Karcinom zeluca

Ticié, Kristina

Undergraduate thesis / Zavrsni rad
2015

Degree Grantor / Ustanova koja je dodijelila akademski / strucni stupanj: University
North / Sveuciliste Sjever

Permanent link / Trajna poveznica: https://um.nsk.hr/urn:nbn:hr:122:564672

Rights / Prava: In copyright /Zasti¢eno autorskim pravom.

Download date / Datum preuzimanja: 2024-05-16

HLYON
ALISY3IAINN
. _ Repository / Repozitorij:
e N S
= s
University North Digital Repository
SVEUCILISTE
SJEVER

AN §pér

rd i r.ns k. h r DIGITALNI AKADEMSKI ARHIVI I REPOZITORLI


https://urn.nsk.hr/urn:nbn:hr:122:564672
http://rightsstatements.org/vocab/InC/1.0/
http://rightsstatements.org/vocab/InC/1.0/
https://repozitorij.unin.hr
https://zir.nsk.hr/islandora/object/unin:789
https://dabar.srce.hr/islandora/object/unin:789




HLAUN
ALISHIAIHN

_|_

s¥eUCILISIE
SIEVER

Sveuciliste
Sjever

I EA
MM

Zavrsni rad br. 559/55/2015

Karcinom zeluca

Kristina Ti¢i¢, 3974/601

Varazdin, studeni 2015. godine






HLAUN
ALISHIAIHN

_|_

syeulitifie
SIEVER

Sveuciliste
Sjever

I TA
MM

Odjel za Biomedicinske znanosti

Zavrsni rad br. 559/S55/2015

Karcinom zeluca

Student
Kristina Tic¢i¢, 3974/601
Mentor
Rudolf Milanovi¢, prim.Dr.sc.

Varazdin, studeni 2015. godine



Zahvaljujem mentoru na pomoci i struénom savjetovanju prilikom izrade ovog
zavrsnog rada.

Hvala mojim roditeljima.

Najvecéu zahvalu upucéujem suprugu i kéeri na potpori i vjeri u mene i onda kada mi je
bilo tesko.

Zahvaljujem svima koji su mi na bilo koji nacin pomogli tijekom Skolovanja i pri izradi
zavrsnog rada.



SAZETAK

Razvoj Zelu€anog karcinoma zasigurno je kompleksan i jo§ nedovoljno
poznat proces. [1] U posljednjih dvadeset godina nije bilo zna€ajnih pomaka u
ljeCenju i prezivljavanju oboljelih od raka Zeluca. Razlog tome treba traziti u
Cinjenici da je ovaj tumor osjetljiv na mali broj citostatika i da u posljednjih dva
desetljeCa nisu otkriveni novi lijekovi koji bi se pokazali djelotvorni kod ovog
zlocudnog tumora. Drugi razlog je taj Sto se nije znacCajno napredovalo niti u
dijagnosticiranju ove bolesti u poCetnom stadiju, tako da se u najve¢em broju
sluCajeva rak Zeluca otkrije u uznapredovaloj fazi $to bitho umanjuje Sanse za
izlje€enje. [2] Rak Zeluca je naj¢es¢i maligni tumor probavnih organa. Javlja se u
svakoj zivotnoj dobi, ali osobito izmedu 50. i 70. godine zivota i to CeSce u
muskaraca nego u Zena (3:1). [3] Takoder zeluCani karcinom spada medu
najce$¢e maligne bolesti u svijetu i drugi je na svjetskoj ljestvici uzroka smrti od
malignih bolesti, premda mu incidencija u razvijenim zemljama s vremenom pada.
U patogenezi zelu€anog raka vaznu ulogu imaju i genetski Cimbenici i Cimbenici iz
okoliSa. Kroni¢na infekcija Helicobacterom pylori glavni je pokretaC
pretkarcinoznog procesa. U karcinogenezi vaznu ulogu imaju i dijeta bogata
nitratima, a siromasne antioksidansima. Jo$ nije to¢no kojim mehanizmom (-ima)
infekcija potice nastajanje ZeluCanog karcinoma. Radi se o dugom latentnom
vremenu. U tom periodu prepoznat je niz preteCa, predmalignih, lezija ZeluCane
sluznice (kroni¢ni atrofiCni gastritis, intenstinalna metaplazija, Zelu€ana displazija)
koje stvaraju pretkarcinomsku kaskadu. Postoji viSe klasifikacijskih sustava za rak
Zeluca, a naj¢esca je TNM-klasifikacija o kojoj ovisi izbor terapije te prognoza
bolesti. U operabilnih, uznapredovalih karcinoma prva metoda izbora je kirurski
zahvat. [4]

KLJUCNE RIJECI:

Zelu€ani karcinom, epidemiologija, patogeneza, Helicobacter pylori, dijagnoza,

lijeCenje



Popis koristenih kratica

TNM — tumor, nodus, metastaza — medunarodna klasifikacija raka
H. pylori — Helicobacter pylori

CT — kompjutorizirana tomografija

MR — magnetska rezonancija

MALT limfomi — eng. Musosa — associated lymphoid tissue

ECL — engl Enterochromaffin - like

SAD - Sjedinjene AmeriCke drzave
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1. UVOD

1.1. Definicija

Rak ili zlocudna novotvorina je novotvorina kojoj je svojstvena nekontrolirana
dioba stanica, odnosno sposobnost stanica da prodru u ostatak tkiva, bilo izravnim
urastanjem (invazija) bilo migracijom do udaljenih podrucja tijela (metastaze). [5]

Rak je infekcija stanica virusima,bakterijama i gljivicama koja nastaje uslijed

stresa, neprimjerene prehrane ili hormonalne disfunkcije. [6]

Tumor je naziv za svaku abnormalnu nakupinu tkiva ili u Sirem smislu svaku
oteklinu ili izraslinu nastalu povecanjem tkiva ili organa uslijed bujanja stanica ,

otoka tkiva zbog zadrZavanja tekucine, krvarenja, upale. [7]

1.2.Faktori rizika nastanka adenokarcinoma zeluca

1. Sigurni (preporuka — redovite kontrole)

e Visok stupanj displazije
e oObiteljska adenomatozna polipoza
e adenomi Zeluca
e Barrettov jednjak
2. Sigurni (bez preporuke o redovitim kontrolama)
¢ intestinalna metaplazija
e kroniCni atrofiCni gastritis
¢ infekcija s Helicobacter pylori
¢ hereditarni nepolipozni karcinom kolona
3. Vjerojatni
¢ stanje nakon djelomi¢ne resekcije Zeluca
e perniciozna anemija
4. Mogudci

e Peutz-Jeghersov sindrom
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e Menetrierova bolest
e hamartomi
e nizak standard
e puSenje
¢ veliki unos jako soljene i dimljene hrane
e neodgovarajuce Cuvanje hrane
¢ mala koliina vo¢a i povréa
e prekomjerno uZivanje alkohola
5. Upitni
e hiperplasti¢ni polip

e benigni ulkus zeluca [8]

1.3. Anatomija zeluca

Anatomski se zeludac moze podijeliti u dva glavna dijela: tijelo i antrum.
FizioloSki je primjerenija podjela na: oralni dio, koji otprilike obuhvaca gornje dvije

trecine tijela i kaudalni dio koji obuhvaéa ostali dio tijela i antruma. [9]

Zeludac, gaster (ventriculus) vrecasto je spremiste hrane obujma do litre i
pol, a u njemu se hrana istodobno i probavlja. Zeludac je smjesten visoko u trbuhu
izmedu jetre i slezene, te malo ulijevo od sredidnje ravnine. Zeludac na lijevoj
strani poc€inje Zelu€anim ulazom, cardia, i nastavlja se u tijelo, corpus, a njegovo
dno, fundus, nalazi se neposredno ispod oS$itna svoda i ispunjeno je zraénim
mjehurom. Ostali dio Zeluca spusta se prema dolje do razine pupka, te zaokrece
preko srediSnje ravnine udesno i vratarnikom prelazi u dvanaesnik. Prolaz iz
vrlo razvijeno pa tvori prstenasti miSi¢ zapira&, m. Sphincter pylori, koji zatvara
prolaz u dvanaesnik. Zeludac ima dvije stjenke, prednju i straznju, koje se spajaju
zavijenim rubovima, i to gore i medijalno malom krivinom, curvatura minor, a dolje i
lateralno, curvatura major, pa tako zeludac poprima udicasti oblik. (Slika 1.1.)
Straznja ZeluCana stjenka dotiCe gusteracu, lijevi rub zelu€ane krivine seze do

slezene, a donji je rub Zeluca u odno$aju s poprecnim debelim crijevom. Osnovu

..........
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e

medu njih ispreplece treci sloj ukodenih misi¢nih vlakana, fibrae oblique. Izvana je
Zeludac oblozen tankom vlaznom seroznom opnom (potrbusSnica), a iznutra je
debela i vrlo otporna sluznica koja tvori nabore, plicae, ruziCaste je boje, a kada

Zeludac primi hranu postaje crvena. U sluznici je mnostvo Zlijezda u podrucju

svoze

.....

sobom potiskuje sadrzaj. Stezanje se opetuje u pravilnim razmacima od 18 do 25
sekundi i kad peristalticni val ZeluCanog sadrzaja dospije do vratarnika, miSic
zapiraC popusti, pa se vratarnik nakratko otvori i nekoliko mililitara Zelu€anog
sadrzaja Strcne u dvanaesnik. Potom se miSi¢ opet stegne, a sadrzaj se nastavi
mijeSati u Zelucu. U Zelucu se istodobno zbivaju dva obika probave, mehanicki i
kemijski. Hrana koja dospije u zeludac slaze se u njemu u slojeve i zelu€ani sok
pomalo prodire u nju, a nakon $to se hrana izmijeSa sa Zelu€anim sokom i postane

kaSasta (himus), otprema se u crijevo. [10]

oy -
jednjalk 1=
g 03t proksimalni
zatvarad P
Iedniaie A— svod Zeluca
kardijs @ ———3 ifundus} i
=
tijglo Zeluca .
4 distaln
pilorus = dio
; valka kiving
tvanassnik
. antrum

Slika 1.1. Anatomija Zeluca [11] Izvor: http://www.onkologija.hr/zeludac-anatomija-fiziologija/
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1.4. Funkcija zeluca

Osnovne funkcije Zeluca su pohranjivanje hrane, njezino mjeSanje sa Zelu€anim
sekretom, stvaranje himusa i njegovo otpremanje u dvanaesnik. [12] Zeludac
pohranjuje hranjive sastojke dok se ne otpuste u tanko crijevo. Kontrakcije
Zelu€anih miSica (peristaltika) omogucuju mijeSanje pohranjene hrane sa
Zelu€anim sokovima pri ¢emu nastaje poluteku¢a smjesa (himus) koja se izlijeva u
tanko crijevo; luCi klorovodi¢nu kiselinu i enzime koji zapoc&inju razgradnju

proteina. [13]

1.4.1. Razine lu€enja zeluca

Nadzor luCenja iz zelu€ane sluznice odvija se na cefalicnoj, gastrickoj i

intestinalnoj razini koje se medusobno ispreplecu i nadopunjuju. [12]

e CefaliCka razina (prije nego hrana ude u Zeludac): znac€i da razli€ita sredista
u hipotalamusu, limbiCkom sustavu i mozdanoj kori nadziru Zelu€ano
luCenje. Miris hrane, oCekivanje hranjenja i smanjenje koncentracije glukoze
u krvi, snazni su podrazaji koji znaju biti djelotvorni poput injekcije
pentagastrina. Glavna poticajna uloga u toj fazi pripada vagusu.

e Gastricka razina (kad hrana stigne u Zeludac) kontrole: znaci da hrana,
alkalije i teku€ina u Zelucu, ili samo rastezanje ZeluCane stijenke, izazivaju
pojacano luCenje Zelu€anog soka. Mehanizmi sudjelovanja dijelom su
vagalni. Osim toga, aminokiseline ili mali peptidi u antrumu djeluju na
stanice G, koje pojacano luCe gastrin, a on snazno podrazuje obloZzene
stanice.

