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A colorectalis carcinoma

multidiszciplinaris

szemléletd belgyb6gyaszati-

onkoldgiai kezelése

MULTIDISCIPLINARY MEDICAL
ONCOLOGICAL TREATMENT
OF COLORECTAL CANCER (CRC)
All stage Ill. patients and some high risk
patients with stage Il. colorectal cancer (CRC)
should be treated with bolus 5-fluorouracil-
folinic acid adjuvant chemotherapy. The
usual adjuvant/neoadjuvant treatment for rec-
tal cancer is chemo-radiotherapy. In stage IV.
CRC various combinations of 5-fluorouracil,
folinic acid, irinotecan or raltitrexed can be
used. Patients should be treated in specialised
multidisciplinary oncological centers — and, if
possible, as participants of clinical trials.

colorectal cancer, chemotherapy
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szati-onkoldgiai kezelése minddssze tiz éve

vélt a bizonyitékokon alapul6 orvoslis elvei
alapjan éltalinosan elfogadottd a multidiszciplindris
terdpia részeként (7). A kemoterdpia terén az elmult
évtizedben lezajlott rohamos fejlédés azt eredmé-
nyezte, hogy a koribban kevéssé kemoszenzitiv
colorectalis daganatokat ma a kozepesen kemo-
szenzitiv tumorok k6zé sorolhatjuk, és a kemotera-
pia a komplex kezelés jelentds Osszetevdjévé vilt.

ﬁ colorectalis carcinoma adjuvdns belgydgya-
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A colorectalis carcinoma belgybgyaszati-
onkolégiai kezelését a lll. és részben a ll. sta-
diumu betegek adjuvdns kemoterapidja, a IV.
stddiumd  betegek palliativ kemoterapidja,
valamint a szupportiv kezelés képezi. A lll.
stadiumban és a nagy kockdazatd, Il. stadium-
ban lévé betegek adjuvans 5-fluorouracil-
folinsav boluskezelésben részestilnek. Vég-
bélrdkban a szokdsos kezelés a radiokemo-
terdpia, sziikség szerint neoadjuvans forma-
ban is, lehet6leg tartés inflizidban adva. A IV.
stadiumban [évG betegeknél a palliativ kemo-
terdpia lehetéségei az 5-fluorouracil-folin-
savon kiviil az irinotecan és a raltitrexed, kii-
6nb6z6 kombindcidkban adva. A colorectal-
is carcinomads betegeket lehetSleg multidisz-
ciplinaris onkolégiai kozpontokban kell
kezelni, minél nagyobb szamban ellenérzott
klinikai gyogyszervizsgalatok keretében.

vastagbélrak, végbélrak, kemoterapia
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A tobb orvosi szakteriilet egytittmikédésén alapul6
kezelés legjelent8sebb eleme ma is a sebészi eltavo-
litds. Ezt a rectum és a tbbi vastagbélszakasz terii-
letén kiilonbozs technikdkkal végzik. A sebészi
kezelés nem tirgya ennek az osszefoglalénak, azt
azonban itt is hangstlyozni kell, hogy a sebészi be-
avatkozds sikere — amely nagymértékben fiigg a
sebész tuddsitdl — ma is az egyik legfontosabb prog-
nosztikai tényezd. J6 gyégyuldsi eredmények csak
akkor érhetSk el, ha a mfitétet a colorectalis carci-




nomdra szakosodott, nagy tapasztalatd, onkolégiai
szemléletli sebész végzi, szorosan egyiittmikodve a
belgy6gydsz-onkoldgussal és (végbélrik esetén) a
sugdrterapeuta szakemberrel is.

