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Streszczenie

W Polsce co roku odnotowuije sie od 250 do 300 nowych zachorowan na raka odbytu. W artykule przedstawiono aktualne
wytyczne dotyczace diagnostyki i leczenia chorych na ten rzadki nowotwor. Zwrécono uwage na rosngcy wptyw liberalizacii
zachowan seksualnych i wzrostu liczebnosci chorych z deficytami immunologicznymi na wzrost zachorowalnosci na raka
odbytu. Sposob leczenia raka odbytu radiochemioterapig pozostaje niezmieniony od niemal trzydziestu lat. Dotychczasowe
proby jego modyfikacji polegajace na zmianie stosowanych chemioterapeutykéw lub rezygnacji z napromieniania skutkowaty
pogorszeniem osigganych wynikdw leczenia. Leczenie chirurgiczne tego nowotworu znajduje zastosowanie praktycznie tylko
w wybranych przypadkach raka brzegu odbytu. Podkreslono wage wnikliwej obserwacji pacjenta po zakonczeniu radioche-
mioterapii z uwagi na stosunkowo wysoka skuteczno$c¢ leczenia miejscowych nawrotow choroby. Amputacja odbytnicy wy-
konana niezwtocznie po rozpoznaniu nawrotu pozwala na uzyskanie 5-letnich przezy¢ u 61-78% leczonych. Niestety, czesto$¢
miejscowych powiktan chirurgicznych tego leczenia siega 60%, co wiaze sie z przebyta wczesniej radiochemioterapia.

Stowa kluczowe: rak ptaskonabtonkowy odbytu, rak brzegu odbytu, rak kanatu odbytu, diagnostyka, stopniowanie, leczenie

Summary

A Polish yearly incidence of anal cancers reaches up to 300. The paper presents current diagnostic and treatment guide-
lines for this rarely observed cancer. Attention was paid to increased incidence of anal cancer due to liberalisation of sexual
behavior and growing number of immunocompromised patients. Radiochemotherapeutic regimen for anal cancer has re-
mained unchanged for nearly thirty years. Hitherto attempts of its modification by chemotherapeutic alternations or omitting
radiotherapy resulted in worse treatment results. Surgical treatment of this cancer is used almost only in the selected cases of
the cancer of the anal verge. It was stressed that close patient follow-up after radiotherapy termination is of great importance
due to high efficacy of local recurrences treatment. Amputation of the rectum, performed immediately after the diagnosis of
recurrence, allows for 5-year survival rate of 61-78% of patients. However, the incidence of local complications of surgical
treatment is up to 60%, which is associated with a history of radiochemotherapy.
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WSTEP

Czesto$¢ wystepowania raka odbytu wzrosta w
ostatnich dziesiecioleciach, co w duzej mierze jest
wigzane z liberalizacjg zachowan seksualnych i sze-
rzacymi sie zakazeniami wirusami HPV (ang. human
papilloma virus). Wirusy te uznaje sie za gtdwny
czynnik etiologiczny raka odbytu i narzadéw moczo-
wo-ptciowych. Cho¢ rak odbytu wystepuje zdecydo-
wanie rzadziej od raka szyjki macicy, zachorowal-
no$¢ na niego zdecydowanie wzrasta. Ma to miejsce
zwtaszcza w populacji homoseksualnych mezczyzn.
Wirusa HPV wykrywa sie w ponad 80% prébek po-
branych z raka odbytu. Nowotwor wystepuje czesciej
u 0séb z obnizong odpornoscig immunologiczng w
przebiegu immunosupresji lub zakazenia wirusem
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HIV (ang. human immunodeficiency virus), a naj-
bardziej narazeni na zachorowanie sg HIV-dodatni
homoseksualisci uprawiajgcy bierne stosunki anal-
ne. Neoplazja $rédnabtonkowa kanatu odbytu (ang.
anal intraepithelial neoplasia — AIN) wydaje sie zmiang
prekursorowg dla raka odbytu, na podobnej zasadzie
jak CIN (ang. cervical intraepithelial neoplasia) dla raka
szyjki macicy (1-3).