e Intestinalna razina (kad himus iz Zeluca stigne u duodenum): kad razliCiti
sastojci hrane navlastito produkti probave proteina, dospiju u pocetni dio
crijeva, dolazi do pojaanog luCenja iz Zelu€ane sluznice. Podrazivanje

dijelom ide putem gastrina, a dijelom vagusom. [12,13]
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1.5. Epidemiologija

Adenokarcinom Zeluca cCini viSe od 95% svih malignih bolesti zeluca. [14]
Svake godine se u svijetu otkrije oko 900 000 do 1 000 000 novih slu¢ajeva, a oko
700 000 ljudi umre od posljedica te bolesti. [15] Zelu&ani je adenokarcinom po
uCestalosti drugi maligni tumor na svijetu, iako mu je osobito u razvijenim
zemljama ucestalost u padu jo$ od polovice 20-tog stolje¢a. [4] UnatoC€ napretku u
dijagnostici i ljeCenju karcinoma Zeluca, 5 godiSnje prezivljavanje izvan Japana je i
dalje oko 20%. U svijetu postoje znatne razlike u incidenciji, prevalenciji i stopi
mortaliteta, medutim nakon 1950. godine smanjuje se pojavnost karcinoma Zeluca
i stopa smrtnosti i u podrucjima s visokom i u podruc¢jima s niskom ucestalosti
bolesti. [14] EpidemioloSka istrazivanja otkrila su razlike u incidenciji i mortalitetu
karcinoma Zeluca obzirom na dob, spol, anatomsku lokalizaciju, rasno i
geografsko podrijetlo, socioekonomski status, prehrambene i Stetne navike,
izlozenost infekciji H. pylori i drugo. Prema podacima Svjetske zdravstvene
organizacije, vise od 70% sluCajeva karcinom zeluca se javlja u zemljama u
razvoju, a polovica svjetske incidencije je u istoCnoj Aziji (Kina). Japan ima
najvecu incidenciju adenokarcinoma Zeluca u svijetu (69,2 novih slu¢ajeva na 100
000 muskaraca i 28,6 nova slu€aja na 100 000 Zena). Sli¢no je i u Koreji, a slijede
Kina, IstoCna Europa, Centralna i Juzna Amerika. NajniZa incidencija raka zeluca
je u Sjevernoj Americi (<3,7 slu¢aja na 100 000 stanovnika), zapadnoj Europi,
Australiji i Novom Zelandu. U SAD-u incidencija je niska, a stopa smrtnosti iznosi
5,2 na 100 000 stanovnika. Ukupna incidencija u Europi iznosi 12-15 na 100 000
stanovnika. Najve¢i mortalitet je u Isto¢noj Aziji (28,1/100 000 u muskaraca,
13,0/100 000 u zena), slijede Centralna i Isto¢na Europa te Centralna i Juzna
Amerika. Najnizi mortalitet je u Sjevernoj Americi (2,8 za muskarce, odnosno 1,5
za Zene). [15] Incidencija raka Zeluca u Hrvatskoj je do 35 muskaraca i oko 20
Zena na 100 000 stanovnika u jednoj godini. [16] Intestinalni tip karcinoma
prevladava u podrucjima s visokom incidencijom, dok je difuzni tip ravnomjerno
zastupljen diljem svijeta. [4] Karcinom Zeluca je rijedak prije 40- tih godina Zivota,
nakon Cega se incidencija povecava te se vrdak javlja u 7. i 8. desetljecCu Zivota za
oba spola. Postoje rasne razlike pa je tako u SAD-u, incidencija kod stanovniStva
bijele rase dvostruko manja u odnosu na ostalu populaciju. [15] Do smanjivanja

pojavnosti karcinoma doslo je zbog smanjivanja incidencije intenstinalnog podtipa,
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dok se ucestalost difuznog podtipa povecéavala. Incidencija i mortalitet karcinoma
Zeluca povecavaju se s godinama zivota , a vrhunac je u sedmom i osmom
desetljecu zivota. Vecina karcinoma Zzeluca u bolesnika starijih od Cetrdeset
godina intestinalnog su podtipa, dok je u mladih &es¢&i agresivniji difuzni podtip.
Bitne svjetske varijacije u pojavnosti karcinoma Zeluca daju elemente za
pretpostavke o velikom utjecaju okoliSa na njegovo nastajanje. [14] Karcinom
Zeluca bio je vodeci uzrok smrti medu malignim bolestima dvadesetog stolje¢a. U
drugoj polovini dvadesetog stoljeCa smanjuje se ucestalost karcinoma Zzeluca i
stopa smrtnosti dijelom nakon otkri¢a specifi¢nih faktora rizika (H. pylori infek) ali i
ranije, prepoznavanje mnogih uzroc¢nika u sklopu ishrane kao i utjecaj zivotne
sredine. [17] Incidencija karcinoma zeluca konstantno se smanjivala od 1930.
godine. U svijetu postoje znacajne razlike incidenciji, prevalenciji i stopi
mortaliteta, medutim od 1950-tih godina u svjetskim razmjerima se incidencija
karcinoma Zzeluca i stopa mortaliteta progresivho smanjuje kako u podrucjima s
visokom tako i u podrucjima s niskom incidencijom bolesti, a osobito u razvijenim
zemljama. Ova pojava objasSnjava se poboljSanjem Zivotnih uvjeta i promjenama
navika prehrane nego Sto je ona rezultat samog lijeCenja bolesti. Znacajne
svjetske varijacije u incidenciji karcinoma Zeluca navode na pretpostavke o
velikom utjecaju okoliSa na njegovo nastajanje. Zanimljivo je da dolazi do
smanjivanja rizika za nastanak karcinoma kod ljudi koji migriraju iz populacija
visokog rizika, kao Sto je Japan u podrucja sa niskom incidencijom kao $to je SAD.
To daje naslutiti da je utjecaj okolisa tijekom ranog Zivota vazan Cimbenik za
odredivanje rizika za nastanak karcinoma zeluca, ali isto tako drugi okolisni ili
kulturni ¢imbenici mogu imati daljnji utjecaj u predispoziciju za nastanak karcinoma
Zeluca tijekom Zivota. EpidemioloSke studije pokazale su razlike ne samo po dobi,
spolu, geografskom podru€ju ve¢ i prema anatomskoj lokalizaciji tumora kao i
histoloskim tipovima karcinoma. Danas je poznato da se incidencija i mortalitet
karcinoma proksimalnog dijela Zeluca ili kardije te incidencija karcinoma distalnog
Zeluca razlikuju. Ova dva podtipa karcinoma Zeluca imaju razli€itu epidemiologiju i
patogenezu, premda o0 uzrocima razlika postoje brojna pitanja i dvojbe. lako se
ukupna incidencija karcinoma Zeluca smanjuje, incidencija proksimalnog dijela
Zeluca i kardije je u porastu od 1970-tih godina, osobito u muskoj populaciji u
zemljama Zapada za razliku od karcinoma distalnog dijela Zeluca Cija je incidencija

u padu. Proksimalni karcinom Zzeluca (koji ima tezu prognozu) je sli¢an
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adenokarcinomu ezofagusa s obzirom na spol, rasu i socijalni status te se smatra
da predstavlja razliCiti bioloSki entitet. Karcinomi kardije Zeluca ucestaliji su 5 puta
kod musSkaraca u odnosu na zene, a dva puta su ucCestaliji kod bijelaca. Karcinomi
kardije imaju znatno slabiju prognozu u usporedbi sa karcinomom distalnog dijela
Zeluca, sa slabijim 5-godi$njim prezivljavanjem i ve¢im operacijskim mortalitetom.
[15]

1.6. Etioloski ¢cimbenici

Mnogi etioloSki faktori povezuju se s nastankom karcinoma zeluca, ali samo
za njihov maniji broj ta je povezanost dokazana. [8] EtioloSki Cimbenici za sada su
nepoznati, a jedan od mogucéih je nacin prehrane. [14] Nekoliko je Cimbenika
prehrane i navika povezano s incidencijom karcinoma Zeluca te je tako u korelaciji
s visokim unosom soli te konzumacijom usoljene, konzervirane ili dimljene ribe ili
mesa, te unosom nitrata, nitrita i sekundarnih amina. Smatra se joS i da przenje
hrane, masna hrana, preveliko uZivanje crvenog mesa i alfatoksini predstavljaju
faktor rizika od nastanka Zelu€anog karcinoma. [4] Drugi ¢imbenici prehrane koji
povecavaju rizik od nastanka karcinoma Zzeluca ukljuCuju hranu s malo masti i
proteina te malo vitamina A i C. Mnoge studije su pokazale da je prehrana bogata
sirovim povréem, voéem, vlaknima te vitaminima A i C povezana s niskim rizikom
nastanka karcinoma Zzeluca. Kod populacije koja uzima velike koliine voca i
povrca dokazano je smanjenje rizika nastanka karcinoma zeluca za 30 — 50%. |
askorbinska kiselina i beta karoten koji se nalaze u svjeZzem vocu i povr¢éu djeluju
kao antioksidansi. [15] Krvna grupa A jaCe je zastupliena u oboljelih. Veca
uCestalost obolijevanja muskaraca povezuje bolest sa spolom, a ¢eSc¢a pojavnost
nakon pedesete godine Zivota sa Zivotnom dobi. [14] PuSenje cigareta takoder
povecava relativni rizik od nastanka karcinoma proksimalnog Zeluca za 2 — 3 puta,
medutim konzumacija alkohola izgleda da nema utjecaja na povecanje rizika.
Drugi Cimbenici koji su povezani s povec¢anim rizikom za nastanak karcinoma
Zeluca su atrofiCni gastritis ( npr. perniciozna anemija, toksi¢ni i Cimbenici
prehrane , prijaSnje operacije na zelucu sa refluksom 2zuci), hipertropi¢na
gastropatija (Metenierova bolest), polipi Zeluca, niski socioekonomski status te
pretilost. [15] Akutni povrSinski gastritis progredira u kroni¢ni gastritis te onda u

kronicni multifokalni atrofiCni gastritis s razvojem intestinalne metaplazije te
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kona¢no u karcinom. Procjenjuje se da 10% pacijenata s kroniénim atrofi¢nim
gastritisom razvija karcinom zeluca tijekom petnaest godina. [14] Ostali Cimbenici
koji se dovode u vezu s nastankom karcinoma zeluca jesu ranija resekcija zeluca,
a vjerojatno uzrok lezi u refluksu Zu€nog sadrzaja te kroni¢noj upali sluznice. Rizik
je povecan kod pacijenata operiranih zbog ulkusa Zeluca u odnosu na one
operirane zbog ulkusa duodenuma, ali se pravi rizik za razvoj karcinoma zeluca
izgleda precjenjuje. [15] Obiteljska sklonost za nastanak karcinoma zeluca ocCituje
se u Cinjenici da se oko 10% slu€ajeva Zelu€anog karcinoma javlja nasljedno,
unutar istih obitelji. Nasljedni faktori imaju ulogu u gotovo trec¢ine oboljelih od
Zelu€anog karcinoma, pa nezacuduje Cinjenica da bolesnici koji imaju oboljelog
rodaka u prvom koljenu imaju dvostruko do trostruko povecan relativni rizik od
razvoja zelu€anog karcinoma. U tih pojedinaca postoji opasnost da dobiju
karcinom u mladoj dobi i da to bude difuzni tip karcinoma. [4] Takoder rizi¢ni
Cimbenik za nastanak karcinoma Zzeluca je infekcija s Helicobacter pylori. Tijek
infekcije ZeluCane sluznice Helicobacter pylori direktno ovisi o brojnim
Cimbenicima virulencije, kao i o sistemnom, imunosnom odgovoru domadina.
Nakon akutne faze koja je uglavnom neprepoznata i nelije€ena, dolazi do razvoja
kronicnog aktivnog gastritisa koji se u odredenih genski predodredenih osoba
razvija u pravcu nastanka multifokalnog atroficnoga gastritisa sa smanjenim
luCenjem Zelu€ane kiseline. Atrofi€ni gastritis je rizini faktor za razvoj Zelu€anog
karcinoma, pa su tako bolesnici koji su genski predisponirani da nakon infekcije
Helicobacter pylori dobiju atroficni gastritis isto tako predisponirani i za razvoj
Zelu€anog karcinoma. Helicobacter pylori mozZe se naci u velikom broju slucajeva ,
ali ne i u svih pacijenata s karcinomom Zeluca. Visoka ucestalost te infekcije
dokumentirana je u podrucjima s visokim rizikom od karcinoma Zeluca, uz iznimku
Afrike gdje je infekcija s Helicobacter pylori Cesta, dok karcinom Zeluca ostaje i
dalje rijedak. Studije procjenjuju da infekcija tom bakterijom nosi 60 postotni rizik

za nastanak karcinoma Zeluca u odredenoj populaciji. [4,14]

