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Uvod

Rak debelega &revesa je tretji najpogostejsi rak na svetu, pri moskih
takoj za pljuénim in zelodénim rakom, pri zenskah pa za rakom dojk in
materniénega vratu (1). Znacilna je njegova razporeditev po svetu: po-
gost je v razvitih deZelah Evrope in Severne Amerike, redek pa v Aziji in
predvsem v podsaharski Afriki (2).

Slovenija se je v obdobju 1983-87 s kumulativno incidenéno mero raka
debelega ¢revesa do 74. leta starosti 1.25/100 pri moskih in 1.03/100 pri
senskah uvrstila v spodnji del lestvice po izbranih podatkih, ki jih objav-
ljajo registri raka po svetu. Kumulativna incidenéna mera raka danke
1.77/100 pri moskih in 1.13/100 pri Zenskah pa nas uvr§¢a v sredino
svetovne lestvice (3) (sliki 1 in 2).

Danes raste incidenca v manj razvitih drzavah (npr. v vzhodni Evropi)
hitreje kot v razvitih drzavah, ki so imele najvi§jo incidenco v 80.letih (1).

V razvitih deZelah se incidenca obeh rakov skupaj ne spreminja ali rahlo
raste, pada pa umrljivost. V manj razvitih deZelah pa rasteta tako inciden-
ca kot umrljivost (4). Tudi v Sloveniji incidenca raka debelega revesa in
danke vztrajno raste. V obdobju 1961 do 1990 je bil povpreni petletni
porast kumulativne incidenéne mere raka debelega Crevesa 20,5 % pri
moskih in 11 % pri Zenskah, raka danke pa 16,8 % pri moskih in 10,6 %
pri zenskah.

Incidenco rakov debelega &revesa in danke v svetu pogosto obravnavajo
skupaj. V velikem &tevilu drzav namreC ne razlikujejo dosledno in
natanéno po priporogilih Mednarodne kiasifikacije bolezni (MKB) raka
sigme, ki pripada debelemu Crevesu, od raka rektosigmoidnega pre-
hoda, ki pripada danki. Pri nas lahko zaradi dovolj dobrih podatkov
Registra raka za Slovenijo obravnavamo rake debelega Crevesa in danke
logeno.

V etiologiji imajo pomembno viogo predvsem dejavniki povezani s pre-
hrano, ki pa $e vedno niso dobro raziskani. Raziskave so potekale pred-
vsem v razvitem svetu, v Sloveniji jih v preteklosti ni bilo. Od leta 1992
te¢e analitiéna $tudija primerov s kontrolami "Dejavniki tveganja zbole-
vanja za raki debelega ¢revesa in danke v Sloveniji' v epidemioloski

sluzbi Onkoloskega indtituta.

V tem prispevku opisujemo trenutno stanje in ¢asovne trende pojavijanja
raka debelega Crevesa in danke v Sloveniji.



Slika 1. Kumulativne incidenéne mere (0-74) raka debelega Crevesa v izbranih
drZavah po spolu; 1983-1987
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Slika 2. Kumulativne incidenéne mere (0-74) raka danke v izbranih drZavah po
spolu; 1983-1987
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Gradivo in metode

Gradivo so objavljeni in neobjavljeni podatki Registra raka za Slovenijo.
Zadnji so na voljo za leto 1990 (5).

Zanesljivost teh podatkov potrjuje zadovoljivo nizek delez rakov debele-
ga C&revesa in danke, ki so bili registrirani samo na osnovi zdravniskih
poroéil o vzroku smrti (3 do 8 %), in dovolj visok delez mikroskopsko
potrienih rakov debelega ¢revesa in danke (88 do 93 %) (5).

Register raka uporablja za Sifriranje 8. revizijo Mednarodne klasifikacije
bolezni. Le ta opisuje raka debelega Crevesa in danke s Siframa 153 in
154. S 4. mestom obeh Sifer pa opisuje posamezne dele debelega &reve-
sa (153.0-153.9) in danke (154.0-154.2).

Pri obdelavi so v desni del debelega Crevesa vsteti raki, ki so se pojavijali
od slepega Crevesa do vklju¢no vrani¢nega zavoja (153.0 in 153.1), v levi
del pa tisti, ki so se pojavljali na descendentnem delu in sigmi (153.2 in
153.3). Sifra 153.8 vkljucuje tiste rake, za katere lokalizacija znotraj de-
belega Crevesa ni znana, v $ifro 153.9 pa Stejejo raki prebavnega trakta
neoznacene lokalizacije.