Zachorowaniu na raka odbytu sprzyjaja réwniez
choroby proktologiczne o wieloletnim przebiegu:
przetoki okotoodbytowe i szczeliny odbytu, nawraca-
jace zmiany ropne okotoodbytowe, a ponadto kiykci-
ny konczyste oraz przebyty rak szyjki macicy. Mimo
rozpowszechnienia czynnikdw ryzyka, rak odbytu jest
nadal stosunkowo rzadka choroba, stanowigcg ok.
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2% wszystkich nowotworéw ztosliwych jelita grube-
go. Najczesciej wystepuje u oséb po 55-60 roku zy-
cia ($rednia wieku leczonych to ok. 65 lat), dwukrotnie
czesciej u kobiet. Wedtug danych Krajowego Rejestru
Nowotworéw w Zaktadzie Epidemiologii i Prewencji
Nowotworéw Centrum Onkologii-Instytutu w Warsza-
wie, w Polsce rejestruje sie obecnie od 250 do 300 no-
wych zachorowan rocznie (4).

HISTOPATOLOGIA

Najczesciej wystepujaca postacig raka kanatu odby-
tu (63% przypadkdw) jest rak ptaskonabtonkowy (car-
cinoma planoepitheliale). W obecnie obowigzujgcej
klasyfikacji nie wyrdznia sie juz szczegolnych odmian
raka ptaskonabtonkowego wywodzacych sie z komo-
rek przejsciowych i stwierdzanych u kolejnych 20% le-
czonych (ca cloacogenes, basaloides, transitionale),
poniewaz nie ma to wptywu ani na sposob leczenia, ani
na rokowanie w tej grupie chorych (5). Rak gruczotowy
odbytu (adenocarcinoma) wystepuje u 7-10% leczo-
nych. Inne sporadycznie wystepujace postacie nowo-
tworow tej okolicy, gtdéwnie brzegu odbytu, to choroba
Bowena lub Pageta, rak podstawnokomérkowy oraz
czerniak kanatu odbytu.

OBJAWY | DIAGNOSTYKA PRZED LECZENIEM

Podstawowym i najczesciej wystepujacym objawem
raka odbytu sa krwawienia z odbytu. Czesto towarzy-
szy temu wyczuwalny lub widoczny guz tej okolicy.
Chorzy zwykle skarzg sie dodatkowo na $wiad, piecze-
nie, dyskomfort, a w pdzniejszym etapie choroby na
bol w odbycie lub miednicy. Bywa, iz pierwszym obja-
wem jest przerzutowy guz w pachwinie, $wiadczacy o
regionalnym zaawansowaniu choroby. Za duzym miej-
scowym zaawansowaniem przemawiajg boéle krocza i
miednicy, przetoka odbytniczo-pochwowa, uposledze-
nie droznosci przewodu pokarmowego i przetoki do
skory posladka. Chorzy nierzadko zgtaszajg sie w od-
legtym czasie od wystgpienia dolegliwosci, po diugim
okresie leczenia nieprawidtowo rozpoznanej choroby
hemoroidalnej lub innych tagodnych chordb odbytu.

Whikliwa diagnostyka i doktadne okreslenie zaawan-
sowania raka odbytu przed leczeniem ma zasadnicze
znaczenie dla okreslenia rokowania i podjecia decyzji
0 odpowiednim sposobie leczenia. Z danych National
Cancer Institute wynika, iz u 50% chorych choroba jest
zaawansowana jedynie miejscowo, co pozwala uzy-
ska¢ 80% 5-letnich przezy¢ po leczeniu. U 30% cho-
rych z przerzutami w weztach pachwinowych odsetek
5-letnich przezy¢ spada do 60%. Sposrod chorych
z przerzutami odlegtymi jedynie co trzeci przezywa
5 lat (6).