1.7. Patogeneza

Pretpostavlja se da adenokarcinom Zeluca nastaje kroz nekoliko stupnjeva
procesa kancerogeneze. U njegovom nastanku vjerojatno postoji interakcija

genetskih predispozicija , prehrambenih navika, infekcija te drugih Cimbenika
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okoliSa. Pri tome naslijede ili steCene genetske komponente u stani€nom supstratu
dolaze kroz odredeno vrijeme pod utjecaj razliCitih okoliSnih (npr.prehrambenih)
C¢imbenika. [15]

1.8. Patologija i klasifikcija

Karcinom Zeluca CeSc¢e je smjeSten u antrumu i donjoj trecini korpusa Zeluca,
a riede u gornje dvije treéine, posebno u kardiji. Ce$¢i je na maloj krivini nego na
velikoj. U viSe od 90% bolesnika radi se o adenokarcinomu, dok su od ostalih
histoloskih tipova najéeS¢e nalaze leiomiosarkomi i ne-Hodgin limfomi. [8] Postoje
mnoge patohistolosSke klasifikacije koje su pokuSale na osnovu morfoloSkih,
makroskopskih i mikroskopskih karakteristika napraviti klasifikaciju na pojedine
podtipove. Na osnovu makroskopskog izgleda prvu klasifikaciju dao je Borrman
1926., koja se i danas koristi u endoskopiji. On opisuje 5 tipova karcinoma zeluca
na osnovi makroskopskog izgleda: polipoidni karcinom (Borrman tip 1), ulcerirajuci
karcinom s oStro ograni€enim rubovima i bez infiltracije (Borrman Il), ulcerirajuéi i
infiltriraju¢i  karcinom bez jasnih granica (Borrman Ill), i difuzno infiltrirajudi
karcinom (Borrman 1V). U Borrman tip V spadaju karcinomi zeluca koji po
karakteristikama ne spadaju u niti jednu od prethodno navedenih grupa. Tip |
polipoidnog karcinoma ima Siroku bazu i jasno je omeden od okolnog tkiva. Tip Il
ulceriraju¢eg karcinoma ima jasno ograni¢ene rubove i Cesto ga nije moguce
diferencirati od benignih ulkusa barem po makroskopskom izgledu. Tip 1l ima
plitke rubove i rasSirenu submukoznu infiltraciju koja prodire kroz miSiéni sloj do
seroze. Tip IV difuznog karcinoma slabo je ograniCen od okolnog tkiva te prodire
kroz sve slojeve Zeluca u svim smjerovima. Tip IV prodire mnogo dalje nego Sto se
vidi okom i Sto se moZze palpirati. Tip IV koji ukljuCuje Citav Zeludac naziva se linitis
plastica a karakteriziraju ga stanice poput prstena pec€atnjaka. Od ukupnog broja

karcinoma Zeluca 10% otpada na tip I. Tip lll je naj¢esci tip karcinoma Zeluca.

Prvu histolosku klasifikaciju dao je 1942. godine Borders, koja klasificira
karcinom zeluca u odnosu na stupanj stani¢ne diferencijacije bez obzira na
makroskopski izgled ili klinicku sliku. Ova klasifikacije opisuje 4 stupnja. Stupanj 1
predstavlja one karcinome koji po stanichom rasporedu odgovaraju normalnim
Zlijezdama Zeluca, medutim stanice imaju viSe i vecCe jezgre. U stupnju 2 stanice

su i dalje organizirane slicno kao i u Zlijezdama, ali nemaju viSe onako preciznu
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stani¢nu organizaciju kao $to se vidi u stupnju 1. Vidljive su individualne stani¢ne
razlike. Jezgre su velike i hiperkromatske te se mogu vidjeti mitoze. U stupnju 3
vidljiva je sluzniCna organizacija stanica, no mnogo manja nego u stupnju Il, a
veli€ina jezgara mnogo viSe varira. U stupnji IV ne vidi se glandularni oblik ni
diferencijacija stanica te stanice imaju nepravilan izgled i hiperkromatske jezgre.
Mogu se vidjeti gigantske stanice i stanice prstena pecatnjaka. Godine 1965.
Lauren daje histoloSku Klasifikaciju sa jasnom epidemioloskom, etioloSkom,
patoloSkom i prognostickom znac€ajnosti na intestinalni i difuzni tip. Ova
klasifikacija ostaje najCeSce koriStena patohistoloSka klasifikacija karcinoma
Zeluca. Intestinalni podtip ima zljezdanu strukturu koja slii karcinomu kolona sa
upalnom staniCnom infiltracijom te Cestom intestinalnom metaplazijom.
Karakterizira ga uglavhom dobra diferencijacija. Tipi€no nastaje na podlozi
prekanceroznih lezija kao $to su atrofiCni gastritis i intestinalna metaplazija.
Muskarci su CeSce zahvacdeni ovim podtipom, a incidencija intestinalnim tipom
poveCava se s godinama te je dominantni tip u geografskim podrucjima visokog
rizika. Difuzni tip ima slabu diferencijaciju, ne pokazuje formiranje Zlijezda ve¢ se
sastoji od sitnih nakupina malih uniformiranih stanica i stanica poput prstena
pecCatnjaka. Pokazuje Sirenje kroz submukozu, ima manju upalnu infiltraciju te rano
metastazira. Siri se lokalno i limfogeno. Obiéno ne nastaje na podlozi atrofinog
gastritisa, ¢es¢i je kod Zena i mladih osoba. Povezuje se sa osobama krvne grupe
A i nasliednom komponentom. Ce$ée su intraperitoneealne metastaze te ima
loSiju prognozu. Svjetska zdravstvena organizacija (WHO) je godine 1990. donijela
klasifikaciju karcinoma zeluca baziranu na morfoloskim karakteristikama u 5
glavnih kategorija: adenokarcinom, adenoskvamozni karcinom, skvamozni
karcinom, nediferencirani karcinom i neklasificirani. Adenokarcinomi se dalje dijele
na 4 tipa prema obrascu rasta na papilarni, tubularni, mucuinozni i tip stanica
pecCatnjaka. Svaki tip se dodatno dijeli s obzirom na stupanj diferencijacije. Premda
se ova klasifikacija dosta koristi ima nekoliko loSih strana (npr. ne klasificira
znacajan dio karcinoma Zeluca, a mnogi karcinomi Zeluca spadaju u dvije ili viSe
kategorija), a Sto je i znacajnije, nema veliki Kklini¢ki znacaj po pitanju lijeCenja
pacijenata. Premda postoje brojne klasifikacije, danas je u najSiroj upoterbi TNM
klasifikacija (American Joint Comittee on Cancer Staging of Gastric Cancer) na
osnovu koje se uznapredovalost bolesti dijeli u 4 stadija koji su povezani s

lije€enjem i prognozom bolesti. Osnovni ¢imbenik koji utje¢e na TNM klasifikaciju
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vezano za primarni tumor (T) je stupanj penetracije stjenke Zeluca. Veli€ina i
smjeStaj primarnog tumora od manjeg su znacCaja u odredivanju T kategorije i
procjene prognoze. Korist postojeCeg sustava klasifikacije ograni€ava ne uzimanje
u obzir mjesta porijekla tumora (proksimalni u odnosu na distalni) te indentifikaciju
intestinalnih odnosno difuznih tipova. Cimbenik zahvacenosti limfnih &vorova (N)
sada se odnosi na broj zahvacenih limfnih ¢vorova, a Cimbenik metastaza na
prisustvo ili odsustvo metastaza u druge organe. Stupnjevanje u svrhu prognoze
osobito je teSko jer prognoza ovisi o terapijskim naporima, bilo kirurskim, bilo
konzervativnim, koji nisu uzeti u obzir u sistemima stupnjevanja. Iz tog razloga sve
se viSe koristi klasifikacija rezidualnog tumora (R) kao dodatak TNM klasifikaciji.
Ovu klasifikaciju uveo je Hermanek 1994. godine i ona uzima u obzir rezidualni
tumor u podrucju primarnog tumora i regionalnih limfnih ¢vorova kao i rezidualni
tumor u udaljenim mjestima nakon kirurSke resekcije. Tako se RO oznaCava
potpuno odstranjenje tumora, s mikroskopskim negativim rubovima resekcije, R1
oznacava uklanjanje makroskopski vidljivog tumora sa pozitivnim mikroskopskim
rubovima, a R2 oznaava nepotpuno uklanjanje makroskopski vidljivog tumora.
TNM Kklasifikacija je 7. revizija TNM klasifikacije (Tablica 1.1.), a donosi promjene u
smislu pridavanja joS vece vaznosti broju zahvacenih limfnih ¢vorova kao i dubine

invazije tumora kroz stjenku pa su sada kriteriji strozi. [15]
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TNM klasifikacija stadija karcinoma Zeluca (7. revizya, 2010.)

Primarni tumor (T)

Tis | Karcinom in situ, intraepitelni tumor

Tla lamina propria
T
Tlb submukoza

T2 muskularis propria

T3 Infiltracija subseroze (ranije T2b)

T4a penetracija seroze (ranije T3)
T4
T4b okolne strukture

Metastaze u limfmim ¢vorovima (IN)

NO | Bez metastaza u regionalnim limfrum &vorovima

Nx | Nije moguce odrediti N stadij

N 1 1-2 regionalna ¢vora (ranije 1-6)

N2 | 3-6 regionalna ¢vora (ranije 7-15)

Vise od 7 regionalnih &vorova
N3 |N3a7-15

N3b vise od 15

Udaljene metastaze (M)

MO | Bez udaljenih metastaza

(M1 | Udaljene metastaze

Tablica 1.1. TNM Kklasifikacija stadija karcinoma Zeluca (7. revizija, 2010.) [15]
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1.8.1. Klasifikacija tumora

Najcesca klasifikacija kod karcinoma zeluca je TNM-klasifikacija

T — ProSirenost primarnog tumora

Tis — neinvazivni karcinom (tumor in situ)

TO — nema znakova primarnog tumora

T1, T2, T3, T4 — povecanije veli€ine i/ili lokalne proSirenosti primarnog tumora
Tx — nedefinirana veli€ina primarnog tumora

N — Zahvacenost regionalnih limfnih ¢vorova

NO — nisu zahvaceni regionalni ¢vorovi

N1, N2, N3 - povecana zahvacenost limfnih Cvorova njihovim brojem i/ili

lokoalizacijom

Nx — nedefinirana zahvacenost ¢vorova
M — Udaljene metastaze

MO — bez udaljenih metastaza

M1 — udaljene metastaze

Mx — nedefinirana prisutnost metastaza

Napomena: metastaze u limfne ¢vorove izvan regionalne skupine ubrajaju se u

udaljene metastaze [12]

1.9. Stadij bolesti karcinoma zeluca

Stadij I. Karcinom je lokaliziran u zelucu:

. A — tumor zahvaca sluznicu
. B — tumor prodire do seroze, ali serozu ne probija
. C — tumor se Siri kroz serozu uz Sirenje u okolne strukture ili bez Sirenja
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Stadij Il. Zeluéana stijenka je difuzno zahvaéena (linitis plastica) ili su prisutne

metastaze u regionalnim limfnim ¢vorovima.

