v obliki taréne in imunoterapije. Omenjene terapije so
tudi pomembno vplivale na vrstni red onkoloskega zdravljenja, kjer je kirursko
zdravljenje pogosto na vrsti Sele po neoadjuvantnem sistemskem zdravljenju.
To nam omogoca nadaljnjo deeskalacijo kirurskega zdravljenja (ohranitvene
operacije dojke v primerih, kjer bi bila klasi¢cno potrebna mastektomija), hkrati
pa nam patoloski odgovor na neoadjuvantno zdravljenje sluzi kot
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najpomembnejsi prognosticni dejavnik pri nacdrtovanju eventualnega
dodatnega sistemskega zdravljenja (opustitev nadaljnje imunoterapije v
primeru manj kot 10-% vitalnega tumorja v bezgavkah pri melanomu stadija
Il ob postavitvi diagnoze).

Pred desetimi leti smo v naSem prispevku napovedali naslednje spremembe:

1.

Individualizirana kirurgija kot del personalizirane obravnave bolnika z rakom,
ki bo upostevala posebnosti bolnika in posebnosti njegovega tumorja
(genomika, proteomika, metabolomika).

Uporaba vodene kirurgije s pomocjo intraoperativnih molekularnih slikovnih
preiskav, ki bodo omogocale natancnejSo lokalizacijo Ze minimalnega
tumorskega bremena (npr. mikrosatelitov), samo vitalnega ali celo samo na
sistemsko zdravljenje rezistentnega dela tumorja. V ta namen bomo
uporabljali razlicna fluorescentna kontrastna sredstva (folat-fluorescin,
indocianin  zeleno, aminolevulinsko  kislino,  bevacuzimab-800CW,
heksilaminolevulinat), ki jih apliciramo sistemsko in se nato veZejo na
tumorske celice s pomocjo razlicnih mehanizmov (preko receptorjev,
povecana permeabilnost in retenca v tumorskem mikrookolju, encimska
aktivacija) podobno kot v teranostiki. Natan¢nost takSnega operiranja bo
seveda vecja kot samo s pomocjo vida in palpacije in bo zato dodatno
zmanjsala nepotrebne poskodbe okolnih zdravih tkiv ob hkratnem doseganju
negativnih robov.

Dodatna avtomatizacija (robotizacija) kirurskih postopkov.
Nadaljnja subspecializacija onkoloske kirurgije.
Centralizacija onkologije na splosno in s tem tudi onkoloske kirurgije.

Sledenje smernicam obravnave bolnikov z rakom in uporaba klini¢nih
registrov.

Verjetno tudi ni ve¢ dale¢ ¢as, ko bomo v onkoloski kirurgiji dobili povsem nova
podrocja. kot so implantacija naprav za gensko terapijo ali spro$canje razli¢nih zdravil
ali celo transplantacija z genetskim inZenirstvom pridobljenega tkiva, ki bo nadomestilo
izrezan tumor.

Danes lahko ugotovimo, da so se nekatere napovedi v celoti uresnicile, druge pa le

delno:

Ad 1. Obravnava bolnikov z rakom je danes res v veliki meri personalizirana, prilagojena
bolniku in njegovi obliki raka. Vecina napovednih algoritmov (nomogramov) danes
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poleg klasi¢nih klinicno patoloskih prognosti¢nih dejavnikov vkljucuje tudi genske
podpise primarnega tumorja ali njegovih zasevkov. Primer takSnega nacrtovanja
zdravljenja je Oncotype pri bolnicah z rakom dojk.

Ad 2. V zadnjem desetletju smo poleg klasi¢ne izotopno vodene kirurgije dobili
magnetno vodeno kirurgijo pri dojki in melanomu (Magseed system), ki moc¢no olajsa
logistiko kirurskih posegov in hkrati omogoci patolosko oceno odgovora na
neoadjuvantno sistemsko zdravljenje (primer tarcne disekcije regionalne bezgavcne
loze).

Ad 3. Robotske operacije postajajo v zadnjih letih standard pri dolocenih kirurskih
posegih, kjer omogocajo v omejenem prostoru (medenica, lobanjska baza) bolj
natancno operiranje z manjso poskodbo sosednjih zdravih tkiv. Pooperativni potek je
pri teh bolnikih krajsi z manjsim Stevilom zapletov. Z roboti trenutno upravljajo kirurgi,
vendar je pricakovati, da bomo v naslednjih desetih letih dobili popolnoma avtonomne
robote, ki bodo uspesneje in hitreje kot clovek integrirali predoperativne slikovne
preiskave in sam intraoperativni status. S tem bo v najvecji mozni meri odpravljena tudi
neZelena variabilnost kirurske obravnave bolnikov z rakom =zaradi cloveskega
dejavnika.

