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Zgodnje odkrivanje pljucnega raka

Marjeta Tercelj

Center za pljucne bolezni in alergije, SPS Interne klinike, Klinicni center, Ljubljana, Slovenija

Fzhodiséa. Pljucni rak je najpogostejsi rak pri moskih in v zadnjem Ccasu mocno naraséa pri Zenskah.
Etiolosko je povezan predvsem s kajenjem, kronicno obstruktivno pljucno boleznijo in azbestnimi vlakni z
latentno dobo tudi do 20 let. Uspehi zdravljenja niso zadovoljivi. Pet let po diagnozi prezivi le priblizio 10%
bolnikov, Zaenkrat je edino dokoncno zdravljenje kirursko.

PreZivelje je tesio povezano s stadijem bolezni. Zal ga v zgodnjen, Se ozdravljiven stadiju redko odkrijeno,

ker takrat vecinoma ne povzroca simptomatike.

Zakljucki. MozZnost za boljse prezivetje je v boljsi diagnostiki, ki bi odkrila vec tuniorjev v zgodnjih stadijih, nior-
da Ze v stadiju prekanceroze. Uvajamo nove metode: spiralni CT, kvantitativna citologija izkasljaja, izboljSane
endoskopske metode - fluorescentna in spektralna bronhoskopija ter preiskave prirojene dovzeliosti.

Kljucne besede: pljucna novotvorba — prezivetje; simptomi in znaki bolezni; zgodnje odkrivanje

Epidemiologija

Pojavnost pljuc¢nega raka pri moskih je v
razvitih drzavah narascala do devetdesetih
let in je takrat znasala ve¢ kot 90/100.000
moskih, na Skotskem celo 130/100.000 mo-
8kih. Kasneje je pojavnost pri moskih zelo
upadla. Pri Zenskah se pojavnost pljucnega
raka $e vedno vecal2. V Zdruzenih drzavah
je sedaj plju¢ni rak pri Zenskah najpogo-
stejsi vzrok smrti®.

V Sloveniji se je pojavnost plju¢nega
raka pri moskih vecala do leta 1995, nato
je pojavnost padala in je leta 1998 bila
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82/100.000 moskih (19% vsega raka pri mo-
8kih). Pri zenskah se pojavnost stalno veca,
leta 1998 je bila 19/100.000, pljucni rak je
pomenil 5% vsega raka. Razmerje moski
proti zenskam je bilo 4 : 1%,

5-letno prezivetje bolnikov s plju¢nim ra-
kom v stadiju IA in IB je 60-75%°. Na zalost
pa ima skoraj polovica bolnikov ob odkritju
plju¢nega raka Ze oddaljene metastaze, zato
je povprecno 5-letno prezivetje bolnikov
s plju¢nim rakom samo okoli 10-15%%5. V
Sloveniji je bilo povprecno 5-letno preZivetje
pri moskih 8%, pri zenskah pa 10%°.

Etiopatogeneza
Kancerogeneza je motnja celicnega ciklusa

in je posledica ve¢ molekularnih sprememb
na recesivnih in dominantinih genih, ki so
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vpleteni v uravnavanje rasti, delitve, dife-
rencijacije in umiranja celic. Pomembna je
presnova kancerogenov, njihova odstrani-
tev ali pretvorba v dejavno obliko”?.

Prekancerozne spremembe bronhial-
ne sluznice nastajajo lahko multifokalno
(vpliv kancerogenov na vec predelov v plju-
¢ih), zato se iz njih lahko razvijejo sinhroni
(ob istem casu) ali metahroni (ob razlicnem
¢asu) pljucni tumorji (2 ali vec)®.

Kajenje je najpomembne;jsi dejavnik tve-
ganja za nastanek raka pljuc. Pljucni rak se
razvije pri 10-20% kadilcev®. Drugi dejavniki
tveganja za razvoj raka pljuc so: onesnazen
zrak, azbestni prah, izpostavljenost arzenu,
radioaktivnemu sevanju, radonu, policikli¢-
nim ogljikovodikom, vinilkloridu, kromu,
niklju, beriliju, kadmiju, svincu, stranski
produkti pri proizvodnji aluminija, uplinja-
nju premoga, proizvodnji koksa, topljenju
Zeleza in jekla, pri delu z moénimi anorgan-
skimi kislinami in izpostavljenost kremen-
cevemu prahu. Po nekaterih podatkih naj bi
bil pljucni rak pogostejsi pri ljudeh, ki jedo
veliko Zivalske mascobe, pri Zenskah s krat-
kimi menstruacijskimi ciklusi, po nekaterih
prebolelih virusnih okuzbah.