Stadij Ill. Zahvaceni su udaljeni regionalni limfni Cvorovi ili Cvorovi duz velike i male

krivine zeluca.

Stadij IV. Udaljene metastaze. [3] (Slika 1.2.)

Zeludac
Iedn]ak

Duodenum

Tumor (uvecan )

Grada zeluca (slojevi )

| T1stadij
T2a stadij
T2b stadii ‘
T3 stadii ‘

Zelutana sluznica ‘

Slika 1.2. Stadij bolesti karcinoma Zeluca [2] Izvor: http://www.dren-

trogrlic.com/images/stories/probavni _organi/zeldac/lijecenje raka zeluca.pdf,

1.10. Klinicka slika

Karcinom Zeluca, kao i ostale zlocudne tumore, teSko je dijagnosticirati u
ranoj fazi jer ne postoje jasni znakovi i simptomi. Tegobe koje navode bolesnici s
karcinomom Zeluca, pogotovo u pocCetku bolesti, su netipicne. Vecina bolesnika
opisuje nespecificne gastrointestinalne tegobe: spora probava, osjeCaj punoce
nakon uzimanja jela, podrigivanje, povremeno povracanje, nedostatak teka,
osjeCaj brzog punjenja Zeluca pri uzimanju hrane te stalan osje¢aj pritiska u
podrucju epigastrija. Bolesnik osje¢a zamor, gubitak energije i zainteresiranosti,
muéninu koja se pojavljuje prije dorucka ili poslije jela. Ceste su ali i netipiéne
smetnje, tako da se rijetko osobe s tim tegobama javljaju lije¢niku. Osjeéa se i
gadenje prema hrani, osobito prema mesu, te podrigivanje koji je praéeno mirisom

i okusom na trulez. Kasni znakovi uklju€uje bolove i to najceS¢e poslije jela. Bol je
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obi¢no stalna, ne Siri se te se ne smanjuje nakon uzimanja hrane. U kasnijoj fazi
bolesti gubitak tezine javlja se u oko tri Cetvrtine bolesnika, a mucnina i povrac¢anje
su CeSc¢i u prepiloricne lokalizacije, dok je disfagija prisutna kod karcinoma kardije.
Oko 25% bolesnika ima tegobe slicne onima kod ulkusa. Hematemeza, melena i
anemija javljaju se u pravilu u uznapredovaloj fazi bolesti. Nerijetko prvi simptomi
bolesti mogu biti dokazom pojave metastaze, ili lokalno uznapredovale bolesti. Tu
se ubrajaju ascites, opstruktivha zutica, bol u kostima, dispneja, disfagija,
neuroloski simptomi, ali i brojni drugi simptomi metastatske bolesti. Kasnije se
javlja iradirajué¢a bol u ledima (kao vjerojatni znak infiltracije pankreasa), moze se
pojaviti migrirajui tromboflebitis u ranije normalnim venama moze biti znak
visceralnog karcinoma (Trousseauov simptom), osobito Zeluca i pankreasa. U
trenutku dijagnosticiranja bolesti, ona je lokalizirana joS samo u 10-20% bolesnika.
Katkad bolest prate paraneoplastiCka zbivanja (primjerice tromboza, acanthosis
nigricans, ali i brojne druge). U fizikalne znakove u poodmaklom stadiju bolesti
ubrajaju se palpabilni supraklavikularni limfni ¢vor (Virchowljev ¢vor), ili
periumbilikalni limfni ¢vorovi (znak sestre Josefine), peritonealne metastaze koje
se digitorektalno palpiraju (Blumerov znak), palpabilne mase na ovariju
(Kruckenbergovi tumori), hepatomegalija, ascites i kaheksija. Anemija je prisutna u
40% pacijenata (perniciozna anemija javlja se dvadeset puta ¢eSce). Krvarenje u
obliku hematemeze je rijetko i pojavljuje se u 5% slu€ajeva. JaCe melene simptomi
su kasnog stadija. Pojavljuje se i povecana temperatura. Povraé¢anje je najceSce
posljedica lokalizacije tumora (kardija, pilorus), a mrSavljenje je posljedica
neuzimanja hrane i tekucine. Nastaje opla dehidracija i kaheksija (teSko i
iscrpljujuce stanje cjelokupnog organizma karakterizirano padom tjelesne teZine,
opc¢om slabos¢u i malaksalo$¢u). Kod manjeg broja bolesnika karcinom Zeluca se
najprije manifestira akutnim abdominalnim stanjem koje zahtijeva hitnu operaciju
(perforacija zeluca, opstrukcija ili masovno krvarenje iz gornjeg gastrointestinalnog
trakta). KliniCka slika vezana je i za smjestaj primarnog tumora pa tako mozemo
razlikovati latentni oblik koji daje neodredene tegobe, a obi¢no je vezan za
lokalizaciju na korpusu. Nadalje mozemo razlikovati opstruktivni oblik vezan za
primarni tumor smjeSten na kardiji i pilorusu te atipicne oblike kliniCke slike. Kako
ne postoji tipicna slika karcinoma Zeluca, Sto se pogotovo odnosi na rani karcinom

Zeluca, potrebno je sve bolesnike sa sumnjivim tegobama, posebno s
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neodredenim tegobama u gornjem dijelu trbuha koje traju dulje od tri tiedna, uputiti

na gastroskopiju. [3,8,3,18]

1.11. Diferencijalna dijagnoza

Diferencijalna dijagnoza bolesti na osnovi klinicke slike, pogotovo u ranoj fazi
bolesti, je nemoguca. Takoder diferencijalna dijagnoza ovisi o fazi bolesti u kojoj
se bolesnik javlja. U bolesnika s poCetnim simptomima najprije treba pomisljati na
ulkusnu bolest, neulkusnu dispepsiju, Zuéne kamence, leziju jetre razne etiologije,
a u mladih i na inkubaciju virusnog hepatitisa. Najvaznije je razlikovati ulkus zeluca
od karcinoma. Vazno je znati da se tzv. ,cijeljenje” nakon medikamentnog lije€enja
moze uocCiti kod ponovnog rendgenskog pregleda Zeluca, premda je posrijedi
karcinom. To je posljedica smanjenja okolnog edema i moze se pogreSno
dijagnosticirati kao Zelu€ani ulkus. Zato su uvijek potrebni gastroskopija i biopsija,
a pri sumnji o prirodi procesa opravdani su operacijski zahvat i intraoperacijska
biopsija, kako bi se odredio opseg kirurSkog zahvata. Anemija, limunastozuta boja
koZe i gubitak tezine javljaju se kod ovih pet bolesti: raka Zeluca, raka cekuma,
raka pankreasa, perniciozne anemije i uremije. Zbog toga je uvijek potrebna
temeljita klinicka obrada da se postavi to¢na dijagnoza. [3,4,14]
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2. DIJAGNOSTIKA

Dijagnosticki postupak vrlo ¢e brzo upozoriti na karcinom zeluca, ali u
nemalom broju oboljelih je teSko prosuditi stupanj bolesti (klinicki stadij),
mogucnost i korist od operacije. Postavljanje dijagnoze karcinoma Zeluca ipak ne
predstavlja veci problem, ali i pored danasnjih saznanja i tehni¢kih pomagala Cesto
je vrlo teSko procijeniti operabilnost tumora. Unato€ dijagnostiCkim moguénostima,
ponekad se tek u tijeku kirurSkog zahvata utvrdi pravi stupanj proSirenosti bolesti.
Anamneza i fizikalni pregled, uz laboratorijske pretrage i testove, kljuéni su u
postavljanju sumnje na karcinom Zeluca. lako se mnogi tumorski markeri mogu
povezati s karcinomom Zeluca, ne postoje oni koji pomazu u postavljanju rane
dijagnoze. [4,8,14]

2.1. Anamneza

Anamneza ima vrlo bitnu ulogu u postavljanju dijagnoza. Anamneza ce
potaknuti dijagnostiCki postupak, zbog nespecificne slike u ranom, (iz)ljeCivom,
stadiju bolesti, lijeCnik ¢e uz anamnezu trebati uzeti i sve druge relevantne
Cinjenice koje se mogu dovesti u vezu s doticnim bolesnikom (obiteljsku sklonost
karcinomu Zeluca i karcinomima uopce, dob, infekciju Helycobacter pilori, dijetalne
navike i druge faktore okoliSa, socioekonomske Cimbenike, zemljopisno podrucje

iz kojeg bolesnik dolazi ili duze vrijeme prebiva). [3,4]

2.2. Fizikalni pregled

Fizikalni pregled je nespecifi¢an u ranoj fazi; moguca je tek slaba bolnost na
pritisak u epigastriju. U pravilu se nalaze znakovi uznapredovale bolesti: gubitak
tielesne tezine, povecani limfni Cvorovi (lijevo supraklavikularno, i aksilarno,
paraumbilikalno), palpabilna tumorska masa u epigastriju, ascites, metastatski
proces na jajnicima (Kruckenbergov tumor). Palpacija gornjeg dijela abdomena u
pocCetku bolesti ne otkriva patoloSke promjene. Kasnije se u predjelu Zeluca moze
pipati tumorska tvorba i eventualno povecana jetra zbog metastaza. Nerjetko se
pipa bolna tumefakcija u epigastriju ili nize koja oznaCava lokalnu infiltraciju

tumora. Kaheksija i dehidracija su kasni znaci. Kod diseminacije tumora mogu se
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naci razliCite promjene, ikterus, ascites, palpabilni ovarijski tumor, povecani
supraklavikulski limfni ¢vor, osobito s lijeve strane (Troisierov znak), metastaze
oko umbilikusa (retrogradno Sirenje limfnim putovima ligamentuma teresa),
digitorektalno se mogu pipati Cvoraste metastaze u rektovezikalnom ili
rektouterinom prostoru. Karcinom Zeluca je najéesc¢a visceralna maligna bolest u
koje se kao paraneoplasti¢ki sindrom javlja acanthosis nigricans (nastajenje
hipertrofickih pigmentiranih koznih promjena vidljivih, osobito u aksilama). [3,4,8]

2.3. Rendgenski pregled Zeluca

Radioloski pregled Zeluca je i danas naj¢eSce prva dijagnosticka pretraga.
Pretraga s dvostrukim kontrastom povecava osjetljivost i specificnost ¢ak na 90%,
ali u sluajevima dvojbenog nalaza specificnost je manja od 50%. Rentgenski
pregled Zeluca pokazuje karakteristiCan defekt punjenja ili ulkusni krater uzdignutih
rubova i okolnu infiltraciju. (Slika 2.1.) Najraniji su znaci gubitak peristaltike i

nepravilnost u sluzni¢kim naborima. [3,4,8]

Slika 2.1. RadioloSka kontrastna snimka Zeluca na kojoj se vidi opsezan policiklicki defekt
punjenja koiji izrasta iz antralnog dijela velike krivine Zeluca i[4] I1zvor: B. Troskot, M. Gamulin:
Zelu&ani adenokarcinom, 2006., http://hrcak.srce.hr/file/29375
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2.4. Endoskopski pregled

