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Wstep: Najwazniejszym czynnikiem ro-
kowniczym w raku jelita grubego jest
stopien zaawansowania, stad znaczenie
jego precyzyjnego okreslenia.

Cel pracy: Okreslenie wptywu liczby
zbadanych regionalnych weztéw chton-
nych na jakos¢ oceny cechy N(+) u cho-
rych leczonych radykalnie z powodu ra-
ka jelita grubego.

Materiat i metody: Retrospektywna oce-
na obejmowata 114 chorych na raka je-
lita grubego z cecha N(+), leczonych
chemioterapia adjuwantowa w latach
1999-2007 w 4. Szpitalu Wojskowym
we Wroctawiu. Wyodrebniono chorych
operowanych planowo (n=100) i opero-
wanych w trybie nagtym (n=14); opero-
wanych w osrodkach specjalistycznych
(n=97) i na powiatowych oddziatach chi-
rurgii (n=17) oraz dokonano podziatu
chorych na leczonych w latach
1999-2003 (n=62) i 2004-2007 (n=52).
Wyniki: Liczba weztow chtonnych pod-
dawanych badaniu pooperacyjnemu wa-
hata sie od 1 do 29 (srednia — 4,8; me-
diana - 3,5). Najczesciej badano 1 (14%),
2 (14,9%), 3 (21%) lub 4 wezty chtonne
(13,1%). Dwanascie lub wiecej weztow
chtonnych (wymég klasyfikacji TNM)
oceniono zaledwie u 7 chorych (6,1%).
Wykazano istotny statystycznie zwia-
zek (p=0,004) miedzy liczba ocenionych
regionalnych weztéw chtonnych a ro-
dzajem osrodka (specjalistyczny — oce-
niono Srednio 5,1 weztéw chtonnych;
powiatowy — Srednio 2,9 weztéw chton-
nych).

Whioski: U wiekszosci chorych ocenia
sie mniej regionalnych weztéw chton-
nych niz to jest niezbedne do zréznico-
wania cechy N 1vs N 2 w ramach N(+).
Wieksza liczba regionalnych weztéw
chtonnych oceniana u operowanych
w osrodkach specjalistycznych sugeru-
je lepsza jakosé oceny cechy N.

Stowa kluczowe: rak jelita grubego,
czynniki prognostyczne, stopien za-
awansowania.
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Wstep

Niezadowalajace wyniki leczenia chirurgicznego raka jelita grubego (okrez-
nicy i esicy) legty u podstaw poszukiwania czynnikéw prognostycznych po-
zwalajacych na okreslenie grupy pacjentdw, ktérzy mogliby odnies¢ korzysci
terapeutyczne z leczenia chemicznego o zatozeniu adjuwantowym. Czyn-
nikiem prognostycznym o najwiekszej istotnosci klinicznej jest stopien za-
awansowania choroby nowotworowej [1, 2]. Prowadzone badania pozwala-
ja zywi¢ nadzieje, ze ten klasyczny czynnik prognostyczny ma szanse zostac
uzupetniony o czynniki molekularne zwiazane z mechanizmami dokonuja-
cego sie procesu nowotworzenia. Na szczegblng uwage zdaje sie zastugiwac
obecnos¢ delecji alleli chromosomu 18q w komérkach guza, ktéra wigze sie
z wiekszg agresywnoscig procesu nowotworowego, wiekszym stopniem na-
cieku naczyn oraz gorszym rokowaniem u pacjentéw leczonych radykalnie
[3]. Z gorsza prognoza — wyrazong przezyciem catkowitym i 5-letnim przezy-
ciem wolnym od choroby — koreluje takze wysoka ekspresja syntazy tymidy-
lowej w komérkach raka jelita grubego [4].