Pljucni rak je pogostejsi pri bolnikih s
kroni¢nimi pljuénimi boleznimi z Zari¢-
nim ali razsirjenim brazgotinjenjem pljuc,
kot na primer kroni¢na obstruktivna pljuc-
na bolezen (KOPB), pljucne fibroze, in pri
tistih, ki so bili Ze uspes$no operirani zaradi
pljuénega raka ter pri bolnikih z rakom
zgornjih dihal*”.

Dejavniki tveganja

Epidemioloske Studije so pokazale, da je
pljucni rak pogostejsi v nekaterih druzinah,
ki naj bi bile genetsko predisponirane za
raka ali za navado kajenja. Ve¢ kot 90%
moskih bolnikov in 70% Zensk s plju¢nim
rakom kadi. V primerjavi z nekadilcem
je pri kadilcu verjetnost za nastanek raka
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sedemkrat vecja. Tudi pri pasivnem kadilcu
je tveganje 1 do 2 krat vecje kot pri osebah,
ki niso izpostavljene cigaretnemu dimu.
Dolocen vpliv ima tudi onesnazenost zraka.
Pljucni rak je ena 1 do 2 krat pogostejsi v ve-
likih mestih ali v krajih z zelo onesnaZenim
zrakom. Delavci, ki delajo z azbestom in
nekaterimi drugimi kancerogeni (premogov
katran, saje, arzen, krom, niklove spojine) v
industriji azbesta, v industriji izolacijskega
materiala, v ladjedelnicah in v rudnikih
imajo povecano tveganje pljucnega raka.

Klasifikacija

Plju¢ni rak v grobem delimo na drobno-
celicega (15-25%) in na nedrobnocelic-
ne rake (75-85%) ter redke vse ostale (2-
3%). Drobnoceli¢ni rak je znan po hitri
rasti z zelo zgodnjimi zasevki po telesu.
Nedrobnoceli¢ni raki so: epidermoidni
karcinom ali plo3catocelicni rak, adeno-
karcinom ali Zlezni rak in makrocelularni
karcinom ali velikoceli¢ni rak. Klasifikacija
tumorjev glede na celi¢ni tip je v¢asih tezka,
ker so tumorji pogosto mesani. Ker se drob-
noceliéni in nedrobnoceli¢ni zelo razlicno
obnasajo, je zdravljenje razlicno. Prve zdra-
vimo predvsem s kemoterapijo, druge, ki
dalj ¢asa ostajajo lokalizirani, pa kirursko.
Ostali, manj pogosti tumorji v pljucih so Se:
karcinoid, limfom, adenom, bronhioloalve-
olarni karcinom, ki je oblika Zleznega raka,
hamartom, sarkom in ne nazadnje metasta-
ze primarnih tumorjev od drugod.

Simptomi in znaki pljuénega raka

Kliniéne teZave in znaki pljucnega raka so
razliéni. V pribliZzno 5-15% je zacetni znak le
sprememba na radiografskih posnetkih, ce-
prav je lahko bolezen Ze tako napredovala,
da kirursko zdravljenje, ki daje edino mo-
znost ozdravitve, ni ve¢ mogoce. Simptomi
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in klinicne tezave so ponavadi posledica
zapore dihalnih poti, prodora v prsno steno,
v plevralni prostor, v mediastinum ali pa se
kazejo s sistemskimi reakcijami kot so huj-
Sanje, slabosti, otekanje v noge, beticasti pr-
sti. Bolniki pridejo k zdravniku najveckrat
zaradi teh simptomov. Lokalni simptomi
so razli¢ni, imajo doloceno klini¢no sliko,
vendar nikoli niso diagnosticni.