Pri raku celotne danke s 4. mestom $ifre lahko lo€imo danko (154.1) od
rektosigmoidnega prehoda (154.0) in analnega kanala (154.2).

Priblizno enaka incidenca raka neoznacenih delov debelega Crevesa v
obdobju 1966 do 1990 dovoljuje primerjavo razporejanja raka znotraj
debelega &revesa po letu 1966.

Epidemioloske znacilnosti so prikazane z incidenénimi merami. Uporab-
liene so standardne metode (6).

Groba incidentna mera je Stevilo novih primerov bolezni na 100.000
oseb.

Starostno specifi¢na incidenéna mera pove relativno Stevilo novih
primerov v posamezni petletni starostni skupini.

Kumulativna incidentna mera do 74. leta starosti pa pove, kolikéna je
verjetnost pri novorojencku, da bo zbolel do vkljuéno 74. leta starosti.

Navedene mere racunamo za eno leto ali za veC let skupaj, to so
povpre€ne letne mere.

S kohortno analizo opazujemo trend starostno specifi¢ne incidence po
posameznih rojstnih kohortah (generacijah, rojenih v razli¢énih ¢asov-
nih obdobjih), da bi ugotovili, ali so razlicne generacije razli¢no
ogrozene.

Izsledki

Rast incidence raka debelega ¢revesa in danke lahko spremljamo ze od
leta 1950, odkar ju Register raka za Slovenijo belezi. V primerjavi z vsemi
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Slika 3. Groba incidencéna mera raka debelega Crevesa, danke in vseh rakov po

spolu; Slovenija, 1950-1990
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raki raste incidenca raka debelega Crevesa in danke hitreje tako pri
moskih kot pri Zzenskah (slika 3).

V letu 1990 se je pri moskih rak debelega Crevesa z grobo incidenéno
mero 16,5/100.000 uvrstil na 7. mesto med vsemi raki, rak danke pa z
21,5/100.000 na 6. mesto. Pri zenskah je groba incidenéna mera 16,9/
100.000 postavila raka na debelem Crevesu na 6. mesto, raka na danki
pa s 17,1/100.000 na 5. mesto vseh rakov pri Zenskah (5).

Incidenca obeh rakov raste s starostjo. V vseh petletnih obdobjih 1961
do 1990 sta tako rak debelega &revesa kot danke pogostejSa po 50. letu
in $e bolj izrazito po 65. letu starosti pri obeh spolih. Incidenca raka
debelega &revesa je v vseh starostnih skupinah najbolj strmo naras¢ala
v 80. letih.

Analiza po rojstnih kohortah kaze poleg vpliva starosti (vsaka starostna
skupina ima vijo incidenco) tudi kohortni uéinek (incidenca v posamezni
starostni skupini je vecja pri miajdih rojstnih kohortah). Kohortni ucinek
je pri raku debelega Erevesa izrazit po 50. letu, pri raku danke pa po 55.
letu starosti. V milaj§ih letih je starostno specifi¢na incidenca nizka,
primerov je malo in na gibanje incidence vplivajo lahko tudi naklju¢ne
spremembe (sliki 4 in 5).

Kot kaZe slika 6, incidenca raka vseh delov debelega Crevesa pri obeh
spolih raste. Pri moskih je najve¢ raka na sigmi, pri zenskah pa je inci-
denca raka sigme in ascendentnega dela v dolgoletnem povpre€ju ena-
ka. Zenske so zbolevale za rakom ascendentnega dela v zadnjih dvaj-
setih letih 1,4-krat bolj pogosto kot moski.

Pri raku celotne danke je pri obeh spolih najve¢ raka danke, raka rekto-
sigmoidnega prehoda pa je 5-krat (moski) oziroma 4,6-krat (zenske)
manj. (slika 7).