Nie bez znaczenia jest lokalizacja zmiany pierwot-
nej, gdyz w obrebie jednostki chorobowej zwanej
rakiem odbytu rozréznia sie obecnie dwa rézne no-
wotwory wymagajace czasami odmiennych sposo-
bow leczenia — rak kanatu odbytu i rak brzegu od-
bytu. Za kanat odbytu uznaje sie koncowy odcinek
przewodu pokarmowego dtugosci 3-5 cm otoczony

zwieraczami odbytu. Za proksymalny i dystalny odci-
nek kanatu przyjmuje sie odpowiednio goérny i dolny
brzeg pierscienia mie$niowego. Obie te granice sg
dobrze wyczuwalne podczas badania palpacyjnego.
W przypadkach raka kanatu odbytu podstawg lecze-
nia jest radiochemioterapia. Leczenie tych chorych
amputacjg odbytnicy jest uznawane za btad. Takie
zabiegi znajdujg zastosowanie jedynie w leczeniu nie-
powodzen — nawrotu lub przetrwatej choroby nowo-
tworowej po radiochemioterapii. Natomiast we wcze-
snych stadiach rozwoju raka brzegu odbytu leczenie
operacyjne wycieciem miejscowym jest leczeniem z
wyboru. W przypadkach bardziej zaawansowanych,
nierokujgcych radykalnego zabiegu chirurgicznego
lub grozacych uszkodzeniem zwieraczy, chorzy le-
czeni sg radiochemioterapia.

Podstawe oceny klinicznej obok wywiadu stanowi
badanie per rectum oraz anoskopia lub rektoskopia.
Podczas badania endoskopowego konieczne jest po-
branie reprezentatywnego wycinka z nacieku nowo-
tworowego do badania histopatologicznego. U kobiet
obowigzuje dodatkowo, podobnie jak w przypadkach
raka odbytnicy, badanie per vaginam celem oceny
ewentualnego naciekania przegrody odbytniczo-po-
chwowej. Oceny palpacyjnej wymagaja:

— rozmiary guza w wymiarze poprzecznym i wzdtuz
osi kanatu odbytu/odbytnicy,

— ruchomos$¢ guza i jego stosunek do gérnego brze-
gu zwieraczy lub brzegu odbytu,

— ewentualne naciekanie zwieraczy odbytu,

— wezly chfonne mezorektum, ktére w przypadku
zmian przerzutowych stajg sie wyczuwalne jako
twarde guzki niezwigzane ze $ciang odbytnicy.

Badaniem per rectum uzyskujemy zwykle najdokfad-
niejsze dane dotyczace rozmiaréw guza pierwotnego.
Jest to niezwykle wazny parametr, bedacy niezaleznym
czynnikiem rokowniczym skuteczno$ci przysziego le-
czenia miejscowego i regionalnego radiochemiotera-
pig (7, 8).

Rak kanatu odbytu wyczuwalny jest najczesciej w
gornej jego czesci i nierzadko wzrasta ku gorze tak,
ze wieksza jego czes¢ znajduje sie w obrebie odbytni-
cy. Niemniej w takich przypadkach po zweryfikowaniu
guza jako raka ptaskonabtonkowego ostatecznie rozpo-
znajemy raka kanatu odbytu. Raki ptaskonabtonkowe
odbytnicy nalezg do ogromnej rzadkosci i mozemy je
podejrzewaé tylko przy catkowitym i bezspornym braku
facznosci guza pierwotnego z gérnym brzegiem zwiera-
cza odbytu.