Kaselj

Kaselj je najpogostejsi simptom pljucnega
raka. Ker pa je tudi znak mnogih drugih
bolezenskih stanj, ga kot prvo manifestaci-
jo plju¢nega raka kar pogosto spregledamo.
To se dogaja posebno pri kadilcih, ker imajo
le-ti velikokrat kronicni kadilski bronhitis s
kasljem. Tistim, ki imajo vztrajen kaSelj ali
spremenjen karakter kaslja, so kadilci ter
stari nad 40 let, naj bi naredili radiogram
prsnih organov zaradi suma na pljucni rak.
Sprememba kaslja, lahko spremljana tudi
s piskanjem pri vdihu ali celo stridorjem,
je pogosto znak nastanka pljuénega raka.
Pri 70% centralnega pljucnega raka bole-
zen povzroc¢i motnjo drenaze sluzi. S tem
povzroci infekcijo, ki lahko tudi spremeni
karakter kaslja. Ce se akutno poslabsanje
kroni¢nega bronhitisa ne izboljSa v dveh te-
dnih, moramo sumiti na pljucni rak. Obilne
kolic¢ine izpljunka lahko pomenijo nasta-
nek bronhioloalveolarnega karcinoma.

Hemoptiza

Hemoptiza je krvav izkasljaj in je kot prvi
in vcasih edini znak plju¢nega raka v 5%
obolelih ter kot eden od zacetnih znakov ra-
ka tudi do 50%. Hemoptize so redko obilne.
Ponavadi so le sledi sveZe krvi, pomesane v
izka$ljaju. Bolnik pove, da ob jutranjem ka-
Slju opazi sledi sveze krvi vec dni zaporedo-
ma. V takem primeru naredimo radiogram
prsnih organov in ¢e pokaze sumljive spre-
membe, bolnika pregledujemo naprej. Tudi

e radiogram ne odkrije vzroka hemoptize
in je bolnik star vec kot 40 let, kadilec, mu
naredimo CT (rac¢unalniska tomografija)
zaradi suma na pljucnega raka.

Dispneja

Dispneja je obcutek tezjega dihanja in je
prisotna Ze zgodaj, celo v 60% obolelih.
Pogosteje se pojavi s kasljem in z izkaslja-
jem. Rast tumorja v velikih dihalnih poteh
lahko povzroci delno ali popolno zaporo
bronhija in takrat ob dihanju sliSimo piska-
nje, ki se véasih zazna celo brez stetoskopa.
Kadar se dispneja hitro poslabsa, lahko to
pomeni Siritev bolezni v plevralni prostor,
perikard, mediastinum.

Bolecina

Rast tumorja v rebra ali v vretenca povzroci
bolecino. Tipicna za tumor je stalna, enako-
merna bolecina. Bolecina v ramenu s seva-
njem v roko je posledica Sirjenja tumorja v
brahialni pleteZ in v reberno-vretencni predel
spodnjega dela vratu in zgornjega dela trupa,
karimenujemo Pancoast-ovtumor. Operiramo
ga v primeru uspeSnega predoperativnega
zdravljenja, e pa Ze vras¢a v brahialni pletez,
je praviloma neoperabilen. Simptome se kar
pogosto zamenjajo z bolecinami zaradi artriti-
sa ali spondilozo vratne hrbtenice.

Piskanje, struganje

Slisno je pri priblizno 10% pacientov, in to
ponavadi kot piskanje na eni strani prsnega
koSa pri vdihu. Kadar je tumor bolj v cen-
tralnih dihalnih poteh, je sliSen stridor.

Motnje pri poziranju

Kadar se tumor $iri neposredno v mediasti-
num ali pa zaseva v mediastinalne bezgav-
ke, tudi lahko povzro¢i pritisk na poziralnik
in bolnik ima tezave pri poziranju.
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Siritev tumorja

Siritev tumorja v prsnem kosu

Siritev bolezni lahko povzroéi znacilne te-
zave. Invazija v zadnje vratno in prvo to-
rakalno vretence povzroci pritisk na Zzivec,
kar se imenuje Hornerjev sindrom. Bolnik
ima tezave, kot so: ptoza veke (poveSena
veka), mioza (ozka zenica), izguba potenja
koZe na tisti strani. Hripavost je posledica
Sirjenja v levi povratni Zivec. Pojavlja se
v 18%, pomeni pa, da se pljunega raka
ne da operirati. Pancoast tumor je tumor v
zgornjem delu prsnega ko3a. Tumor vraSca
v osmi vratni in prvi, drugi torakalni Zivec.
Bolnik ima bole¢ino v rami, na radiogramu
je vcasih viden zasevek v prvo in drugo re-
bro. Znacilna zanj je stalna bolecina, v¢asih
tudi Hornerjev sindrom, atrofija miSic rok.
Ze v zacetku teh tezav je tak tumor ponava-
di neoperabilen.