Porazdelitev raka debelega Crevesa po obc&inah Slovenije se je v obdobju
1978-87 razlikovala od porazdelitve raka danke (7). Kot kazejo Zemlje-
vidi incidence raka v Sloveniji 1978-87, so bile kumulativne incidenéne
mere raka debelega Crevesa pri moskih najviSje v osrednji Sloveniji, na
Gorenjskem, izstopala je tudi celjska ob¢&ina. Pri Zenskah pa je bila vi-
soka kumulativna incidenéna mera v osrednji Sloveniji in na Gorenjskem,
najbolj pa je povpretje presegala v Logatcu, Kocevju in Gornji Radgoni.
V teh obdinah so bile razlike zaradi majhnega Stevila prebivalcev lahko
nakljuéne. Nasploh se kaze veéja obremenjenost v socialno-ekonomsko
bolj razvitih obc&inah.

Kumulativhe incidenéne mere raka danke so pri moskih najbolj prese-
gale slovensko povprecie, ki je bilo 1,78/100, na Dolenjskem, Stajerskem
in deloma v Zasavju. Tudi pri Zenskah so bila ta socialno-ekonomsko
manj razvita obmocja glede na slovensko povprecje 1,14/100 bolj obre-
menjena.

Dele’i posameznih stadijev ob diagnozi raka debelega Crevesa in danke
so bili objavijeni v porocilu Registra raka za Slovenijo za leto 1988 in prav
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Slika 4.Starostno specifiéna incidenca raka debelega ¢revesa po rojstnih kohortah
po spolu; Slovenija, 1961-1990
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Slika 5. Starostno specifi¢na incidenca raka danke po rojstnih kohortah po spolu;
Slovenija, 1961-1990
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Slika 6. Povprecna letna incidenca raka posameznih delov debelega Grevesa po
spolu, Slovenija, 1961-1990
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Slika 7. Povpreéna letna incidenca raka posameznih delov danke po spolu; Slo-
venija, 1961-1990
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tako podatki o prezivetju bolnikov. Delez lckaliziranega stadija ne
naraSca, prezivetie pa se le skromno izboljSuje (8).

Razprava

Kot kazejo izsledki, v Sloveniji incidenca raka debelega ¢revesa in danke
vztrajno raste. V obdobju 1961 do 1990 je bil povpretni petletni porast
kumulativne incidenéne mere raka debelega Crevesa 20,5 % pri mogkih
11 % pri zenskah, raka danke pa 16,8 % pri moskih in 10,6 % pri Zen-
skah.

Vecjo ogroZzenost mlajsih rojstnih kohort bi si lahko razlagali s spremem-
bo nadina zivljenja in prehrane v Sloveniji v 60. in 70. letih. Z zamikom
10 do 20 let se pojavija tudi veéja incidenca raka v kohortah, ki so bile
tem spremembam izpostavljene bolj zgodaj v zZivljenju.

K vegji incidenci bi lahko prispevala tudi izboljSana diagnostika, s
pogostejSo uporabo kolonoskopije in rektoskopije. Ker pa delez loka-
liziranih stadijev pri obeh rakih in spolih v 80. letih ni narascal, je malo
verjetno, da je porast incidence pri nas posledica uspe$nejSega zgod-
njega odkrivanja.

Vi§jo incidenco raka levega dela debelega Crevesa opazajo v dezelah z
visoko incidenco raka debelega Crevesa, vi§jo incidenco desnega dela
pa v dezelah z nizko incidenco raka debelega ¢revesa (4,9). Slovenija se
znadilnemu razmerju raka debelega ¢revesa v prid levega dela, ki ga
opazujejo v razvitih dezelah, ne more pridruziti.

Domnevajo, da so razlogi razliCne incidence raka debelega Crevesa in
danke po svetu v razlicnem nacinu zZivljenja. Analiti¢ne Studije so najbolj
poudarile vlogo prehrane.

Tveganje zbolevanja za rakom debelega Crevesa verjetno poveca prehra-
na, ki vsebuje ve¢ mesa, mascob, beljakovin (4) in je energetsko bogata
(10). Za&&itno vlogo pa naj bi imele Zitarice in zelenjava, ki vsebujejo
vlaknine, in vitamin D oz. kalcij (4). Rezultati analitinih Studij niso pov-
sem enotni, ker so moéno odvisni od metodologije (nadin zbiranja po-
datkov o vrsti in koli€ini hrane z vprasalnikom oz. merjenjem). Tezko
namre¢ lo¢imo uéinke mesa, masc¢ob, beljakovin in koli¢ine energije, saj
jin Zivila vsebujejo skupaj. Vendar na nastete pozitivhe in negativne de-
javnike tveganja kaze vedina analitiénih $tudij, tako kohortnih kot $tudij
primerov s kontrolami (4).