Bardzo istotne dla planowania leczenia jest okresle-
nie stanu regionalnych weztéw chtonnych. Rak kanatu
odbytu daje przerzuty do weztéw chtonnych pachwi-
nowych, okotoodbytniczych zlokalizowanych w me-
zorektum oraz do weztéw biodrowych wewnetrznych.
W przypadkach jednoznacznych klinicznych objawéw
przerzutow do pachwinowych weztéw chtonnych ich
weryfikacja patologiczna nie jest konieczna. W przy-
padku braku pewnosci nalezy wykona¢ punkcije cien-
koigtowg podejrzanego wezta, a przy braku jedno-
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znacznego jej wyniku wycigé wezet w catosci i oddac
do badania histopatologicznego. Wyniki badan obra-
zowych uzupetniajgce badanie kliniczne majg umiar-
kowane znaczenie z uwagi na czeste wystepowanie
przerzutéw w niepowiekszonych weztach chtonnych
$rednicy ponizej 5 mm (9). Badania te sg przydatne
przede wszystkim u chorych otytych.

Celem stopniowania choroby, po anoskopii, weryfi-
kacji histopatologicznej guza brzegu lub kanatu odbytu
i pachwinowych weztéw chtonnych zaleca sie wykona-
nie nastepujacych badan:

— biochemii i morfologii krwi,

— rtg lub CT klatki piersiowej,
CT lub MR miednicy,
CT lub USG brzucha,
— przeciwciat anty-HIV,

badania ginekologicznego u kobiet z badaniem

przesiewowym w kierunku raka szyjki macicy.
Nalezy podkresli¢, iz mimo relatywnie rzadkie-
go wystepowania przerzutéw odlegtych (10-15%),
do oceny zaréwno brzucha, jak i klatki piersiowej
u chorych z rakiem odbytu rekomendowana jest
obecnie tomografia komputerowa (ostatnie zale-
cenia National Comprehensive Cancer Network).
Nie wykazano natomiast przydatnosci badania
PET-CT w ocenie zaawansowania. Réwniez badania
endosonograficzne (EUS) nie sg rekomendowane
w ramach stopniowania choroby przed leczeniem,
mimo mozliwosci doktadnego zobrazowania przez
EUS poszczegélnych warstw $ciany kanatu odbytu,
tj.: $luzoéwki i podsluzéwki, zwieracza wewnetrzne-
go i zwieracza zewnetrznego odbytu oraz miesnia
tonowo-odbytniczego, a co za tym idzie gteboko-
$ci naciekania nowotworu. Wynika to za$ z oparcia
aktualnego stopniowania cechy T raka odbytu na
podstawie wielko$ci guza, a nie gtebokosci nacie-
kania raka. Niezaleznie od powyzszej opinii nalezy
pamietaé, iz wyniki nawet najczulszych i najbardziej
swoistych badan stosowanych w diagnostyce tego
nowotworu nie majg istotnego wptywu na wybor sa-
mego rodzaju leczenia miejscowego, gdyz postepo-
waniem z wyboru w tej chorobie jest radiochemio-
terapia. Natomiast sposob jej prowadzenia, w tym
wysoko$¢ dawki promieniowania skierowanej na
pachwiny, jest zalezna od przedoperacyjnego stop-
niowania, w tym oceny cechy N. Miejscowe wyciecie
raka stosuje sie jedynie w przypadku rakéw brzegu
odbytu o wielkosci 2-4 cm (T1-2) z niezajetymi we-
ztami chtonnymi, a okaleczajgce amputacje odbyt-
nicy znajdujg zastosowanie tylko jako operacje ,ra-
tunkowe” po niepowodzeniu leczenia skojarzonego
pod postacig przetrwatej choroby lub nawrotu po
leczeniu.

OCENA STOPNIA ZAAWANSOWANIA TNM RAKA
KANALU ODBYTU

Klasyfikacja TNM
Tx - nie mozna ocenié guza pierwotnego
TO - nie stwierdza sie obecnosci guza pierwotnego
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Tis - rak przedinwazyjny (carcinoma in situ)

T1 - guz o $rednicy ponizej 2 cm

T2 - guzo $rednicy 2-5cm

T3 - guzo $rednicy powyzej 5 cm

T4 - guzkazdego wymiaru, naciekajgcy okoliczne

narzady (pochwa, cewka moczowa, pecherz
moczowy). Naciekanie przez ciagto$¢ miesni
zwieraczy odbytu, odbytnicy, skéry okotood-
bytowej i tkanki podskdrnej bez naciekania
innych struktur nie jest klasyfikowane jako
cecha T4