Sindrom gornje votle vene je posledica
zapore vene s tumorjem ali metastatsko
povecanimi bezgavkami pa tudi zaradi
tromboze ali pa razpoke in poskodbe stene
vene. To se navadno zgodi ob Sirjenju tu-
morja desno ob sapnici v limfne zleze. Ker
ima lahko bolnik zelo izrazite simptome
in znake bolezni, je potrebno ¢im hitrejse
zdravljenje - z obsevanjem, vcasih tudi s
kemoterapijo. Za operacijo je v takem sta-
nju Ze prepozno.

Zasevki v sr¢no miSico so zelo redki, v
osrénik pa kar pogosti in povzrocijo nabiranje
tekocine v osrcnik. Zasevki so pogosti v kate-
rokoli kost. Prizadetost nervus frenikusa lah-
ko povzroci parezo diafragme. Nastane tudi
spontani pneumotoraks, vendar zelo redko.

Siritev tumorja zunaj prsnega kosa

Tudi do ena tretjina bolnikov ima simp-
tome oddaljenih zasevkov kot prvi znak
plju¢nega raka. Ob smrti pa jih ima vec
kot v 50% pri ploscastocelicnem raku,
80% bolnikov z zleznim rakom, vec kot
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95% bolnikov z drobnoceli¢nim rakom.
Zasevki v centralni ziv¢ni sistem se kazejo
z nevroloskimi izpadi, bolniki so lahko
tudi psihicno spremenjeni. Ugotovijo jih
pri 10% bolnikov, v 50% Sele po smrti. Od
15-30% bolnikov ima zasevke v suprakla-
vikularne bezgavke. Zasevki v kosti so pri
drobnoceli¢nem raku zelo pogosti Ze med
diagnostiko. Tudi druge vrste pljuc¢nega ra-
ka zasevajo v kosti; izvzeta ni nobena kost.
Bolecine v kosteh ima 20% vseh bolnikov
ze ob ugotavljanju bolezni. Jetrni zasevki
so pogosti. Navadno so asimptomatski in
se ne prikazejo niti v laboratorijskih testih.
Pogosto so prizadete nadledvicna loza in
bezgavke ob aorti.

Paraneoplastic¢ni sindrom

Paraneoplasti¢ni sindrom je pri nekaterih
bolnikih prvi simptom nastanka bolezni.
Splodni simptom so hujSanje, anoreksija,
izguba telesne teze tudi za 30%, poviSana
telesna temperatura. Pljucni karcinomi so
hormonsko aktivni tudi pri 15% bolnikov.
Nekateri produkti povzrocajo Stevilne pa-
raneoplasti¢ne sindrome: sindrom neustre-
znega izlocanja hormona ADH, ki povzroci
hiponatrijemijo in poliurijo; prekomerno
izlo¢anje ACTH hormona, nastane Cushing
sindrom; izlocanje paratireoidnemu hor-
monu podobnega peptida, ki povzroc¢i hi-
perkalcemijo; ginekomastija; hipertireoidi-
zem; beticasti prsti; motnje v koagulaciji
krvi - migrajoce flebotromboze (Trousseau
sindrom) in plju¢ni embolizmi; koZne spre-
membe; ledvicna prizadetost kot je nefrot-
ski sindrom ali glomerulonefritis.

Diagnosticne preiskave
Klini¢na slika in tezave, ki jih ima bolnik,

se kazejo v razlicnih oblikah. Pomemben je
prvi stik bolnika z zdravstvenim osebjem,
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ki njegove teZave razpozna dovolj zgodaj
in tako ne zamudi Se moZne ozdravitve. Na
voljo je mnogo diagnosti¢nih preiskav. Izbira
metod je razli¢na, glede na mesto tumorja v
pljucih, razpoloZzljivost diagnosti¢nih metod
in na bolnikovo soglasanje z zaporedjem
preiskav. Cilj preiskav je dvojen: potrditi kli-
niéni sum in oceniti razsirjenost bolezni.

