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ABSTRACT

Preoperative treatment of advanced rectal cancer in
clinical stage II (cT3-4, N0, M0) and III (cT1-4, N+,
M0) using radiochemotherapy has become standard
treatment approach. Tumor downstaging and down-
sizing increase R0 resection rates and improve local
control. Complete tumor regression after neoadju-
vant treatment carries better prognosis than partial
or no regression.

POVZETEK

Predoperativno zdravljenje lokalno napredovalega
raka danke v kliničnem stadiju II (cT3-4, N0, M0) in III
(cT1-4, N+, M0) z radiokemoterapijo je postalo standar-
den način zdravljenja. S tem dosežemo »downsizing« in
»downstaging« tumorja kar omogoča večjo možnost R0
resekcije in izboljša lokalno kontrolo tumorja. V pri-
meru popolne regresije tumorja po neoadjuvantnem
zdravljenju pa to pomeni za bolnika boljšo prognozo kot
pri tumorjih z delno regresijo ali brez regresije tumorja.
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Namen kirurškega zdravljenja raka danke je zagotoviti
lokalni nadzor nad rakom in tako izboljšati preživetje
ter ohranitev analnega sfinktra, mikcijske in spolne
funkcije in ohraniti oziroma izboljšati kakovost bolni-
kovega življenja. Za odločitev o načinu zdravljenja so
ključni predoperativni podatki o lokalizaciji in višini
tumorja, globini vraščanja tumorja v steno danke, pri-
zadetosti bezgavk in prisotnosti oddaljenih zasevkov.
Pri tumorjih v stadijih pT1/pT2 pN0 je zdravljenje
samo kirurško. Pri tumorjih, ki rastejo v muskularis
proprijo (T3, T4) in/ali so že zasevali v področne
bezgavke (N1, N2) ali v oddaljene organe (M1), pride
v poštev poleg kirurškega zdravljenja tudi radioke-
moterapija. Na osnovi študij objavljenih v zadnjih

letih, ki so dokazale prednost predoperativnega
zdravljenja z radio in kemoterapijo v primerjavi s
pooperativnim zdravljenjem glede lokalne kontrole
tumorja in toksičnosti, se v zadnjih letih vedno bolj
uveljavlja predoperativni pristop (1,2). Izbiro bolni-
kov za predoperativno zdravljenje nam omogoča
nuklearna magnetna resonanca (MRI), ki omogoča
natančen prikaz mehkih struktur v mali medenici. S
to preiskavo lahko prikažemo radialni rob tumorja in
njegovo oddaljenost od fascije mezorektuma. Pri bol-
nikih, pri katerih tumor sega v neposredno bližino
fascije ali jo celo prerašča, je lokalnih ponovitev več.
Pri takih tumorjih je zato indicirano predoperativno
oziroma neoadjuvantno zdravljenje (3).
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Uporabljamo dve shemi predoperativne radiotera-
pije. Dolga shema pomeni pet tednov obsevanja in
kemoterapije, ki ji sledi 3- do 8-tedenski premor in
nato operacija. Uporablja se pri bolj razširjenih kar-
cinomih z namenom zmanjšati velikost tumorja
(angl. downsizing) in razširjenost bolezni (angl.
downstaging). Kratka shema radioterapije pa pomeni
en teden radioterapije brez dodatka kemoterapije in
operacija takoj po zaključenem obsevanju. Uporablja
se pri manj razširjenih tumorjih, da bi zmanjšali šte-
vilo lokalnih ponovitev.
Vraščanje tumorja v steno rektuma in razširitev v
regionalne bezgavke sta glavna dejavnika, ki določata
prognozo lokalno napredovalega raka danke. Radio-
in kemoterapija lahko spremenita patološko T in N
kategorijo, saj v različnem obsegu zmanjšata invazijo
tumorja v steno rektuma in perirektalne bezgavke.
Lahko pride celo do popolnega izginotja tumorskih
celic v črevesni steni in bezgavkah (complete response),
kar je opisano pri 15–30 % bolnikov z lokalno napre-
dovalim rakom danke po takem zdravljenju. S tem
učinkom, »downstaging«, znižanja predoperativnega
kliničnega stadija (kategoriji T/N), v primerjavi z pato-
loškim, merimo odgovor tumorja na predoperativno
zdravljenje (4, 5).
Popolna klinična regresija tumorja (complete clini-
cal regression, cCR), ki pomeni odsotnost klinično
dokazljivega rezidualnega tumorja, pa ne pomeni
tudi patološko popolno regresijo tumorja (patholo-
gic complete regression, pCR), to je popolno
odsotnost vitalnih tumorskih celic. Kljub razvoju
številnih diagnostičnih metod zaenkrat brez opera-
cije in patološkega pregleda resektata, še ni mogoče
zanesljivo potrditi odsotnosti tumorskih celic v steni
črevesa, mezorektumu in bezgavkah. Tudi ob
popolni regresiji tumorja v črevesni steni, obstaja
možnost zasevkov v regionalnih bezgavkah, kar
predstavlja pomemben izziv pri izbiri ustreznega in
ev. manj agresivnega ali neoperativnega zdravljenja.
Patološko potrjena popolna regresija tumorja v steni
črevesa in regionalnih bezgavkah po neoadjuvant-
nem zdravljenju pomeni za bolnika boljšo prognozo
kot pri tumorjih z delno regresijo ali brez regresije
tumorja, ne glede na klinični stadij bolezni pred
začetkom neoadjuvantnega zdravljenja (7, 8).

Zmanjšanje in regresija tumorja olajšata kirurško zdra-
vljenje, lahko pa tak odgovor pomeni tudi bolj ugoden
biološki potencial tumorja. Ker predoperativna radio-
in kemoterapija delujeta na tkiva z dobro prekrvavit-
vijo in oksigenacijo je učinek takšnega zdravljenja boljši
kot pri pooperativnem pristopu in zato delež lokalnih
ponovitev bolezni manjši. Zaradi zmanjšanja tumorja
je v nekaterih primerih možna nizka sprednja resek-
cija namesto abdominoperinealne ekscizije in s tem
ohranitev kontinuitete prebavne poti. Pomemben je
tudi funkcionalni vidik, saj s predoperativnim obseva-
njem prizadenemo tumor in del debelega črevesa, ki ga
pri operaciji odstranimo, ostanejo pa tkiva, ki niso obse-
vana, kar omogoča rekonstrukcijo z neobsevanim delom
črevesa in zato boljši funkcionalni rezultat (9, 10).
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