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SSttrreesszzcczzeenniiee
WWssttęępp::  Wprowadzenie do postępowania chirurgicznego tech-
niki całkowitego wycięcia mezorektum (TME) pozwoliło
na uzyskanie optymalnej kontroli miejscowej raka odbytnicy.
Mimo tego znaczny odsetek pacjentów narażony jest na nie-
powodzenie leczenia. Odpowiednia terapia uzupełniająca
istotnie poprawia wyniki odległe, a w kwalifikacji do niej mo-
że pomóc identyfikacja chorych z niekorzystnymi czynnikami
prognostycznymi.
CCeell  pprraaccyy:: Celem pracy była ocena wartości prognostycznej
parametrów klinicznych i patomorfologicznych po resekcji
przedniej raka odbytnicy metodą TME.
MMaatteerriiaałł  ii mmeettooddyy:: Prospektywnej analizie poddano grupę ko-
lejnych 43 mężczyzn operowanych techniką TME z zaoszczę-
dzeniem zwieraczy. Leczenie neo- lub adiuwantowe stosowano
w stadiach UICC II i III. Krzywe 5-letnich przeżyć całkowitych dla
badanych parametrów wykreślono metodą Kaplana-Meiera
i porównywano testem log-rank. Za statystycznie istotny przyj-
mowano poziom prawdopodobieństwa p<0,05.
WWyynniikkii::  Nie zanotowano śmiertelności pooperacyjnej. Całkowi-
te przeżycie 5-letnie wyniosło 71,5±9,8%. Było ono znamiennie
gorsze u chorych z naciekiem raka przekraczającym ścianę je-
lita, z przerzutami w węzłach chłonnych i z podwyższonym po-
ziomem CEA w surowicy przed operacją. Odsetki przeżyć były
wyższe u chorych z rakiem o wysokim stopniu zróżnicowania,
bez komponenty śluzotwórczej, z naciekiem limfocytarnym
w dolnym marginesie guza, u pacjentów do 60. roku życia, roz-
pierającym typem wzrostu raka i zmianą pierwotną zlokalizo-
waną powyżej 7 cm od brzegu odbytu, ale bez statystycznej
znamienności.

AAbbssttrraacctt
IInnttrroodduuccttiioonn:: Due to introduction of total mesorectal
technique (TME) into surgical management an optimal local
control for rectal cancer can be achieved. Despite this
advantage a lot of patients have a high risk of oncological
relapse. Adequate adjuvant therapy can effectively improve
long-term outcomes. Identification of unfavourable
prognostic factors may be helpful to define patients who
need more aggressive combined-modality treatment.
TThhee  aaiimm  ooff  tthhee  ssttuuddyy  was to estimate prognostic value of
clinical and pathological features after anterior resection with
TME for carcinoma of the rectum.
MMaatteerriiaall  aanndd  mmeetthhooddss:: 43 consecutive males operated on with
sphincter-preserving TME technique were studied prospectively.
Neo- or adjuvant therapy was used in UICC II and III stages.
Five-year overall survival was calculated with Kaplan-Meier
method and compared with log-rank test. P value <0.05 was
considered statistically significant.
RReessuullttss:: Postoperative mortality was not noticed. Overall
five-year survival was 71.5±9.8%. Prognosis was significantly
poorer for patients with tumour penetrating beyond the bowel
wall, lymph-node metastases and enhanced preoperative CEA
serum level. Survival was better for males with well
differentiated cancer, lesion without mucinous histology,
lymphocytic tumour infiltration, age less than or equal to
60 years, expanding growth type and cancer sited higher
than 7 cm from the anal verge but with a lack of significance.
CCoonncclluussiioonnss::  Primary tumour penetration and lymph-node
status remain significant prognostic factors following anterior
resection with TME technique. Additionally enhanced
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WWnniioosskkii::  Zasięg naciekania guza pierwotnego i stan węzłów
chłonnych pozostają istotnymi czynnikami prognostycznymi
po resekcji raka odbytnicy techniką TME. W identyfikacji pacjen-
tów szczególnie zagrożonych niepowodzeniem leczenia może
być pomocny podwyższony poziom CEA w surowicy przed ope-
racją. Potencjalna korzyść z terapii uzupełniającej u tych cho-
rych powinna zostać oceniona w przyszłych badaniach.

preoperative CEA serum level can be helpful for identification
of patients with high risk of oncological failure. Potential
benefit from more aggressive combined-modality therapy for
these patients should be evaluated in further studies. 