Rentgenogram prsnih orgainov

Kadar bolnik ze ima klini¢ne tezave, tumor
praviloma vidimo na radiogramu. Vidimo
ga kot zgostitev, lahko okroglo lezijo ali no-
dul, ¢e povzroci kolaps dela plju¢ dvignjeno
prepono, ob regionalni razsiritvi plevralni
izliv in povecane mediastinalne bezgavke.

Racunalniska tomografija (CT)

To je neinvazivna rentgenska diagnosti¢na
metoda za oceno stanja in polozaja tumorja
v prsnem kosu ter predvsem za oceno pri-
zadetosti bezgavk v mediastinumu in oceno
Sirjenja tumorja neposredno v strukture me-
diastinuma: perikard, Zile, aorto, poZziralnik.

Magnetna resonanca (MR)

Je novejSa metoda, ki jo zaenkrat redkeje
uporabljamo v diagnostiki plju¢nega raka.
Dobro pokaZe mehke dele in Zile, zato je
véasih nujno potrebna za predoperativno
oceno vra$canja tumorja v velike Zile.

Endoskopska preiskava pljuc

Bronhoskopija je invazivha metoda.
Zdravnik pregleda dihalne poti, odvzame
material za dolocitev vrste pljuc¢nega raka
in oceni lokalno operabilnost tumorja.

Perkutana igelna aspiracijska biopsija

Pri manjsih ali perifernih lezijah zdravnik
odvzame material za preiskavo z iglo skozi

prsno steno - e je bila endoskopija neu-
spesna.

Mediastinoskopija

Zaradi uspesne endoskopske tranbronhi-
alne punkcije mediastinalnih bezgavk jo
vedno manj uporabljamo. Je pomembna
metoda za oceno razsirjenosti tumorja in
oceno operabilnosti.

Ultrazvok prsne stene

Je uporaben za prikaz plevralnega izliva in
za spremembe, ki so v tesnem stiku s prsno
steno.

Endoluminalni ultrazvok

Je zlasti koristen kot pomo¢ pri transbron-
hialnih punkcijah tumorja in bezgavk.

Plevralna biopsija

Primarni in metastati¢ni pljuéni tumorji
se pogosto Sirijo v plevralni prostor, kar
povzroci nastanek plevralnega izliva. Ko
ugotovimo zasevke po plevri, tumor ni veé
operabilen.

Dolocitev stadija bolezni po kiasifikaciji TNM

Mednarodno klasifikacijo »TNM staging sis-
tem« (T - tumor, N - bezgavke, M - meta-
staze) uporabljamo za oceno stadija razsir-
jenosti bolezni. Skusamo odgovoriti na vec¢
vprasanj: ali so prizadete strukture v prsni
steni, ali tumor vrasca v mediastinum, ali
so prizadete bezgavke v mediastinumu,
ali ima bolnik oddalnjene zasevke. Sele
na podlagi ocene raz$irjenosti tumorja se
odlo¢imo za nacin zdravljenja bolezni. Po
tej klasifikaciji dolo¢imo stadij, ta pa omo-
goca, da izberemo nacin zdravljenja in
ovrednotimo uspesnost zdravljenja glede
na razsirjenost bolezni.
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Zgodnje odkrivanje

Ce odkrijemo plju¢nega raka v zaletnem
stadiju, je zdravljenje ucinkovitejse in pre-
zZivetje boljSe. Moznost, da zmanjSamo smr-
tnost zaradi pljucnegaraka je, da ugotovimo
bolezen v zgodnjem stadiju ali Se preden se
v obdobju kancerogeneze razvije invazivna
oblika raka. Raziskovalci ze dolgo iSce-
jo metode za odkrivanje pre-neoplasti¢nih
sprememb bronhialne sluznice in zacetnih
oblik raka ter nacine za preprecitev nastan-
ka raka in zdravljenje za¢etnih oblik'.