Endoskopski pregled je, dakle, metoda prvog izbora u bolesnika u kojih je na
osnovi anamneze, klini¢kih i laboratorijskih nalaza postavljena i najmanja sumnja
na razvoj zelu¢anog karcinoma. [4] Gastroskopija omogucuje izravnu inspekciju
sluznice Zeluca i uzimanje tkiva za patoloskohistoloski pregled. [3] Endoskopskom
pregledu potrebno je podvrgnuti sve dvojbene nalaze, ali i svaki ulkus zeluca, jer
¢e nam samo on, uz patohistoloSku analizu uzetih uzoraka, katkada i ponavljanju,
otkloniti ili potvrditi sumnju na maligni proces. [8] Ukupna senzitivhost ove
pretrage za uznapredovali karcinom krec¢e se oko 95%. Moraju biti endoskopirani i
svi bolesnici u kojih je radioloskim pregledom ustanovljena Zelu€ana egzulcerirana
lezija (taj nalaz moze znaditi benigni ulkus, ali i egzulcerirani karcinom ili limfom),
kao i svi oni Ciji radiolo$ki nalaz upucuje na uznapredovali karcinom drugoga
morfoloSkog izgleda. Pri tome svakako treba uzeti tkivo za histoloSki pregled, a
dolazi u obzir i citoloSki pregled materijala dobivenog C&etkanjem promjene.
Diferencijalna dijagnoza prema limfomu moze biti vrlo teSka zbog slicnog
endoskopskog nalaza i jer povrSne biopsije nedosezu do dubljih limfoidnih
infiltrata. Ako se dokaze da je promjena benigna, ona mora biti pod
endoskopskom kontrolom do potpunog =zarastanja. U slu€aju negativhog
histoloSkog i citoloSkog nalaza lezije koja je endoskopski (ad oculus) temeljito
suspektna na malignom, treba upornim ponavljanjem endoskopija, histoloskih i
citoloskih pregleda u konacnici tumor potvrditi ili doCekati potpunu epitelizaciju koja
treba sugerirati izlje€enje (premda i karcinom moze pod antiulkusnom terapijom
inhibitorom protonske pumpe nakratko zarasti, Sto upucéuje na veliku odgovornost
gastroenterologa). [4] Rani karcinom zeluca tj. karcinom ograni€en na sluznicu
moze se u nekim slu€ajevima tretirati lokalnom ekscizijom te je stoga to¢no
odredivanje dubine infiltracije karcinoma u stijenku Zzeluca iznimno vazno jer
omogucuje procjenu limfatiCcke diseminacije karcinoma. [14] Posebno je vazna
uloga endoskopskog pregleda i iskustva endoskopiCara u otkrivanju ranog
ZeluCanog karcinoma, koji se, nazalost, prerijetko otkriva pri endoskopskom
pregledu indiciranom bas zbog te indikacije. Ipak, s pozitivnom promjenom stava o
endoskopiji u opcoj i bolesni¢koj populaciji , a mora se priznati i medu lijeCnicima,
dogadaju se pozitivne promjene. Endoskopski nalaz ranog karcinoma moZze

varirati i biti malo i vrlo teSko vidljivo aperistalticno podru¢je u razini ostale
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sluznice, ili moze biti lagano uzdignuto, ili udubljeno, egzulcerirano ili ¢ak bez

prekida kontinuiteta sluznice, ili moze imati izgled sitnoga polipoidnog uzdignuca.

[4]

2.5. Kompjutorizirana tomografija

Kompjutorizirana tomografija moze biti posebno korisna u otkrivanju
metastaza jetre i perigastricne tumorske infiltracije, ali i promjena na omentumu,
peritoneumu i maloj zdjelici. Nedostatna je u odredivanju stadija bolesti, jer ne
otkriva lezije manje od 5mm, i ne omogucava procjenu dubine tumorske invazije
stjenke zeluca. Omogucuje otkrivanje metastaza koje nisu vidljive rendgenskom
pretragom, pa ako postoji klinicka sumnja, pregled plu¢éa kompjutoriziranom
tomografijom moze biti koristan. [8] Takoder spiralna kompjutorizirana tomografija,
kao napredna tehnologija , pokazuje bolje rezultate jer se stijenka zZeluca prikazuje
u tri sloja: mukoza, submukoza te muskularis I seroza zajedno. Spiralna
kompjutorizirana tomografija ima sveukupnu to¢nost u stupnjevanju tumora (T)

oko 70%, a u stupnjevanju limfonoda (N) oko 65%. [4]

2.6. Transabdominalni ultrazvuk

Transabdominalni ultrazvuk nije pouzdana metoda za otkrivanje zelu¢anog
tumora, ali je od koristi u otkrivanju metastaza u solidnim organima i metastatskim
limfnim ¢vorovima s to€noS¢u oko 66%. Relativno niska cijena pretrage i odgovori

koje moze dati svrstavaju je u prvi slikovni dijagnostiCki postupak. [4]

2.7. Endoskopski ultrazvuk

Endoskopski ultrazvuk je od posebne dijagnostiCke vrijednosti u odredivanju
klinickog stadija bolesti. [8] Ovom metodom izvrsno se prikazuju svi slojevi stijenke
Zeluca pa se lako moze odrediti dubina infiltracije i moguce Sirenje procesa izvan
stjenke (T), kao i zahvacanje najblizih limfnih évorova (N). [4] Cesto se kombinira s
kompjutoriziranom tomografijom zbog uvida u promjene udaljene od 5 cm do vrha
endoskopa. [8] Endoskopski ultrazvuk moze razlikovati T1 od T2 u 90-99%
sluCajeva, Sto je vrlo vazno za kriterij ranog karcinoma. Problemi u stupnjevanju

limfnih ¢vorova (N) proistjeCu iz Cinjenice da se slikovnim metodama smatraju
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pozitivni Evorovi veéi od 5mm. Medutim, ¢ak 55% limfnih ¢vorova koji sadrZzavaju
tumor manje je od 5 mm te otuda relativno loS postotak to¢ne dijagnoze pozitivnih
limfnih ¢vorova u razmjeru od 50-80%, Sto moze dovesti do snizenja stupnja u
TNM-klasifikaciji. Tehni¢ke mogucénosti pri EUZ omogucavaju i biopsiju
submukoznih lezija , a moze biti od velike koristi u dijagnosticiranju zelu¢anog

limfoma i scirusnog karcinoma koji infiltriraju submukozu i muskularis propriju. [4]

2.8. Magnetska rezonancija

Magnetska rezonancija u usporedbi sa spiralnim CT-om pokazuje nesto bolje
rezultate za T-stupnjevanje i nesto loSije rezultate za N-stupnjevanje. Uzevsi u
obzir cijenu MR pretrage, u dijagnosticiranju i stupnjevanju Zelu€anog karcinoma

prednost treba dati endoskopskom ultrazvuku i kompjutoriziranoj tomografiji. [4]

2.9. Laparoskopija

Laparoskopija kao dijagnosticka metoda za odredivanje stadija proSirenosti
tumora i njegove resektabilnosti nije Siroko prihvacena metoda, iako je u procjeni
proSirenosti tumora uspjeSnija od kompjutorizirane tomografije, a procjena
resektabilnosti je na 90% Cime se moze smanijiti broj nepotrebnih laparotomija za
40%. [4]

2.10. Laboratorijske pretrage

Kod laboratorijskih pretraga treba uciniti osnovne pretrage krvi ukljuujuéi
kompletnu krvnu sliku, elektrolite i testove jetrene funkcije radi procjene anemije,
hidracije, op¢eg stanja i mogucih jetrenih metastaza. [19] Vrlo je vazno |

odredivanje tumorskih biljega u krvi.

Tumorski biljezi ili kako se jo$ nazivaju tumorski markeri su razli€iti proteini,
hormoni, enzimi, receptori, i drugi stani¢ni produkti koji se pojacano stvaraju u
malignim stanicama. Tumorski biljezi su najéeS¢e normalni sastojci stanica koji se
u krvi zdravih osoba nalaze u fizioloSkim ili vrlo malim koncentracijama. Medutim
kako su maligne stanice Cesto vrlo nezrele tako ponekad sintetiziraju tvari kojih u
zrelim stanicama zdravog organizma prakti¢ki nema. Brzim i progresivnim rastom

malignih stanica znacajno se povisuje koli¢ina tumorskih biljega, kako lokalno u
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samom tkivu tumora tako i u cirkulaciji. Tumorski biljezi najviSe koriste za procjenu
uspjesnosti terapije pojedinih tumora i za rano otkrivanje povratka tumora. Ovaj
tumorski biljeg koristi se za procjenu veliine i proSirenosti tumora; procjenu
uspjesnosti lijeCenja; prognozu bolesti. Tumorski biljezi koji se mjere i odreduju u
krvi CA 19-9 tumorski antigen, po svojoj osnovnoj strukturi je ugljikohidrat koji se u
organizmu veze za mucinozni proteinski nosa¢. CA 19-9 se uviek mora
intepretirati s ostalim dijagnostiCkim postupcima, njegove vrijednosti budu
poviSene kod karcinoma Zeluca u 41% bolesnika. Tumorski bilieg CA 72-4 je novi
tumorski biljeg koji spada u skupinu karcinoembrionalnih proteina , Sto znac€i da
njegovo povisenje u krvi odraslih ukazuje na veliku vjerojatnost karcinoma. lako
zbog relativno male osjetljivosti (40% za karcinom zeluca) CA 72-4 nije pouzdan
samostalni dijagnosticki kriterij. Medutim, obzirom na veliku specificnost (vise od
95%) njegov poviSen nalaz s vrlo velikom vjerojatno8¢u ukazuje na postojanje
tumora. Zato on predstavlja izuzetno pouzdan marker za rano otkrivanje ponovnog
rasta tumora, odnosno pojave metastaza, nakon Sto je primarni tumor operiran,
zraden ili lijeéen kemoterapijom. Stovise, u kombinaciji s drugim tumorskim
biliezima, s CA 19-9 za karcinom Zeluca, znacCajno se povisuje osjetljivost i
dijagnostiCka vrijednost ovog tumorskog biljega. Sluzi kao pomo¢ u dijagnostici
karcinoma Zeluca; pokazatelj proSirenosti bolesti; pokazatelj uspjesnosti lijeCenja

/ponovne pojave bolesti (recidiva). [20]
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3. LIJECENJE

LijeCenje karcinoma zeluca moze se provesti resekcijom (kirurSka ili
endoskopska), kempterapijom, radioterapijom (zraCenjem) ili kombinacijom
navedenih metoda, a odabir ovisi o veli€ini, smjestaju i proSirenosti tumora,
odnosno o stadiju bolesti i 0 opéem zdravstvenom stanju bolesnika. LijeCenje se
prilagodava individualno svakom bolesniku. Stoga prije odluke o lijeCenju treba
odrediti stadij bolesti, odnosno je li bolest lokoregionalna ili metastatska. [4]
Mogucnost izlje€enja pruza samo kirursko lijeCenje. Citostaticima se moze postici

dulja ili kra¢a remisija bolesti. [8]