Cecha N (wezty chtonne)

Nx - nie mozna oceni¢ regionalnych weztow chton-
nych

NO - nie stwierdza sie przerzutow w regionalnych
weztach chtonnych

N1 - obecnos¢ przerzutdow w weztach okotoodbyt-
niczych

N2 - obecnos¢ przerzutow w weztach biodrowych
wewnetrznych i/lub pachwinowych po stronie
guza

N3 - obecnos¢ przerzutdow w weztach okotoodbyt-

niczych i pachwinowych i/lub obustronnie do
weztow chtonnych biodrowych wewnetrznych
i/lub obustronnie w weztach pachwinowych

Cecha M (przerzuty odlegte)

MO - nie stwierdza sie obecnos$ci przerzutow odle-
gtych
M1 — obecne przerzuty odlegte
Stopien klinicznego zaawansowania raka odbytu
Stopien 0 Tis NO Mo
Stopien | T1 NO MO
Stopien I T2 NO MO
T3 NO MO
Stopien IIIA T1 N1 MO
T2 N1 MO
T3 N1 MO
T4 NO Mo
Stopien IIIB T4 N1 MO
T1-4 N2 MO
T1-4 N3 Mo
Stopien IV T1-4 N1-3 MO

LECZENIE CHORYCH NA RAKA ODBYTU

Po serii publikacji Nigro i wsp. w latach 70. i pierw-
szej potowie lat 80. XX wieku radiochemioterapia sta-
fa sie leczeniem z wyboru chorych na raka ptaskona-
btonkowego kanatu odbytu i byt to pierwszy nowotwor
leczony tak skojarzonymi metodami. Udowodniono
woéwczas, ze rak ten jest nowotworem promienio- i che-
mioczutym, a zastosowana radiochemioterapia prowa-
dzi zwykle do catkowitej patologicznej regresji raka w
tkankach usunietych podczas amputacji odbytnicy lub
miejscowego wyciecia blizny po guzie (10, 11). W efek-
cie w latach 80. odstapiono od pierwotnego leczenia
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raka ptaskonabtonkowego odbytu amputacjg odbyt-
nicy. Znajduje ona obecnie zastosowanie jedynie w
leczeniu niepowodzen pod postacig nawrotu miejsco-
wego lub przetrwatej choroby nowotworowe;.

Sposob prowadzenia leczenia nie ulegt istotnym
zmianom na przestrzeni lat. W jego sktad wchodzi na-
promienianie dawka catkowitg 50-60 Gy w dawkach
frakcyjnych 1,8-2 Gy, a obszar napromieniania obejmu-
je réwniez niepodejrzane pachwinowe wezty chtonne.
Podczas dwoch czterodniowych kurséw chemioterapii
we wlewie ciagtym podawany jest 5-fluorouracyl, a w
postaci pojedynczej dawki mitomycyna. Préby odsta-
pienia od podawania mitomycyny, jak i zastapienia jej
cisplatyna spowodowaty znaczacy wzrost odsetka nie-
powodzen miejscowych z nastepowg konieczno$cig
wytonienia stomii lub amputacji odbytnicy. Podobne
efekty daty préby ograniczenia leczenia do samej ra-
dioterapii (12, 13).

WSsrod wezesnych powiktan radiochemioterapii domi-
nujg bardzo czeste odczyny skérne, ponadto biegunki
i wymioty. W p6zniejszym okresie chorzy skarzg sie na
parcia na stolec i — zwykle umiarkowane — nietrzymanie
stolca. Utrzymujacy sie bol w okolicy odbytu moze sy-
gnalizowac przetrwatg chorobe nowotworowa.