Ze dolgo poskusajo pripraviti primeren
presejalni test za odkrivanje plju¢nega raka
pri ogrozenem delu prebivalstva: pri kadil-
cih cigaret starejsi od 40 let, delavcih, izpo-
stavljenih karcinogenom iz okolja, bolnikih
po prebolelem plju¢nem raku ali raku zgor-
njih dihalnih poti ali prebavil. Ucinkovit
presejalni test mora koristiti posamezniku
z boleznijo v smislu podaljSanja Zivljenjske
dobe, zato mora odkriti bolezen v zgodnjem
stadiju, ko je ta bolje ozdravljiva. Presejalni
test ne sme biti nevaren ali bolec ter ne sme
imeti veliko lazno pozitivnih rezultatov, ki
bi posameznika preplasili ali pa bi imeli za
posledico Stevilne invazivne preiskave.

Starejse presejalne metode

V preteklosti so kot mozna presejalna te-
sta uporabljali rentgensko slikanje prsnih or-
ganov (rtg) in citoloske preglede izkasljaja.
Napravljenih je bilo ve¢ randomiziranih
prospektivnih raziskave, v katerih so pri-
merjali skupino preiskovancev z rednimi
rtg slikanjem prsnih organov ter citoloskimi
pregledi izkasljaja s kontrolno skupino brez
omenjenih preiskav!3. Med obema skupi-
nama ni bilo razlik glede na umrljivost!.
Ob ponovnih analizah so ugotovili, da
je prezivetje presejane skupine vendarle
vedje, Ce se namesto umrljivosti (Stevilo
smrti zaradi plju¢nega raka/celotno Stevi-
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lo preiskovancev) uposteva razmerje med
Stevilom smrti zaradi pljucnega raka in
Stevilom preiskovancev s plju¢nim rakom.
Kar pomeni, da so v nepresejani skupini
bolj umirali zaradi drugih vzrokov.

Citolodki pregled izkaSljaja po klasi¢ni
metodi se kot samostojni presejalni test
prav tako ni izkazal. Klasi¢na citologija je
metoda, ki temelji na iskanju malignih celic
v izka$ljaju.S citologijo izkasljaja so odkrili
raka le v 23%, ko je bil plju¢ni rak v kasnem
stadiju. V primeru zgodnjih oblik raka ali
carcinoma in situ je obcutljivost metode 15-
20%, ce gre za centralno obliko, in le 3-5%, ce
gre za periferno obliko plju¢nega raka'>’®.

Citologija izkasljaja in rtg plju¢ se tako
kot presejalni metodi nista uveljavili. Odkrili
sta premalo zgodnjih primerov pljucnega
raka in kljub ogromnim vloZenim sredstvom
nista v kon¢ni fazi znizali smrtnosti”.

NovejSe presejalne metode

Spiralni CT je obcutljivejsi kot RTG prsnih
organov pri odkrivanju plju¢nega raka,
predvsem pri manjsih lezijah od 1 cm in je
primeren za spremljanje bolnika'®. Vendar
je le 20% naklju¢no odkritih tumorjev uvr-
§¢enih v stadij 1. Za oceno CT-ja kot
presejalnega testa so potrebne vecje rando-
mizirane raziskave?. Zaenkrat sta glavni
oviri nizka specificnost, ki vodi v Stevilne
invazivne posege, ter cena in dostopnost.

Fluorescencna bronhoskopija

Klasi¢na bronhoskopija z belo svetlobo ugo-
tovi karcinom in situ in mikroinvazivni rak
le v majhnem odstotku bolnikov. Za izbolj-
Sanje obcutljivosti bronhoskopije z belo sve-
tlobo so razvili novo metodo - fluorescenc-
no bronhoskopijo (Lung Imaging Fluorescence
Endoscope — LIFE). Ugotovili so namrec, da
spremenjena bronhialna sluznica manj fluo-
rescira kot zdrava, ¢e je obsevana z modro
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svetlobo, ki jo seva helij-kadmijev laser.
Displasticne spremembe zasvetijo v rjavo-
rdeci, zdrava sluznica pa v zeleni barvi?!22,
Omenjena metoda je za odkritje displastic-
nih sprememb v sluznici 2,8 do 6,3-krat
ob¢utljivejsa kot klasi¢na bronhoskopija?.
Uporabljamo jo tudi preoperativno za ugo-
tovitev endobronhialnega Sirjenja raka ter
eventualnih sinhronih tumorjev.