3.1. Kirursko lije¢enje

KirurSka resekcija jedini je nacin lijeCenja koji nudi moguénost izljeCenja
bolesnika s karcinomom Zzeluca. Preoperacijski se donosi odluka o karakteru
kirurSkog lijeCenja dok se intraoperacijski donosi odluka o proSirenosti same
resekcije koju zahtijeva potencijalna kurativna operacija. Cilj svih kurativnih
kirurSkih pristupa karcinomu Zeluca trebao bi biti potpuna resekcija tumora na
kraju operacije, bez rezidualne maligne bolesti. [14] (Slika 3.1.) Dob bolesnika,
mnoge pratece bolesti i lokalno proSirena bolest ne trebaju biti kontraindikacija za
radikalnu operaciju. [8] Operacija kod kojih se tumor ne odstranjuje u potpunosti
ne poboljSava prognozu bolesti te se mora smatrati palijativnim zahvatom. [15]
Palijativna mjera moze se napraviti u rjeSavanju izlazne opstrukcije ako je
karcinom smjeSten u antropiloricnoj regiji. Ta lokalizacija onemogucuje prolaz
hrane u distalne dijelove probavne cijevi i pridonosi brzom propadanju bolesnika.
Vazno je bolesniku osigurati adekvatnu prehranu, stoga se u novije vrijeme
preporucuje palijativni kirurSki zahvat prije zapocinjanja lijeCenja kemoterapijom.
[4] Palijativna gastrektomija moze se uciniti premda postoje metastaze, ona se
preporuCuje jer moze usporiti Sirenje metastaze, izbjegava se stenoza zbog
tumora i krvarenja, a poboljSava se i opcCe stanje. [3] Ponekad je kirurSka
resekcija i dijagnosticka mjera, kad se unatoC Sirokoj lepezi dijagnostickih
mogucnosti, ne moze utvrditi patologijska priroda ZeluCane promjene (ulkus s
negativnim biopsijama koji ne zarasta na terapiju, limfom ili druge submukozne

promjene). lIpak, u slu€aju vrlo proSirene metastatske bolesti (intra i/ili
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retroperitonealne metastaze, udaljene metastaze, ili u slu€aju drugih ozbiljnijih
bolesti koje bi utjecale na operaciju i poslijeoperativni tijek) indikaciju o operaciji
treba donijeti vrlo promisljeno uzimajuci u obzir omjer koristi i rizika. [4] Izbor
operacije u lijeCenju resektabilnoga Zelu€anog karcinoma ovisi o veli€ini i
histoloskoj vrsti tumora (intestinalni ili difuzni), lokalizaciji i mogucénosti da
resekcijiski rubovi budu bez karcinoma. Slobodni resekcijski rubovi mogu se
ocCekivati ako je intestinalni tip karcinoma od resekcijskog ruba udaljen bar 5 cm, a
difuzni karcinom bar 10 cm, te odstaraniti barem jednu etazu limfnih ¢vorova iznad
one potencijalno zahvacene. [4,15] Opcenito za tumore prokisimalne trecine
Zeluca resekcijska metoda izbora je totalna gastrektomija jer omogucava slobodne
resekcijske rubove, a jednako se sigurno moze izvesti kao i proksimalna
gastrektomija. Usporedne su studije ukupnog prezivljavanja i vremena do recidiva
za obje vrste resekcijskog zahvata komparabilne, jedino je kvaliteta Zivota u
operiranih po metodi proksimalne , suptotalne gastrektomije neSto bolja. Za
tumore srednje i distalne treCine Zeluca, ovisno o histoloskim karakteristikama
tumora, moze se preporuditi totalna ili suptotalna gastrektomija jer obje metode
imaju jednako poslijeoperativno  petogodiSnje  prezivljavanje. Ipak, u
randomiziranim je studijima dokazano da su bolesnici nakon suptotalne
gastrektomije imali kraCe vrijeme hospitalizacije, bolji nutritivni status, manje
komplikacija i bolju kvalitetu Zivota. StoviSe, bolesnici s totalnom gastrektomijom
CeScCe su splenektomirani s posljedicama vece podloznosti infekcijama i drugim
poslijeoperativnim komplikacijama. Splenektomiju treba uciniti ako postoji izravna
proSirenost na slezenu, pankreas, limfne ¢vorove u hilusu slezene ili uz lijenalnu
arteriju. [4] Vedina studija zakljuCila je da gastrektomija koja je neophodna koja je
potrebna da bi se dobili adekvatni resekcijski rubovi ne poboljSava stopu
prezivljavanja pacijenata, ali moze povecati stopu postoperativnog morbiditeta. O
izboru opsega limfadenektomije i danas se vodi rasprava. Limfni ¢vorovi u koje se
drenira limfa iz Zeluca mogu se podjeliti na perigastricne (lijeve i desne kardijalne ,
uz veliku i malu krivinu te supra i infrapiloricki), paragastri¢ne (uz lijevu Zelu€anu
arteriju, uz zajedniCku jetrenu arteriju, uz lijenalnu arteriju, limfni ¢vorovi hilusa
slezene, uz jetrenu arteriju te uz celijacni trunkus) i udaljene (hepatoduodenalni,
straznji pankreasni, uz korijen mezenterija, paraezofagealni te dijafragmalni). [15]
Na Zapadu, u vrijeme postavljanja dijagnoze karcinoma Zeluca 70-85% bolesnika

ima metastaze u regionalnim limfnim &vorovima ili udaljene metastaze. Stoga je
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razumljivno da je radikalna operacija lokoregionalnih limfnih &vorova nuzZna.
Opseznost limfadenektomije u operaciji karcinoma Zzeluca definira se ,D"-
klasifikacijom: DO=N1 limfni ¢vorovi nisu odstranjeni; D1 gastrektomija (totalna ili
parcijalna), odstranjenje omentuma i perigastricnih limfnih ¢vorova; D2=D1 + limfni
Cvorovi oko trunkusa celijakusa i uz hepatoduodenalni ligament, uz eventualnu
splenektomiju; D3=D2 + paraaortalni limfni ¢vorovi. Da bismo mogli adekvatno
odrediti stadij bolesti, nuzno je osim operacije primarnog tumora ekstirpirati i
patohistoloski pregledati minimalno 15 limfnih ¢&vorova. Novija literatura
nedvojbeno dovodi u korelaciju bolesnika, osobito Il.i Ill. stadija, s brojem
odstranjenih limfnih ¢&vorova: 15 minimalno, 20 preporucljivo, 32 optimalno.
AmeriCki i Europski stav je da limfadenektomija treba biti ograniCena na
perigastricne limfne C&vorove (D1), a preporuke japanskih kirurga su za Siru
limfadenektomiju (D2). Osim toga , prema njima D2 limfadenektomijom odstranjuje
se tumor u regionalnim limfnim ¢vorovima prije negoli je metastazirao, a postize se
I vjerodostojnije N-stupnjevanje (TNM-klasifikacija). Japanski kirurzi su svoj stav
donijeli i branili na bazi rezultata totalne gastrektomije i proSirene limfadenektomije
po kojima je 5-godiSnje prezivljavanje bilo od 50-62% na retrospektivnim studijima
10 000 operiranih. Za usporedbu, Ameri¢ko 5-godiSnje prezivljavanje nakon
ograni¢ene limfadenektomije bilo je 15-30%. U zelji za objektivizacijom rezultata u
dvije velike multicentriCne, prospektivhe, randomizirane studije — ,Dutch Gastric
Cancer Group (DGCG)“ i ,Medical Research Council (MCR)“ usporedene su
postoperativhe komplikacije, poslijeoperativna smrtnost i duzina hospitalizacije. U
svim ispitivanim kategorijama rezultati D2 bili su signifikatno losiji od D1. Rezultati
3 i 5-godiSnjeg prezivljavanja za obje su usporedne skupine bili sli¢ni pa je
zakljuCeno da dobiveni rezultati ne opravdavaju rutinsku primjenu proSirene
limfadenektomije. Medutim, analiziranjem podgrupa u studijima utvrdeno je da su
povecani postoperativni morbiditet i mortalitet u D2 posljedica splenektomije i
pankreatektomije. Nadalje, oCuvanjem tih organa u tijeku totalne gastrektomije i
D2- limfadenektomije smanjuju se postoperativni morbiditet i mortalitet , a
produzuje prezivljavanje. Ti su rezultati potvrdeni u viSe drugih studija uz zaklju¢ak
da D2-limfadenektomija znaCajno produzuje prezivljavanje u kliniCkim stadijima Il i

I A, amozda i lll B ida ju zato treba provoditi u specijaliziranim centrima. [4]
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Slika 3.1. Operacijski zahvat kod raka Zeluca; a) karcinom u antralnom dijelu: 2/3 resekcije
po metodi Billroth Il, b) karcinom na velikoj krivini i na kardiji: proksimalna resekcija Zeluca
(fundektomija) i ezofagogastroanastomoza, c¢) opsezni karcinom: totalna gastrektomija i
ezofagojejunoanastomoza [3] Izvor: Prpi¢ i suradnici Kirurgija za medicinare, Skolska knjiga
Zagreb, 2005.

3.2 Endoskopsko lije¢enje

Ono se moZe provesti u ranom karcinomu endoskopskom mukozektomijom,
a u uznapredovalim karcinomima tkivnom elektroresekcijom ili ablacijom (laser,
fotodinamska terapija, injiciranje alkohola), dilatacijom striktura, postavijanjem
stentova, hemostazom u slu€ajevima krvaruéih tumora, postavljanjem
dekompresijskin ili nutricijskih sonda. Endoskopska mukozektomija je
endoskopska tehnika uklanjanja ranog zZeluCanog karcinoma intestinalnog tipa
koja se Siroko primjenjuje u Japanu, u kojem se viSe od 50% otkrivenih karcinoma
odnosi na rani karcinom. Preduvjeti za endoskopsku mukozektomiju su: 1)
karcinom je lociran u mukozi, a EUZ-om nisu nadeni limfni ¢vorovi, 2) maksimalni

promjer uzdignutog tumora je 2 cm, a utisnutog 1 cm, bez ulkusnog ozilika, 3)
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nema znakova istodobnog postojanja vise tumora ni u Zelucu ni u abdomenu i 4)

tumor je intestinalnog tipa. [4]

3.3. Kemoterapija i/ili radioterapija

Posljednjih tridesetak godina dosta se govorilo o ucinkovitosti kemoterapije u
ljeCenju karcinoma Zeluca. Tek su posljednjih godina metaanalize dokazale
pozitivan ucinak na petogodiSnje prezZivljavanje u operiranig bolesnika. [14]
Lokalizirani i lokalno uznapredovali (operabilni) karcinom Zeluca se osim kirurski
tretira radioterapijom, kemoterapijom ili, Sto je ceSCe, kombinacijom -
kemoradioterapijom. Lokalno se lijeCenje provodi kod resektabilnih tumora kao

neoadjuvantno i/ili adjuvantno te kod inicijalno neresektabilnih tumora.

Neoadjuvantno lije€enje podrazumjeva inicijalno, predoperativno lijeCenje
nakon ucinjene biopsije koja dokazuje karcinom Zeluca. Njome se postize sniZzenje
stadija tumora (engl.downstage), olak8ava kirurski zahvat, a ima i brz u€inak na
simptome izazvane tumorom i bolje se podnosi nego poslijeoperativna terapija.
Stoga ne iznenaduje $to su dosada$nji rezultati vise studija pokazali stanovitu
prednost neoadjuvantne kemoterapije i radioterapije u usporedbi sa samim
kirurSkim zahvatom. Za sada neoadjuvantno lijeCenje nije standardni oblik lijeCenja
ove bolesti.

Adjuvantno lijeCenje podrazumjeva lijeCenje prisutne mikroskopske bolesti
nakon radikalnog kirurSkog zahvata (RO).

Neresektabilni tumori kod kojih je obradom iskljucena metastatska bolest
imaju prezivljavanje bez specificnog onkoloskog lijeCenja 6-10 mjeseci.
Sporadi¢no se, sa radiokemoterapijom, neresektabilni ili grani¢no resektabilni
tumori mogu uciniti operabilnima. U tijeku su brojne studije u kojima se istrazuju
citostatici za koje se smatra da imaju radiosenzitizatorski u€inak u kombinaciji sa

zraCenjem.