Ad 4. Onkoloska kirurgija se v zadnjem ¢asu dodatno subspecializira znotraj posamicnih
organskih sistemov in danasnji onkoloski kirurgi opravljajo samo Se po nekaj tipov
operacij. Izjema so velike multivisceralne resekcije, kjer je potrebno znanje razlicnih
vrst kirurgije (tehnike vaskularne kirurgije pri perfuzijah ali rekonstrukcija Zil po velikih
resekcijah, ki vkljucujejo tudi arterije in vene).

Ad 5. Centralizacija onkoloske kirurgije se danes dogaja po vsem razvitem svetu, kjer
se bolnike s posamicnimi vrstami raka usmerja v centre, ki izpolnjujejo predpisane
volumne na bolnisnice in na kirurge. Tako se danes retroperitonealne sarkome operira
samo Se v treh bolniSnicah v Veliki Britaniji. Na podoben nacin je centralizirana
obravnava bolnic z rakom dojk ali glave in vratu v Sloveniji.

Ad 6. Stalno posodabljanje smernic obravnave bolnikov z rakom in predstavitev
bolnikov na multidisciplinarnih timih pred zacetkom zdravljenja je danes zahteva
akreditacije vseh bolnisnic, ki obravnavajo bolnike z rakom. Prav tako imamo za vecino
pogostih rakov nacionalne in mednarodne klinicne registre, ki sluZijo za oceno
uspesnosti obravnave bolnikov z rakom v posamicnih bolnisnicah, regijah in drZzavah
ter na osnovi tega pri nacrtovanju ukrepov za optimizacijo te obravnave.

Poleg nastetih v veliki meri uresnicenih napovedih za zadnjih deset let lahko ugotovimo
tudi dolocene spremembe, ki so se zgodile prej in v vecji meri kot je bilo pri¢akovano.
Na prvem mestu je prodor umetne inteligence v vse pore medicine. Ta sprememba je
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podobna pojavu interneta v zacetku 70. let prejSnjega stoletja, ko vedina o tem ni
vedela nic in so se futuristi¢ni pogovori ukvarjali predvsem s poselitvijo vesolja, ki se
nato ni zgodila. Tako kot je uporaba interneta v celoti spremenila nase delovanje, se
sedaj dogaja z umetno inteligenco nasploh v Zivljenju in tudi znotraj medicine.

Prihodnost

V naslednjih desetih letih lahko pricakujemo nadaljnjo deeskalacijo kirurskega
zdravljenja, ki pa ne bo izgubilo svoje centralne vloge pri zdravljenju bolnikov s
solidnimi raki, saj ostaja kirurgija edini nalin zdravljenja, kjer heterogenost in
prilagodljivost tumorja (razvoj rezistence) ne igrata pomembne vloge. Pri bolnikih z
rakom v najzgodnejsih stadijih ali celo predstopnjah raka, ugotovljenih s pomocjo
molekularno-genetskih preiskav, bo lahko kirurgija edino zdravljenje (primer bolniki s
plju¢nim rakom) ali preventiva nastanka raka.

Spremembe v kirurskem zdravljenju bolnikov z rakom bodo v prvi vrsti posledica
nadaljnjega razvoja umetne inteligence in tehnologije, ki bosta vplivali na vse aspekte
obravnave bolnikov z rakom. Uvedba obogatene in navidezne resni¢nosti (augemented
in virtual reality) bosta vplivali tako na kirursko usposabljanje kakor tudi na lazjo
komunikacijo na multidisciplinarnih timih in z bolniki.

Tehnologija bo verjetno omogocila tudi uporabo transplantacije pri zdravljenju raka
tako v obliki ksenotransplantacije ali 3D printanja organov.

Lazji dostop do informacij bo spremenil odnos do bolnika, kjer bo potrebno v 3e vedji
meri upostevati bolnikove Zelje in prioritete.

Velika koli¢ina informacij prinasa tudi pasti, kjer lahko napacno ocenimo nevarnost
razvoja raka in povzro¢imo prediagnosticiranje in nepotrebno zdravljenje.

Ves razvoj umetne inteligence in tehnologije pa mora predstavljati samo pomoc pri
najoptimalnejsi obravnavi bolnikov z rakom, kjer ostaja neposreden in zaupen cloveski
odnos onkologa in bolnika nenadomestljiv.
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