Novejse preiskave izkasljaja

Imunocitokemicne preiskave izkasljaja

Temeljijo na odkrivanju glikolipidnih, be-
ljakovinskih antigenov, sekretornih prote-
inov, encimov, ki se pojavijo v izkasljaju
preden se razvije plju¢ni rak?.

Tudi iz izdihanega zraka skusSajo najti
biomarkerje, ki bi napovedali zacetek pljuc-
nega raka. Znani so Ze prvi zacetni rezultati
s senzitivnostjo do 90% in specificnostjo do
83%, kar pa je Se premalo za dober prese-
jalni test.

Kvantitativna slikovna citometrija izkasljaja

To je morfoloska metoda preucevanja ce-
licnih jeder. Temelji na meritvah jedrnih
znacilk ve¢ 1.000 celi¢nih jeder sicer »nor-
malnih« nemalignih celic, ki jih dobimo
iz izkaSljaja preiskovanca s suspektnim
plju¢nim rakom. Pri vsakem celi¢nem jedru
racunalnik prepozna okoli 140 jedrnih zna-
cilk, ki se delijo v tri skupine teksturne,
fotometri¢ne in morfoloske. Rac¢unalnik na
osnovi algoritmov oceni verjetnost, da ima
bolnik plju¢nega raka. Analizira minimal-
ne jedrne spremembe, ki sicer s prostim
ofesom niso vidne in jih imenujemo mali-
gnomu podobne jedrne spremembe (angl.
Malignancy Associated Changes — MAC).
To je zelo pomembno, saj najdemo raka-
ste celice v izkaSljaju pri ploscatoceli¢cnem
raku le v 15%, pri zleznem raku pa le v

2-3%. Metoda ni diagnosticna, lahko pa
nam pri okoli dveh tretjinah oseb napove
sum na prisotnost pljucnega raka, ko je ta
Se v zgodnjem razvojnem stadiju zaradi ze
omenjenih jedrnih sprememb v vizualno
normalnih celicah.

Oznacevalci prirojene dovzetnosti

Molekularne spremembe se pojavijo pred
morfoloSkimi spremembami na bronhialni
sluznici. Zato iS¢ejo oznacevalce prirojene
dovzetnosti za nastanek raka ter sposobno-
sti zavore ali pospesitve delovanja karcino-
genov. Poznamo ve¢ skupin oznacevalcev.
Imuncitokemiéni oznacevalci odkrivajo pa-
toloske proteine (oznacevalci proliferacije,
apoptoze, diferenciacije itd.). Preostale sku-
pine so oznacevalci genske nestabilnosti
(anevploidija, pomnozevanje genov itd.),
oznacevalci epigenteskih sprememb (npr.
patoloska metilacija) in genske mutacije?.

Zakljucki

Pljuéni rak je v tem casu eden najpogostej-
§ih rakov pri cloveku; bolniki imajo zelo
slabo prezivetje. ZmanjSevanje smrtnosti
je odvisno od preventive, zgodnje diagno-
stike in izboljSanja zdravljenja. Prvi ukrep
preventive je opustitev kajenja, izogibanje
onkogenim substancam in zdrav nacin pre-
hranjevanja. Zgodnja diagnostika se zacne
ze pri tistih, ki so izpostavljeni tem Skodlji-
vim vplivom in ob prvem stiku z druZin-
skim zdravnikom.

Dosedanje metode za zgodnje odkri-
vanje pljucnega raka niso bile uspesne.
Fluorescentna bronhoskopija - LIFE in
kvantitativna citologija imata potencial zla-
sti zdruzeni. Podobno tudi spiralni CT
skupaj z biopsijo. Zagotovo vemo, da je
nujen ustrezen presejalni test za zgodnje
odkrivanje pljucnega raka, vendar ga za
sedaj Se nimamo. Oznacevalci prirojene

Radiol Oncol 2006; 40(Suppl 1): S59-S66.



S66

dovzetnosti se $e niso izkazali kot uporabni
za presejalno testiranje.
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