Mimo tych obiecujgcych wynikdw, gtéwnym czynnikiem prognostycznym
raka jelita grubego warunkujacym postepowanie terapeutyczne pozostaje
stopien zaawansowania choroby nowotworowej. O ile w Il stopniu zaawan-
sowania wg TNM chemioterapia adjuwantowa przynosi bezsprzecznga ko-
rzys¢ kliniczna, o tyle decyzja o jej zastosowaniu w stopniu Il jest nadal przed-
miotem licznych kontrowersji [5-7]. W przypadku raka jelita grubego stabym
punktem okreslenia zaawansowania jest precyzja w ocenie cechy N, warun-
kowana gtéwnie — cho¢ oczywiscie nie jedynie — liczbg ocenionych regional-
nych weztéw chtonnych. Powoduje to, ze jakos¢ oceny cechy N moze miec
implikacje zaréwno rokownicze, jak i terapeutyczne. Ma to szczegélne zna-
czenie przy okresleniu cechy N(-), niemniej takze chorzy z cecha N(+) nie sa
grupa homogenna, gdyz liczba zajetych przerzutami regionalnych weztéw
chtonnych wigze sie z rokowaniem.

Celem niniejszej pracy byto okreslenie wptywu liczby zbadanych regional-
nych weztéw chtonnych na jakos¢ oceny cechy N(+) u chorych leczonych ra-
dykalnie z powodu raka jelita grubego.
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Background: Stage of the disease is the
most important prognostic factor in
colon cancer, and therefore should be
precisely determined.

Aim of the study: The aim of this study
was to determine the influence of the
number of assessed lymph nodes on
the quality of the N stage assessment
in radically treated patients with colon
cancer.

Material and methods: 144 patients
with nose-positive colon cancer treated
with adjuvant chemotherapy in years
1999-2007 in the Military Hospital in
Wroctaw. Elective (n=100) or emergency
(n=14) surgery was performed in the
specialist surgery centre (n=97) and
regional surgery department (n=17) in
years 1999 — 2003 (n=62) and 2004 —
2007 (n=52).

Results: The number of assessed lymph
nodes was between 1 and 29 (average
—4.8; median — 3.5). In the majority of
cases only a few lymph nodes were
examined: one (14%), two (14.9%) three
(21%) or four (13.1%). 12 or more lymph
nodes (which is required in the TNM
classification) were assessed only in
7 patients (6.1%). A statistically significant
(p=0.004) relationship between the
number of assessed lymph nodes and
type of surgery centre was confirmed
(specialist centre — average 5.1 lymph
nodes, regional surgery departments —
average 2.9 lymph nodes).

Conclusions: In the majority of patients
fewer lymph nodes are assessed than
is needed to differentiate between
stage N1 and N2. More lymph nodes
were assessed in specialist surgical
centres, which suggests better quality
assessment of the N stage.

Key words: colon cancer, prognostic
factors, staging.

Materiat i metody

Retrospektywna ocena obejmowata 114 chorych leczonych chemicznie
(z zatozeniem, ze jest to leczenie uzupetniajace) z powodu raka jelita grube-
go w latach 1999-2007 w Klinice Choréb Wewnetrznych 4. Wojskowego Szpi-
tala Klinicznego z Poliklinika we Wroctawiu, u ktérych na podstawie histopa-
tologicznej oceny materiatu pooperacyjnego rozpoznano istnienie cechy N(+).
Leczenie obejmowato radykalny zabieg operacyjny (wykonywany w réznych
osrodkach chirurgicznych) i pétroczna adjuwantowa chemioterapie, wg stan-
dardu 5-fluorouracyl 425 mg/m? + leukoworyna 20 mg/m?, przez 5 dni co
4 tyg. [8]. U 10 chorych z uwagi na istnienie resekcyjnych zmian przerzuto-
wych w watrobie wykonano jednoczesnie metastazektomie. Pacjenci byli
w wieku od 34 do 79 lat, mediana wynosita 57,4 roku.

Wyodrebniono chorych, u ktérych przeprowadzono planowy zabieg ope-
racyjny (n=100), i chorych operowanych w trybie nagtym z powodu niedroz-
nosci (n=13) badz perforacji jelita (n=1) oraz chorych operowanych w osrod-
kach specjalistycznych (n=97) (w Klinice Chirurgii 4. Wojskowego Szpitala
Klinicznego z Poliklinika, akademickich badz specjalistycznych osrodkach chi-
rurgicznych Wroctawia) i na powiatowych oddziatach chirurgii (n=17). Dodat-
kowo —w celu oceny potencjalnej zmiany jakosci procedur terapeutycznych
w badanym przedziale czasu — dokonano podziatu chorych na leczonych w la-
tach 1999-2003 (n=62) i 2004-2007 (n=52).