WWssttêêpp
Podstawą skojarzonej terapii raka odbytnicy pozo-

staje postępowanie chirurgiczne. Wprowadzenie do le-
czenia operacyjnego metody całkowitego wycięcia me-
zorektum (TME) pozwoliło na optymalizację kontroli
miejscowej i istotną redukcję częstości wznów
lokoregionalnych, co bezpośrednio przekłada się na po-
prawę przeżyć długoterminowych [1]. Mimo postępów
chirurgii u znaczącego odsetka pacjentów nadal jednak
nie można osiągnąć trwałego wyleczenia. Z drugiej stro-
ny wielokrotnie dowiedziono skuteczności leczenia uzu-
pełniającego. Zdaniem niektórych autorów zyskanie
adekwatnych marginesów radialnych resekcji jest trud-
niejsze u mężczyzn [2]. Określenie niekorzystnych czyn-
ników prognostycznych pozwala na identyfikację cho-
rych szczególnie zagrożonych niepowodzeniem leczenia,
którzy mogą odnieść korzyść z terapii uzupełniającej.

Celem pracy była analiza wpływu parametrów kli-
nicznych i patomorfologicznych na przeżycia odległe
mężczyzn po przedniej resekcji odbytnicy techniką TME. 

MMaatteerriiaa³³  ii mmeettooddyy
PPaaccjjeennccii
Prospektywnej analizie poddano grupę kolejnych

43 mężczyzn spełniających wymienione poniżej kryteria,
leczonych od stycznia 1998 r. do grudnia 1999 r. na II Od-
dziale Chirurgii Onkologicznej Dolnośląskiego Centrum
Onkologii. Czterdzieści sześć procent pacjentów (n=20)
było w I, 35% (n=15) w II, a 19% (n=8) w III stadium UICC.
Wiek mieścił się w granicach 37–89 lat (średnia 61,3,
mediana 60). 

KKrryytteerriiaa  ww³³¹¹cczzeenniiaa  ddoo bbaaddaanniiaa
Do badania kwalifikowano pacjentów spełniających

następujące kryteria: odległość dolnej granicy guza
od brzegu odbytu do 12 cm, brak przerzutów odległych,
brak makroskopowego nacieku tkanek sąsiednich, brak
mikroskopowej infiltracji marginesów dystalnych i ra-
dialnych, brak śródoperacyjnej perforacji jelita, pełne
pierścienie staplerowe oraz szczelne zespolenie jelitowe.

LLeecczzeenniiee
U wszystkich chorych wykonano resekcję przednią

metodą TME, na ostro, pod kontrolą wzroku, preparując

między blaszką trzewną a ścienną powięzi miednicy
do poziomu mięśni dźwigaczy i dna miednicy. Zespolenie
koniec do końca konstruowano podwójną techniką staple-
rową. Leczenie uzupełniające stosowano w stadium II i III.
Ośmiu pacjentów otrzymało przedoperacyjną radioterapię
wysoką dawką frakcyjną 25 Gy (5 × 5 Gy) i adiuwantową
chemioterapię 5-fluorouracylem (325 mg/m2) z folinianem
wapnia (20 mg/m2) w 6 kursach (bolus i.v.). Piętnastu cho-
rych poddano skojarzonej pooperacyjnej radiochemiotera-
pii: napromienianiu do dawki 50,4 Gy (frakcjonowanie kon-
wencjonalne 25 × 1,8 Gy + 5,4 Gy boost na lożę) i chemiote-
rapii w 6 kursach (jak wyżej).

OObbsseerrwwaaccjjaa  kkoonnttrroollnnaa
Badania kontrolne wykonywano co 3 mies. przez

pierwsze 2 lata, a następnie co pół roku. Rozpoznanie
nawrotu opierano na badaniach radiologicznych (radio-
gram klatki piersiowej, ultrasonografia jamy brzusznej,
w przypadkach wątpliwych tomografia komputerowa),
klinicznych, endoskopowych lub śródoperacyjnych
(w przypadkach laparotomii na podstawie podwyższo-
nego CEA). Jako wznowy miejscowe kwalifikowano na-
wroty w miejscu zespolenia lub w bezpośrednim siedli-
sku nowotworu pierwotnego (tkanki i węzły chłonne
okołoodbytnicze, krezka zespolonej okrężnicy, nacieczo-
ne narządy miednicy mniejszej, tkanki miękkie krocza).

AAnnaalliizzaa  ssttaattyyssttyycczznnaa
Wyliczono wartości średnie i odchylenia standardo-

we badanych parametrów. Krzywe przeżycia wykreślono,
stosując metodę Kaplana-Meiera, i porównywano w te-
ście log-rank. Za statystycznie znamienny uznawano 
poziom prawdopodobieństwa p<0,05. Do analizy wyko-
rzystano pakiet programów Statistica ver. 5.