W leczeniu chorych na raka brzegu odbytu dopusz-
cza sie miejscowe wyciecie matych zmian nieprzekra-
czajacych 3-4 cm Srednicy. Warunkiem zastosowania
takiego leczenia jest mozliwy do osiggniecia radyka-
lizm chirurgiczny. Zmiany wieksze lub w niekorzystnej
lokalizacji, uniemozliwiajgcej uzyskanie reprezentatyw-
nego marginesu zdrowej tkanki lub zaoszczedzenie
funkcji zwieraczy, winny by¢ leczone radiochemiotera-
pia. W leczeniu raka gruczotowego kanatu odbytu obo-
wigzujg takie same zalecenia jak w raku dolnej odbytni-
cy. Metoda z wyboru pozostaje amputacja odbytnicy z
ewentualnym napromienianiem uzupetniajgcym obej-
mujacym okolice pachwin. W przypadku czerniaka od-
bytu leczenie chirurgiczne moze polegaé na wycieciu
miejscowym nowotworu lub na amputacji odbytnicy,
jednak niezaleznie od zastosowanej metody rokowa-
nie jest bardzo zte.

OBSERWACJE PO ZAKONCZENIU LECZENIA

Badania kontrolne po zakonczeniu radiochemiote-
rapii prowadzi sie co 2-3 miesigce. Sktadajg sie na nie
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badanie per rectum, anoskopia i badanie palpacyjne
pachwinowych weztéw chionnych. Postepowanie to
obliczone jest przede wszystkim na wykrycie i le-
czenie miejscowych niepowodzen leczenia, co ma
miejsce u ok. 25% chorych. Dochodzi do tego za-
zwyczaj w okresie pierwszych 3 lat, w wiekszosci
przypadkéw w pierwszym roku obserwacji. W oce-
nie stanu miejscowego mozna wykorzysta¢ EUS jako
czutg, mato inwazyjng i powtarzalng metode oceny
kanatu odbytu, odbytnicy i okotoodbytniczych we-
ztéw chtonnych. Dodatkowe dane dostarczane przez
to badanie pomagajg we wiasciwej interpretacji zmian
zachodzacych po radiochemioterapii (14). Badania
obrazowe brzucha i klatki piersiowej zaleca sie wyko-
nywaé corocznie, jednak ich znaczenie jest niewielkie,
poniewaz brakuje dowoddéw na efektywno$é leczenia
przerzutéw odlegtych. Rozpoznanie wznowy miejsco-
wej lub przetrwatej choroby nowotworowej wymaga
potwierdzenia histopatologicznego i petnego stopnio-
wania z uzyciem CT lub MR miednicy, brzucha i klatki
piersiowe;j.

LECZENIE RATUJACE

Do nawrotu choroby dochodzi najczesciej pod po-
stacig niepowodzenia miejscowego. Postepowaniem
z wyboru po wykluczeniu przerzutéw odlegtych jest
leczenie chirurgiczne amputacja brzuszno-krzyzowg
odbytnicy. Przezycia 5-letnie po takim leczeniu wy-
noszg do 61%, ale w grupie chorych po resekcji RO
siegajg nawet 78% (15). Operacja amputacji odbytnicy
wykonywana w obszarze tkanek poddanych uprzed-
niej radiochemioterapii wigze sie z infekcjami rany kro-
czowej u 1/3 operowanych oraz opéznionym gojeniem
rany kroczowej u 60% chorych. Wobec tak czestych
powikfan spowodowanych przebytg radioterapia, przy
rekonstrukcji krocza rozwazy¢é mozna uzycie ptatow
skérno-migsniowych (15, 16). Przetrwata choroba jest
niezaleznym niekorzystnym czynnikiem rokowniczym.
5-letnie przezycia wsréd chorych poddanych ratunko-
wej amputacji odbytnicy z tego powodu sg dwukrot-
nie rzadsze od osigganych takim samym leczeniem
u chorych z nawrotem miejscowym choroby (16).
W leczeniu uogdlnionego ptaskonabtonkowego raka
odbytu stosuje sie skojarzone leczenie cisplatyng i
5-fluorouracylem.
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