LijeCenje metastatskog karcinoma Zeluca uglavhom se provodi
kemoterapijom ako su bolesnici u dobrom opéem stanju s adekvatnim
labaratorijskim nalazima buduc¢i da su brojne studije pokazale da lijeCenje

kemoterapijom daje bolje rezultate u usporedbi sa samo suportivhom terapijom.
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Kod metastatske bolesti >50% bolesnika umire unutar godinu dana unato€
ljeCenju prvom linijom kemoterapije. Drugu liniju kemoterapije primi 20%
bolesnika. U lijeCenju metastatske bolesti zraCenje se najCeSce primjenjuje kao
palijativna antidolorozna ili antihemoragijska terapija (krvarenje iz primarnog
tumora, ili metastaze koja se ne moze rijeSiti drugim oblicima lijeCenja), a

tumorska doza ovisi 0 sijelu metastaze. [4]
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4. PROGNOZA

Prognoza karcinoma zeluca je loSa. U trenutku postavljanja dijagnoze tek je
10-15% bolesnika sa lokaliziranom boleS¢u. Samo 15% bolesnika prezivi pet
godina, a bolest je u trenutku postavljanja dijagnoze neoperabilna u dvije treéine
bolesnika. [21] Takoder prognoza bolesti odnosi se na petogodiSnje prezivljavanje
i vrijeme do pojave recidiva bolesti, a ovisi o viSe prognostickih varijabli. Stadij
bolesti i TNM-klasifikacija dosljedni su prognostiCki pokazatelji kako za
petogodiSnje prezZivljavanje tako i za vrieme do pojave lokalnih metastaza.
Pokazalo se da je statistiCki znakovito najlosiji prognosti¢ki znak ako je od ukupno
uklonjenih limfnih ¢vorova viSe od 20% karcinomski pozitivnih; nakon toga slijede
eventualno preostala tumorska masa i tumorska invazija (T). Ocjena diferencijacije
tumorskih stanica od strane patologa i podjela na dobro, umjereno i loSe
diferencirane/anaplasticne tumore dobro kolelira s agresivnoséu tumora, ali u
sluCaju karcinoma Zeluca nije dokazano da je takvo stupnjevanje nezavisni
prognosticki faktor. VeliCina primarnog tumora mjerena po najvecoj dimenziji
pokazuje da su veéi tumori povezani s metastazama u limfne Cvorove i da
smanjuju petogodis$nje prezivljavanje ¢ak i u slobodnim postresekcijskim rubovima.
Lokalizacija tumora je od velikog znacCaja jer tumori smjeSteni u proksimalnoj
treCini dosegnu vece dimenzije, dublje penetriraju u stjenku, invadiraju u vene,
imaju nodalne metastaze i viSi TNM-stupanj. Sve to rezultira [0Sijim
prezivljavanjem u usporedbi s tumorima distalnog Zeluca. Kao nezavisni
prognosti¢ki faktor, a mozda proricatelj bioloSke agresivnosti, vrlo je vazna i
tumorska invazija krvnih zila u peritumorskome podrucju, ¢ak i bez invazije limfnih
¢vorova , jer tumorski embolusi znakovito smanjuju vrijeme prezivljavanja i vrijeme
do pojave recidiva u kurabilnim resekcijama. Ostali relativni ¢imbenici su tumorska

perforacija, hitni kirurski zahvat, transfuzije krvi. [4]
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5. OSTALI TUMORI ZELUCA

5.1. Limfomi

Primarni limfomi Zeluca su poprilicno rijetki tumori i Cine manje od 5% svih
zlo¢udnih tumora, ali su ipak druga naj¢esc¢a zlo¢udna bolest Zeluca. U oko dvije
treCine bolesnika radi se o limfomskim promjenama na Zelucu u toku sistemske
klinicke slike. U najveéem broju slucajeva rije€¢ je o ne-Hodgkin limfomima B
stani¢nog tipa, dok je Hodgkinova bolest rijetka. Valja spomenuti i MALT limfome
(mucosa-associated lymphoid tissue), mediteranski limfom i Burkittov limfom.

Simptomi bolesti su netipicni i teSko ih je razlu€iti od onih koje susrecemo
kod ulkusne bolesti ili karcinoma. Rendgenski i endoskopski pregled uz histolosku

analizu uzorka tkiva dat ¢e to¢nu dijagnozu.

U odnosu na karcinom, primarni limfom Zeluca ima daleko bolju prognozu. U
vise od dvije treCine bolesnika moguce je uciniti subtotalnu gastrektomiju. Nije
potpuno jasno koliko radioterapija i kemoterapija u tih bolesnika moze poboljSati
rezultate lijeCenja, ali takvi terapijski pristup je apsolutno indiciran u onih bolesnika
u kojih nije moguce uciniti radikalni kirurski zahvat. U bolesnika s MALT-limfomom
potrebno je eradicirati Helicobacter pylori Sto moze dovesti do potpunog izlje€enja.

U protivnome je potrebno primijeniti kemoterapiju i/ili kirurSko lijeCenje. [8]

5.2. Leiomiosarkomi

Ta skupina sarkoma &ini 1-3% tumora Zeluca. Cesto ulceriraju i dovode do
krvarenja. Rijetko zahvacaju susjedne organe, ali u pravilu metastaziraju u limfne
Cvorove i plu¢a. Dijagnoza bolesti se postavlja endoskopski, uz histoloSku analizu
uzoraka tkiva. Dodatnom obradom utvrdit ¢e se proSirenost bolesti. LijeCenje
izbora je kirurSki zahvat katkada kombiniran sa zraCenjem. Kemoterapija Ce se
primjeniti u metastatske bolesti. [8]
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5.3. Zelucani karcinoid

Zelu&ani karcinoid je rijedak tumor i &ini samo 0,3% svih Zelu&anih tumora. Izrasta
iz stanica ECL (engl. Enterochromaffin-like). Vecina Zelu€anih tumora je malena i
nalaze se u submukozi, a oko 80% ih je simptomatiéno. Zelugani karcinoidi mogu
biti udruzeni s pernicioznom anemijom odnosno atrofi¢nim gastritisom, obi¢no 10
do 20 godina nakon pojave tih bolesti, u oko 2% bolesnika. Hipergastrinemija koja
prati atrofiCni gastritis inducira troficnim djelovanjem gastrina hiperplasti¢ne i
neoplastiCne fenomene. U bolesnika sa Zollinger-Ellisonovim sindromom postoji
povecani rizik za razvoj karcinoida samo ako imaju multiplu endokrinu neoplazmu
tipa 1 (MEN-1). To je slu¢aj u oko 20% bolesnika. Zelu&ani karcinoid razvit ¢e u
bolesnika sa Zollinger-Ellisonovim sindromom i MEN-1 u 10 do 15% slucajeva, a u

onih bez MEN-1 samo u 0,3% slucajeva. [8]

5.4. Metastatski tumori

Metastatski tumori Zeluca nisu rijetki i njihova u€estalost u prvome redu ovisi o
duZzini trajanja primarne bolesti. Naj¢e$¢e se nalaze metastaze melanoma, dojke,
pluca, kolona, jajnika, ali i svih ostalih zloCudnih tumora. Simptomi bolesti mogu
biti slicni onima u primarnih tumora Zeluca. LijeCenje se mora provoditi prema
nacelima koja vrijede za primarni tumor, a samo u slu€aju komplikacija izazvanih

metastazama na Zelucu bit ¢e usredotoCeno na zZeludac. [8]

5.5. Benigni tumori

Najcesci benigni tumori Zeluca su epitelni polipi i leiomiomi.

Epitelne poilipe dijelimo na hiperplastiéne i adenomatozne. Cine 5-10% svih
tumora Zeluca, a oko 85% njih je hiperplasticno. Naj¢eS¢e se nalaze u antrumu.
HiperplastiCni polipi su asimptomatski i benigni. Adenomatozni polipi su prave
neoplazme s visokim stupnjem malignoga potencijala. Zbog toga ih valja odstraniti

endoskopski ili kirurski.

Leiomiomi su svojim izgledom tipi€no benigni tumori gradeni od glatkih
miSic¢a, smjesteni submukozno. Tek tumori veéi od 3 cm u promjeru mogu dovesti

do netipiCnih simptoma, rijetko krvarenja. Rendgenska i endoskopska slika su
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dosta tipi€ne (oStro ograniCena okrugla tumorska izbocina, glatke povrsine,
nepromjenjene sluznice, manji tumori mogu biti samo eksidirani, a zbog vecih valja
katkada ucCiniti resekciju dijela zeluca. Benigni tumori Zeluca se najCeSce
odstranjuju endoskopski. Od drugih benignih tumora spominju se lipomi, fibromi,

hemangiomi, limfangiomi i Svanomi. [8]
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6. SESTRINSKA SKRB

Pojam zdravstvene njege oznaCava pristup u otklanjanju i rjeSavanju
pacijentovih problema iz podru€ja zdravstvene njege, a problem je svako stanje
koje odstupa od normalnog ili poZeljnog i stoga zahtijeva intervencije medicinske
sestre. Po FucCkar G. (1992.) zdravstvena njega je disciplina koju provode
medicinske sestre, a bavi se Covjekom s glediSta Cetrnaest osnovnih ljudskih
potreba koje je prema teoriji motivacije Abrahama Maslowa sistematizirala
Virginija Henderson. Ona predlaze da zdravstvena njega bude usmjerena prema
pojedincu, obitelji i zajednici. Dakle proces zdravstvene njege treba shvatiti kao
sustavno, logi€no i racionalno prepoznavanje i rjeSavanje pacijentovih problema
uz uvazavanje opisanih nacela usmjerenosti na pacijenta i njegove aktivne uloge

te cjelovitosti.

Fuckar G. (1992.) Prema Yura H. | Walsh M. (1983.) predlaze da se proces

zdravstvene njege odvija kroz Cetiri faze:
e utvrdivanje potreba za zdravstvenom njegom
e planiranje zdravstvene njege
e provodenje zdravstvene njege
e evaluacija zdravstvene njege

Proces sestrinske skrbi je shvaéen kao cjeloviti teorijski koncept te kao

sustavan, logi€an i racionalan pristup koji se temelji na svojim nacelima:
a) usmjerenost na pacijenta
b) uvazavanje pacijenta kao subjekta

c) cjelovitost pristupa pacijentu [22]
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6.1. Pristup bolesniku oboljelom od karcinoma

Dijagnoza raka Cesto dovodi do krize gdje se bolesnik ¢esto mora nositi sa
bolesti, lijeCenjem i rjeSavanjem slozenih zivotnih pitanja koji ukljuCuju zivot, smrt i

nesigurnu buducnost. [23]

Pristup bolesnicima treba se odnositi na pracenje bolesnika u svim njegovim
ljudskim problemima (strah, tjeskoba, bol, poremecaj self-respecta) i pracenju
onoga Sto se dogada u njihovoj psihi pod utjecajem da su izdvojeni iz svoje
svakodnevnice, obitelji, zvanja, okoline... Vecina bolesnika oboljelih od malignih

bolesti, saznanjem dijagnoze, misli da je njihovom zivotu doSao kraj.

Medicinske sestre imaju vaznu ulogu u razumijevanju razliCitih psiholoSkih
reakcija koje se dogadaju kod bolesnika kao posljedica bolesti i pomoc¢i im u
njihovom prevladavanju. Stav medicinske sestre prema bolesnicima mora biti
odraz vrijednosti koju pridajemo Zivotu i mora bolesnika podupirati osjeéaju vlastite

vrijednosti, a ne pristupanje bolesniku kao objektu medicinske obrade.

Agresija, ljutnja, tjeskoba ili nada su obrambeni mehanizmi koje sestra treba
prihvatiti kao ,normalan® razvoj dogadanja. Za medicinsku sestru je vazno saznati
kako bolesnik obi¢no reagira na vlastite osjecaje i probleme. Od nje se oCekuje da
zna koja pitanja ¢e postaviti kako bi dobila adekvatne podatke o samopercepciji
bolesnika. Treba obratiti pozornost na neverbalne znakove kao Sto su: stav tijela i
pokreti, kontakt oCima, ton glasa i nacCin govora. Tjeskoba je fokusiran osjecaj
groze, prijetnje ili opasnosti, ali pacijent nije u mogucnosti razgraniciti toan
osjecaj. Medicinska sestra nastojat ¢ée saznati od bolesnika: misli li vecinu
vremena o sebi dobro ili loSe, kako dozivljava promjene u tjelesnom izgledu, gubi li
nadu. [23]

Zajednicki cilj svih je boljitak pacijenta, izbalansirana primjena najefikasnijih
metoda dijagnosticiranja i lije€enja, uz Cuvanje dostojanstva pacijenta, uzimajuci u
obzir stanje stalne Zivotne ugrozZenosti, kao i promjenu opceg, psiholoskog i

emocionalnog stanja pacijenta.
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Onkoloski bolesnik zahtjeva znatno suptilniji pristup, uz uvazavanje opcih
nacela odnosa lijeCnika — pacijent, odnosa ostalog osoblja drugih profila prema

pacijentu, kao i prema obitelji, kao i onima koji su s njima tijesno povezani.