MasCobe v prehrani naj bi povecale tvorbo masgéobnih kislin in izlodanje
Zolénih kislin v debelo &revo, te pa naj bi bile promotorji karcinogeneze (4).
Studije ne dajejo enotnih rezuitatov o ucinku holecistektomije (4). Od
mascobnih kislin najbolj obtozujejo linolensko kislino, ki je polinenasi¢ena
mas¢&obna kislina in predstopnja prostaglandinov, ti pa ucinkujejo na pro-
liferacijo celic, maligno ras&o in imunski odgovor organizma (4). Z neka-
terimi Studijami so tudi ugotovili manj$e tveganje ob rednem dolgotrajnem
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jemanju nesteroidnih protivnetnih zdravil (npr. aspirina), ki zmanjSujejo
tvorbo prostaglandinov (4).

Pri toplotni obdelavi, predvsem pri peCenju nastajajo v mesu kancero-
geni heterocikli¢ni amini in promotorji, npr. hidroksi-metil-furaldehid (4).

Raziskovalci niso enotnega mnenja glede Skodljivega vpliva alkohola na
pojavijanje raka debelega Crevesa (4), bolj pa ga povezujejo z rakom
danke, kjer naj bi alkohol specifi¢no povecal delitev celic (11).

Vlaknine naj bi vezale Zol¢ne kisline, poleg tega pa bi zaradi vedje mase
blata skrajSale prehodni ¢as, zato bi bila Crevesna sluznica krajsi ¢as
izpostavljena delovanju zol¢nih kislin (4). Tudi telesna aktivhost morda
zmanjduje tveganje zato, ker pospesuje peristaltiko in skrajSa prehodni
¢as (4).

Sadje in zelenjava pa poleg vlaknin vsebujeta Se vrsto zaScitnih snovi.
Najbolj znane so: vitamina A in C, ki sta antioksidanta, in predstopnja
vitamina A, beta-karoten, ki naj bi zaviral sintezo DNA in pospesil dife-
renciacijo celice (4).

Te domneve se ujemajo z visoko incidenco raka debelega Crevesa v
dezelah z visokim standardom in hitrej§im porastom incidence v dezelah,
kjer standard Se raste.

Zanimive so tudi razlike zbolevanja za rakom debelega Crevesa med
spoloma: v nekaterih $tudijah so opazili da do 55. leta starosti bolj
zbolevajo zenske, po tem letu pa se razmerje obrne (12). To razlagajo z
vplivom reproduktivnih dejavnikov in hormonskih tablet proti zanositvi na
?enske pred menopavzo. V nekaterih Studijah so namre¢ ugotovili, da
zgodnji prvi porod, velje Stevilo porodov in hormonske tablete proti
zanositvi zmanj$ujejo tveganje za raka debelega Crevesa, v drugih tu-
dijah pa te povezave niso nasli. Domnevajo, da tudi Zenski spolni hormo-
ni vplivajo na presnovo Zol¢nih kislin (4). Po podatkih Registra raka pa
v Sloveniji v letih 1971-90 nismo opazili, da bi bile incidenéne mere pri
Zenskah vi§je kot pri moskih v katerikoli starostni skupini.

Ocenjujejo, da ¢revesna vnetja (npr. ulcerozni kolitis) povecajo tveganje
za zgodniji razvoj raka debelega ¢revesa 8 do 30-krat, odvisno od raz-
Sirjenosti in dolgotrajnosti bolezni (4).

Druzinska obremenjenost pomembno prispeva k razvoju adenomatoznih
polipov, ki so predhodniki raka debelega €revesa in danke. Ocenjujejo,
da dedno pogojene bolezni z adenomatoznimi polipi sodelujejo pri 20 %
vseh rakov debelega Crevesa in danke (13). Sem &tejejo dedne polipoze,
dedne sindrome z manj§im Stevilom adenomatoznih polipov in
sporadi¢ne adenomatozne polipe, pri katerih tudi ugotavljajo dolo¢eno
druzinsko povezanost.
V Sloveniji so podatki o majhnem delezu lokaliziranega stadija za-
skrbljujodi, saj tudi tu tici vzrok, da je prezivetje bolnikov v primerjavi s
preZivetiem v drugih drZavah Evrope sorazmerno nizko in se le pocasi
izboljSuje.
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