Analizie poddano opisy badan histopatologicznych, przy czym uwzgled-
niono:

* typ histopatologiczny nowotworu wg WHO —w kazdym wypadku byt to
gruczolakorak,

« stopien zrdznicowania histologicznego (G),

e liczbe zbadanych regionalnych weztéw chtonnych i liczbe weztéw zajetych
procesem przerzutowym,

e cecheT.

Uzyskane rezultaty poddano analizie statystycznej przy uzyciu pakietu
Statistica 5, Version 97 (StatSoft®). R6znice miedzy badanymi grupami oce-
niano za pomoca testu U Manna-Whitneya. Poziom istotnosci statystycznej
okreslono jako p<0,05.

Wyniki
Liczba ocenionych weztéw chtonnych w materiale pooperacyjnym

Liczba weztéw chtonnych, ktérych ocene histopatologiczng uzyskiwano
przed podjeciem decyzji chemioterapeutycznych, wahata sie w granicach
od 1do 29 (srednia — 4,8; mediana — 3,5). Warty podkreslenia jest fakt, ze
najliczniej reprezentowana byta grupa chorych, u ktérych oceniono zniko-
ma liczbe regionalnych weztdéw chtonnych: 1 (n=16, tj. 14%), 2 (n=17,
1j.14,9%), 3 (n=24, 1j. 21%) lub 4 (n=15, t}. 13,1%). Wymagana do klasyfika-
cji TNM liczbe zbadanych 12 lub wiecej weztow chtonnych oceniono zaled-
wie u 7 chorych (6,1%). Liczbe ocenionych regionalnych weztéw chtonnych
przedstawiono na ryc. 1.

Zakres liczby weztéw chtonnych zajetych przerzutem wynosit od 1 do 29
(Srednia —2,9; mediana — 2).

Zwigzek miedzy liczba ocenionych (i zajetych procesem przerzu-
towym) weztéw chtonnych a charakterem zabiegu (planowy vs
w trybie pilnym), rodzajem osrodka chirurgicznego, okresem,

w ktérym byto prowadzone leczenie, oraz wybranymi cechami
histopatologicznymi nowotworu

Wykazano istotny statystycznie zwigzek (p=0,004) miedzy liczba ocenio-
nych regionalnych weztéw chtonnych a rodzajem osrodka, w ktérym prowa-
dzone byto leczenie chirurgiczne. W osrodkach specjalistycznych oceniono
Srednio 5,1 weztéw chtonnych, podczas gdy na powiatowych oddziatach chi-
rurgii — srednio 2,9 weztéw chtonnych. Nie wykazano zwigzku miedzy liczba
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Ryc. 1. Liczba weztéw chtonnych poddana ocenie histopatologicznej
Fig. 1. Number of histopatologically assessed lymph nodes

Tabela 1. Cecha T a liczba zajetych przerzutem regionalnych
weztéw chtonnych
Table 1. T-feature and number of metastatic regional lymph nodes

CechaT T2 T3 T4

Srednio weztéw przerzutowych 13 2,6 4.8

ocenionych regionalnych weztéw chtonnych a okresem le-
czenia (do 2003 r. vs po 2004 r.), charakterem zabiegu (pla-
nowy vs w trybie pilnym) i cechami histopatologicznymi no-
wotworu.

Wykazano ponadto istotny statystycznie (p=0,016) zwig-
zek miedzy cecha T a liczba zajetych przerzutem regional-
nych weztéw chtonnych. Zwiazek ten zobrazowano w tab. 1.

Przy p<0,05, r=0,48 stwierdzono istnienie korelacji mie-
dzy liczbg zbadanych i zajetych procesem przerzutowym re-
gionalnych weztow chtonnych.