6.2. Emocionalna podrsSka

Nije lako zivjeti s ozbiljnom bolesti poput raka. Osim zdravstvenih problema
oboljeli od raka imaju mnogo briga koje otezavaju Zivot. Neki ljudi trebaju pomo¢
kada je rije¢ o prihvaéanju &injenice da su bolesni. Cak se i dio terapije sastoji u
olakSavanju tereta koji oboljeli od raka nose znaju¢i da imaju rak. Potpora
zdravstvenih radnika, obitelji i drugih ljudi oboljelih od raka pomaze oboljelima da

prebrode bolest i poboljSaju kvalitetu Zivota.

6.3. Priprema bolesnika za operaciju

Svaka operacija, i hajmanja, naruSava zadovoljavanje ljudskih potreba, a to
se u skrbi za bolesnika ne smije zanemariti. Zdravstvena njega u bolesnika s
bolesti Zzeluca u preoperativnoj pripremi usmjerena je na smanjenje straha,
tieskobe i zabrinutosti, uklanjanje i/ili smanjenje tjelesnih simptoma, usvajanje
pozeljnog ponasanja, prepoznavanje komplikacija. Svrha je priprave bolesnika za
operaciju osigurati mu najbolju mogucu fizi€ku, psiholosku, socijalnu i duhovnu

spremu za kirurski zahvat. To je cilj svih Clanova tima.

Prije operacije u bolesnika su prisutni razliiti osjecaji, a ¢esto i sam strah
(strah od Cinjenice da Ce biti predan lijeCniku, da neée znati Sto se s njim dogada i
Sto ga Ceka u operacijskoj dvorani, strah od ishoda kirurSkog zahvata), pa stoga
skrb za bolesnika ne smije biti vezana samo za vrijeme prije i nakon operacije

nego mora ukljucivati i skrb tijekom operacije. [24]
Priprema bolesnika uklju€uje:
e opcu prijeoperacijsku pripremu bolesnika
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e psiholoSku pripremu bolesnika

6.4. Opca prijeoperacijska priprema obuhvaca

Fizicku priprema Sto znaCi da su navedenom pripremom obuhvacene
pretrage vezane uz bolest, rutinske pretrage za kirurSki zahvat. Provode se
pretrage u laboratoriju za dobivanje laboratorijskih vrijednosti, krvnu grupu, Rh

faktor, rendgensku snimku srca i pluca, pregled anesteziologa, gastroskopija.

Provedbu osobne higijene koja obuhvaca kupanje u pjenusavom plivaseptu
dan prije operacije i ha dan operacije.

Prehranu s malom koli€inom ostataka pri ¢emu se daje tekuca dijeta dva
dana prije operacije, a dan prije operacije za ru€ak bolesnik jede juhu i ¢aj do pola

noci, a nakon toga ne smije dobiti niSta na usta.

Pripravu probavnog sustava provodi se prema odredbi lije€nika. SprieCavanje

poslijeoperacijskin komplikacija. [24]

6.5. PsiholoSka priprema za operaciju

Mnogi bolesnici na odjel dolaze sa strahom; Cesto se boje pripreme za
kirurSki zahvat, anestezije, smrti, unakazenosti, slabosti, boli i nemoci. Strah je u
vecine bolesnika uzrokovan neupucenoSc¢u u pogledu operacije, brigom za obitelj,

kuéu, posao.

Svrha je psiholoske pripreme osigurati bolesniku najbolju mogucéu psiholoSku
spremnost za kirurSki zahvat. Bolesnika kroz razgovor treba poticati na
verbalizaciju straha. Bolesnik mora osjecati potpuno pouzdanje u osoblje koje
sudjeluje u njegovom lijeCenju. PsiholoSku pripremu bolesnika pocinje lije€nik
kirurg koji ¢e na razumljiv naCin bolesniku objasniti potrebu, vaznost i korisnost
kirurSkog zahvata, predvidivu duzinu boravka u bolnici, moguci ishod operacije i

alternativhe metode lijeCenja.
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Ve¢ kod samog prijema na odjel medicinska sestra, promatrajuci bolesnika
nalazi mnogo nacina kojima mu moze pomoc¢i da se ugodnije osjeca. Prihvacajuci
bolesnika kao o€ekivanu osobu, pokazuju¢i mu gdje se moze svuci, gdje ¢e drzati

svoju odjecu i osobne stvari, pomazuci mu uvodeci ga u njegovu sobu...

Medicinska sestra ukljuCuje bolesnika u planiranje i provedbu zdravstvene
njege, Sto Ce pridonijeti tome da on stekne povjerenje, postavlja pitanja, izrazava
svoju nesigurnost i strah, a sve to pak sigurno pridonosi uspjesnoj pripremi za
kirurSki zahvat. Bolesnikovo Ce povjerenje sestra zadobiti ako ga na njemu
razumljiv nacin upucuje u intervencije iz podrucja zdravstvene njege, objasnjava
svrhu i vaznost postupaka. Dokazano je da nakon dobre psihi¢ke pripreme
bolesnik bolje podnosi operacijski zahvat, brze se oporavlja, treba manje
analgetika, a boravak u bolnici skracuje se za 1 — 2 dana. [24]

6.6. Poslijeoperacijska zdravstvena njega

Poslijeoperacijska zdravstvena njega usmjerena je na otklanjanje tjelesnih
simptoma kao Sto su bol, muc€nina i povracanje, provodi se spreCavanje i
prepoznavanje komplikacija (krvarenje, tromboembolija, pneumonija), spre¢avanje

infekcija i pou€avanje bolesnika.

U dogovoru s bolesnikom sestra planira i provodi slijedece intervencije:

provodi osobnu higijenu i njegu usne Supljine
- promatra i mjeri vanjski izgled bolesnika, vitalne funkcije
- smjesta bolesnika u odgovarajuci polozaj

- potiCe bolesnika na vjezbe dubokog disanja uz pomo¢ fizioterapeuta i

vjezbe ekstremiteta
- mijeri diurezu

- aspirira zelu€ani sadrzaj
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- kontrolira drenaZu operativnog polja, mjeri i biljezi koli¢inu drenaznog

sadrzaja
- kontrolira zavoj, previjanje po pravilima asepse
- provoditi ordiniranu terapiju i kontrolirati njezinu primjenu
- osigurati adekvatnu prehranu

- regulira stolicu

Najcesce sestrinske dijagnoze kod karcinoma zeluca
1. Bol u/s operativnog zahvata, pojavom metastaza

2. Tjeskoba u/s s tijekom bolesti, neizvjesnim ishodom bolesti ili metodama

lijeCenja

3. Alopecija u/s primjene citostatske terapije
4. Visok rizik za infekciju u/s operativne rane
5. Neupucenost u dijagnozu i lijeCenje

6. Neucinkovito suc€eljavanja u/s malignom boleSc¢u

6.7. Rehabilitacija i odrzavanje kvalitete zivota

Cilj je rehabilitacije podupirati uCinkovitost lijeCenja, utjecati na kvalitetu
Zivota, zaokupiti bolesnika normalnim Zivotnim sadrZzajima. Medicinska
rehabilitacija osposobljava bolesnika za osnovne Zivotne funkcije i kretanje ako su

oni bolescu ili lijeCenjem bili ometeni.

Profesionalna i socijalna rehabilitacija: osposobljavanje za isti ili drugi posao.
Vazno je da se bolesnik Sto prije vrati redovnom zivotu kakav je provodio prije
lijeCenja. Za to je potrebno viSe svjesnih napora, bolesnik mora shvatiti da mu je to

novi nacin zivota i da to sve radi zbog sebe. OgraniCeno kretanje, slab san,
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narusena higijena, imaju veliku ulogu u loSem osjeéanju bolesnika, a utje€u i na

tijek bolesti.

Vrlo je vazna zadaca medicinske sestre u rehabilitaciji bolesnika i motiviranju
da nastavi s uobicajenim naCinom zivota. Vazno je Sto prije uklju€ivanje bolesnika
u Zivot kakav je imao prije bolesti. Sestra tijekom bolesti stalno brine o bolesniku i
njegovoj obitelji i pruza im potrebnu pomoc¢ (psihi¢ku, fizicku, edukacijsku), bilo da

je ishod bolesti pozitivan ili nepovoljan. [25]
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7. ZAKLJUCAK

Karcinom Zeluca predstavlja vrlo veliki socioekonomski problem u svijetu, a
tako i u Hrvatskoj te ga zato treba promatrati prvenstveno kroz fokus preventivnog
djelovanja. Prevencija u slucaju ranog otkrivanja karcinoma Zeluca dobiva znacaj
zbog teSke dijagnostike u ranoj fazi. Nejasni simptomi, znakovi i tegobe Cesto
dovode do toga da se Cesto prvo pomisli na ulkusnu bolest, neulkusnu dispepsiju,
zu¢ne kamence i druge slicne bolesti. Razlike u incidenciji, prevalenciji i stopi
mortaliteta u svijetu otkrivaju veliku mogucénost preventivnog djelovanja jer isti
dijelovi svijeta se razlikuju kulturoloski, klimatski gastronomski. Razlike u svijetu
navode na zakljuCak o utjecaju okoliSa na njegovo nastajanje. Prehrana bogata
sirovim povréem, voc¢em, vlaknima te vitaminima A i C povezuje se sa niskim

rizikom.

Samo postavljanje dijagnoze karcinom Zeluca ne predstavlja veci problem jer
se endoskopskim pregledom lako moze potvrditi ili odbaciti sumnja u dijagnozu.
Endoskopska pretraga je metoda prvog izbora u bolesnika u kojih je na osnovi
anamneze klinickih i laboratorijskih nalaza postavi i najmanja sumnja na razvoj

Zelu€anog karcinoma.

LijeCenje se provodi resekcijom, kemoterapijom, radioterapijom ili
kombinacijom nekoliko navedenih metoda. Veli€ina, smjestaj i proSirenost tumora
odreduje metodu izbora lijeCenja. Jedina metoda koja nudi potpuno izljeCenje je
kirurSka metoda, dok ostale metode korigiraju remisiju bolesti. KirurSka metoda

lijeCenja moZze biti kurativna ili palijativna.

Prognoze za ishod bolesti su jako loSe te samo 15% bolesnika prezivi pet
godina. U dvije treéine pacijenata jedina metoda koja mozZe garantirati izljeCenje je

onemogucena jer je karcinom u vrijeme dijagnosticirana kod njih neoperabilan.

Veliki problem lezi u tome Sto u pocCetku bolesti nema specificne klini¢ke slike
po kojoj bi se karcinom Zeluca mogao dijagnosticirati u poCetnom stadiju bolesti.
Kada bi se dijagnoza postavila u ranom stadiju bolesti prognoza
lijeCenjalizlieCenja, a tako i petogodiSnje prezivljavanje znatno bi se povecalo.
Takoder bi se smanjili troSkovi ionako skupog lijeCenja. U vecini zemalja,
ukljuCujuci i Hrvatsku ne postoji probir (screening) program populacije. Veliku
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vaznost trebamo usmjeriti Sto ranijem dijagnosticiranju bolesti. Sve osobe kod kojih
postoji povecani rizik za nastanak karcinoma Zeluca treba redovito kontrolirati. U tu
skupinu spadaju osobe iznad 40-te godine koji imaju ¢eS¢a oboljenja Zeluca ili
¢eSCu pojavu karcinoma zeluca u obitelji, a posebno osobe s neodredenim
tegobama u gornjem dijelu trbuha koje traju duze vrileme i ne reagiraju na

lijeCenje.

Sestrinska skrb za bolesnike oboljele od karcinoma zeluca usmjerena je na
prikupljanje podataka koji pridonose ocjeni fizickog i psihiCkog stanja bolesnika i
njegove obitelji, te edukaciji i rehabilitaciji bolesnika. Vazno je obratiti pozornost i
na psihi€¢ko stanje i ponasanje bolesnika, educiranost bolesnika i njegove obitelji o

bolesti, naCinima lije€enja, rehabilitaciji te naCinu zivota nakon hospitalizacije.
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