WWyynniikkii
Nie zanotowano śmiertelności pooperacyjnej. Cał-

kowite przeżycie 5-letnie wyniosło 71,5±9,8%. Było ono
znamiennie gorsze u chorych z naciekiem raka przekra-
czającym ścianę jelita (ryc. 1.), z przerzutami w okolicz-
nych węzłach chłonnych (ryc. 2.) i z podwyższonym 
poziomem CEA w surowicy przed operacją (ryc. 3.).
Do czynników o niekorzystnym wpływie na rokowanie
bliskim statystycznej istotności zaliczono: wiek pacjen-
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RRyycc.. 11..  Znaczenie prognostyczne naciekania ra-
ka poza ścianę jelita
FFiigg.. 11..  Prognostic significance of tumour pene-
tration beyond the bowel wall

Naciekanie raka poza ścianę jelita: grupa 1. – brak, grupa 2.
– obecne, OS – przeżycia całkowite/Penetration beyond the bowel
wall: group 1 – absent, group 2 – present, OS – overall survival.
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RRyycc.. 22.. Znaczenie prognostyczne stanu węzłów
chłonnych
FFiigg.. 22..  Prognostic significance of lymph node sta-
tus

Przerzuty w okolicznych węzłach chłonnych: grupa 1. – brak, grupa 2.
– obecne, OS – przeżycia całkowite/Metastases in regional lymph
nodes: group 1 – absent, group 2 – present, OS – overall survival.

5    10    15   20    25   30  35   40   45 50   55   60  65

OOSS

[[mmiieess..]]

1,0

0,9

0,8

0,7

0,6

0,5

0,4

0,3

0,2

0,1

grupa 1. grupa 2. grupa 1. grupa 2.

ta powyżej 60 lat i infiltrujący typ wzrostu nowotwo-
ru (tabela I). Odsetki przeżyć były wyższe u chorych
z rakiem o wysokim stopniu zróżnicowania, bez kom-
ponenty śluzotwórczej, z naciekiem limfocytarnym
w dolnym marginesie guza i zmianą pierwotną zlokali-
zowaną powyżej 7 cm od brzegu odbytu ale bez staty-
stycznej znamienności (tabela I).

OOmmóówwiieenniiee
Antygen karcinoembrionalny CEA jest znany od po-

nad 40 lat [3]. Udowodniono związek między jego profi-
lem i zmianą stężenia w surowicy (s-CEA) po leczeniu
a przebiegiem choroby nowotworowej [4]. Z drugiej
strony przedoperacyjne czynniki prognostyczne pozwa-
lają na identyfikację grup pacjentów szczególnie zagro-
żonych niepowodzeniem terapii i pozwalają na dobór
optymalnego postępowania. W 1978 r. autorzy z Memo-
rial Sloan Kettering Cancer Center pierwsi donieśli o zna-
miennej korelacji podwyższonego s-CEA przed zabie-
giem z wyższym odsetkiem nawrotów w grupie pacjen-
tów w stadium II i III [5]. Obserwacje te znalazły kilka lat
później potwierdzenie w badaniu National Surgical Ad-
juvant Breast and Bowel Project [6]. Od tego czasu za-
gadnienie to było wielokrotnie podejmowane. Najbar-
dziej przekonujące są wyniki analiz wielowariantowych

RRyycc.. 33..  Znaczenie prognostyczne przedoperacyj-
nego poziomu CEA w surowicy
FFiigg.. 33..  Prognostic significance of preoperative
CEA serum level

Przedoperacyjny poziom CEA w surowicy: grupa 1. – prawidłowy, gru-
pa 2. – podwyższony, OS – przeżycia całkowite/Preoperative CEA se-
rum level: group 1 – normal, group 2 – elevated, OS – overall survival.
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PPaarraammeettrr//FFaaccttoorr OOppccjjaa//OOppttiioonn nn PPrrzzeeżżyycciiaa//SSuurrvviivvaall pp