Dyskusja

Coraz lepsze poznanie biologii nowotworéw jelita grube-
go powinno skutkowa¢ wyselekcjonowaniem precyzyjnych
czynnikéw prognostycznych i predykcyjnych, pozwalajacych
na racjonalne planowanie skojarzonego leczenia onkolo-
gicznego. W sytuacji, kiedy zasadniczym czynnikiem rokow-
niczym jest stopien zaawansowania raka, doktadne jego
okresSlenie odgrywa role pierwszoplanowa. O ile rzetelne
ustalenie cechy T nie budzi zwykle wiekszych trudnosci, o ty-
le cecha N, ktérej okreslenie wymaga zbadania znacznej
liczby regionalnych weztéw chtonnych, jest czesto klasyfi-
kowana niewtasciwie. Liczba poddanych ocenie histopato-
logicznej regionalnych weztéw chtonnych jest czynnikiem
limitujgcym poprawnos¢ okreslenia cechy N, niemniej spo-
ro kontrowersji budzi tez doktadnos¢ i metodyka oceny kaz-
dego z badanych weztéw chtonnych pod katem wystapie-
nia przerzutu.

Istniejg dos¢ duze kontrowersje dotyczace liczby regio-
nalnych weztéw chtonnych, ktérg trzeba poddac¢ ocenie hi-

stopatologicznej, aby cecha N zostata okreslona w sposéb
miarodajny. Na poczatku lat 90. XX w. sugerowano, ze wy-
starczajaca liczba jest 6 weztéw chtonnych [9], natomiast
analiza 196 przypadkéw dokonana z koficem lat 90. XX w.
wskazywata na koniecznos¢ oceny 14 weztéw chtonnych
[10]. Klasyfikacja TNM uznaje za celowe zbadanie minimum
12 weztéw chtonnych [11]. Wyniki badania przeprowadzo-
nego przez autoréw niniejszej pracy pokazuja jednoznacz-
nie, ze liczba poddawanych ocenie histopatologicznej regio-
nalnych weztéw chtonnych po radykalnym zabiegu
onkologicznym jest za mata do precyzyjnego okreslenia ce-
chy N. W ocenianym materiale kryterium oceny 12 regional-
nych weztdw chtonnych zostato spetnione zaledwie u 6,1%
pacjentéw. Na podkreslenie zastuguje zwigzek pomiedzy
liczbg ocenionych regionalnych weztdw chtonnych a rodza-
jem osrodka, w ktérym prowadzone byto leczenie chirur-
giczne — osrodki specjalistyczne wykazuja przewage nad od-
dziatami powiatowymi. Co ciekawe, nie zaobserwowano
podobnej przewagi, poréwnujac leczenie w pierwszej poto-
wie okresu, z ktérego pochodzit materiat autorow (lata
1999-2003) z leczeniem w drugiej jego potowie (lata
2004-2007).

Problem niedodiagnozowania cechy N jest szczegélnie
istotny w przypadku okreslania cechy N(-). W tej grupie cho-
rych zbyt mata liczba zbadanych regionalnych weztéw chton-
nych moze wigzac sie z gorsza prognoza. W badaniu obej-
mujacym ocene efektéw radykalnego leczenia 108 chorych
na raka jelita grubego w stopniu zaawansowania B wg Du-
kesa w modyfikacji Astlera-Collera wykazano, ze ocena mniej
niz 14 regionalnych weztéw chtonnych po zabiegu operacyj-
nym jest niezaleznym niekorzystnym czynnikiem rokowni-
czym (p=0,01) [12].

Whioski

1. Liczba ocenionych po radykalnym zabiegu operacyj-
nym regionalnych weztéw chtonnych jest w zdecydowane;j
wiekszosci przypadkéw zbyt mata do prawidtowego okre-
Slenia stopnia zaawansowania choroby nowotworowej
—czyli do zréznicowania cechy N 1vs N 2 w ramach N(+).

2. U chorych operowanych w osrodkach specjalistycz-
nych poddawano ocenie wiekszg liczbe regionalnych we-
ztéw chtonnych niz u chorych operowanych na powiato-
wych oddziatach chirurgii, co sugeruje lepsza jakos¢ oceny
cechy N.
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