wiek/age ≤60 lat/years 13 92,3±7,7 0,08778

>60 lat/years 30 63,3±8,9

lokalizacja/location >7 cm od brzegu odbytu/from anal verge 9 77,8±14,7 0,69647

≤7 cm od brzegu odbytu/from anal verge 34 70,6±7,9

naciek poza ścianę jelita/ nieobecny/absent 23 91,3±6,0 0,00407

penetration beyond bowel wall obecny/present 20 50,0±11,5

przerzuty w węzłach chłonnych/ nieobecne/absent 35 82,9±6,5 0,00209

lymph-node metastases obecne/present 8 25,0±16,4

przedoperacyjny s-CEA/ ≤5 ng/mL 28 96,4±3,6 <0,0001

preoperative s-CEA >5 ng/mL 15 26,7±11,8

typ wzrostu/growth pattern rozprężający/pushing 22 85,7±7,8 0,08683

infiltrujący/infiltrating 21 61,9±10,9

naciek limfocytarny/ obecny/present 27 80,0±10,7 0,47783

lymphocytic infiltration nieobecny/absent 16 70,4±9,0

stopień zróżnicowania/ wysoki/well 6 100,0±0,0

histological differentiation średni/moderate 25 72,0±9,2 0,38000

niski/poor 12 58,3±14,9

komponenta śluzotwórcza/ nieobecna/absent 36 85,7±14,3 0,40238

mucinous histology obecna/present 7 69,4±7,8

TTaabbeellaa II..  Znaczenie prognostyczne parametrów klinicznych i patomorfologicznych
TTaabbllee II..  Prognostic significance of clinical and pathological factors

s-CEA – poziom antygenu karcynoembrionalnego w surowicy/carcinoembyonic antigen serum level.
Przeżycia – odsetki 5-letnich przeżyć całkowitych/Survival – five-year overall survival rates. 

na dużym liczebnie materiale. Nasza grupa chorych była
za mała do adekwatnej analizy multiparametrycznej, ale
w wielu późniejszych pracach stwierdzono istotny staty-
stycznie wpływ przedoperacyjnego s-CEA na odległe wy-
niki leczenia i zaobserwowano niezależny od innych
czynników rokowniczych związek z odsetkami 
nawrotów nowotworu i przeżyć pacjentów [7–17]. Wyni-
ki te znalazły również potwierdzenie w bardzo obszer-
nych liczebnie opracowaniach [18–20]. 

Na podstawie przeglądu aktualnego piśmiennictwa
przedmiotu można postawić kilka hipotez próbujących
wyjaśnić mechanizmy niezależnego od innych czynni-
ków prognostycznych związku przedoperacyjnego s-CEA
z rokowaniem w RJG. Być może u pacjentów z prawidło-
wym s-CEA częściej można wykonać optymalne leczenie
o zasięgu lokoregionalnym, uzyskując lepszą kontrolę
miejscową: niski s-CEA znamiennie koreluje z możliwo-
ścią wykonania operacji z intencją radykalności i odset-
kami resekcji R0 [21] oraz skutecznością przed- i poope-
racyjnej radioterapii [22]. Wysoki s-CEA może świadczyć
o klinicznie niemych przerzutach odległych i utajonym
systemowym zaawansowaniu nowotworu: gorsze wyniki
daje w tych przypadkach uzupełniająca chemioterapia
[22] i immunochemioterapia [23]. Możliwe, że u pacjen-

tów z niskim s-CEA choroba uogólniona przebiega
z mniejszą dynamiką i można u nich skuteczniej opera-
cyjnie leczyć przerzuty: osiągają oni wyższe odsetki prze-
żyć długoterminowych po resekcji wątroby [24], po wy-
cięciu przerzutów z płuc cechują się dłuższym przeży-
ciem [25] i niższym ryzykiem nawrotów pozapłucnych
[26], można im istotnie wydłużyć przeżycie całkowite
metastasektomią płucną nawet po uprzedniej resekcji
przerzutów z wątroby [27]. Prawdopodobnie biologiczna
agresywność nowotworu u chorych z prawidłowym s-CEA
jest mniejsza: znamiennie częściej uzyskują oni całkowi-
tą odpowiedź na paliatywną chemioterapię [28] i wyższe
odsetki 2-letnich przeżyć [29].

Niezależnie od potencjalnego mechanizmu istotne
znaczenie prognostyczne s-CEA znalazło potwierdzenie
w stanowisku American College of Pathologist, który 
zaleca s-CEA jako czynnik rokowniczy o udowodnionej
wysokiej skuteczności do użytku w codziennej praktyce
klinicznej [30]. 

WWnniioosskkii
1. Klasyczne elementy definiujące stadium lokoregional-

nego zaawansowania nowotworu – zasięg naciekania
guza pierwotnego i stan węzłów chłonnych – pozosta-
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ją podstawowymi czynnikami prognostycznymi po re-
sekcji raka odbytnicy techniką TME. 

2. W identyfikacji pacjentów szczególnie zagrożonych
niepowodzeniem leczenia może być pomocny pod-
wyższony poziom CEA w surowicy przed operacją.

3. Potencjalną korzyść z terapii uzupełniającej u tych
chorych autorzy ocenią w planowanych badaniach.

Praca została sfinansowana ze środków własnych.
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