A colorectalis carcinoma multidiszciplindris
kezelésének sszetevSit az 1. dbra mutatja. A keze-
1és irdnyelveit a betegség stidiumai szerint célszerd
targyalni. A stiddiumbeosztisokat az 1. tdbldzat fog-
lalja 6ssze. Ajanlatos az UICC-stddiumokat hasz-
nalni, bar ma is gyakran alkalmazzik az Astler—
Coller médositisi Dukes-stadiumokat. III. sta-
diumban a belgydgyaszati-onkolégiai rutinkezelés
az adjuvéns kemoterépia, amely II. stidiumban
egyedi elbiralas alap in mérlegelhetd. Folynak a
kisérletek az adjuvdns immunterdpidval (monoklo-
nalis antitest vagy autolég tumorvakcina formdja-
ban), amely jelenleg csak ellen&rzott klinikai vizs-
galat keretében alkalmazhaté. Tavoli 4ttét esetén, ha
a beteg altalinos allapota kielégits, legtobbszor a
kemoterdpia a kezelés & OsszetevSje. Ha az
dttée(ek) reszekdlhat6(k), metastasectomidt kell
végezni. A legkorszertibb kemoterapids kombina-
cidkkal a koribban biztosan fatilis kimeneteld,
inoperébilis (mdj-, tiid3-) dttétek ma mér az esetek
jelent8s részében miithetdvé tehetsk, és a preopera-
tiv kemoterapidt kovetd metastasectomidval a bete-
gek egy része tartésan recidivamentessé vilik, akdr
meg is gyogyulhat. Az Gj kemoterdpids szerek

agyominyos kemoterdpidval kombindlt alkalma-
zdsa mostanra paradigmavéltist eredményezett a
tavoli dttétes colorectalis carcinoma kezelésében: az
eddig biztosan gydgyithatatlan méj- és tiid&attétes
betegek egy része a kemoterdpiit kovetd metasta-
sectomidval véglegesen meggydgyithatd.

A kovetkezSkben a terdpids irdnyelveket ismer-
tetjik a Budapesten, 2000 dprilisiban tartott, Az
Emeésztérendszer Rosszindulatii Daganatai Els6 Kon-
szenzust El6készité Konferencidn elfogadottaknak
megfelelGen.

A vastagbélrik adjuvins
kemoterdpidja

A vastagbélriknak 1990-ig nem volt altalinosan
elfogadott adjuvins kemoterdpidja. Moertel és mun-
katdrsai ekkor kozolték egy nagy 6sszehasonlitd
tanulmény els8 eredményeit (2), és ezzel alapvetden
megvéltoztattdk a colorectalis carcinoma kezelési
gyakorlatit. Kezdeti tapasztalataikat a hat és fél éves
kovetési adatok is megerSsitették (3). IIL. stddiumu
colorectalis carcinomaban szenvedd betegeknél a
bolusban egyiitt adott 5-fluorouracil- és folinsav-
(leucovorin) kezelés a kitjulds arinydt 40%-kal, a
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’ Belgydgyaszati onkoldgia

1. dbra. A kemoterapia a colorectalis carcinoma multidiszcipli-
néris kezelésének a része

1. tablazat. A colorectalis carcinoma Astler—Coller és
TNM/UICC szerinti stidiumbeosztisa

vant

Astler—Coller TNM UICC
- T; NoM, 0
B, T,NGM, L.
G, ’ T3N; .M,
Gy* TN, .M,

*Gunderson- és Sosin-féle médositds

halélozési arinyt 33%-kal csokkentette. IL. stadium-
ban (Astler—Coller B2) 1év8 betegnél az utdnvizs-
galat sordn a kitGjuldsi ardny 31%-kal csokkent, val-
tozatlan talélés mellett. A National Surgical Adju-
Breast and Bowel Project (NSABBP)

keretében négy, ellendrzott klinikai vizsgilatot

végeztek II. és IIIL. stddiuma colorectalis carcinomds

betegeknél, és a kemoterapiat illetSen lényegében
hasonl6 kévetkeztetésekre jutottak (4-6). Egy nagy
esetszdimU metaanalizis (International Multicentre
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Pooled Analysis of Colon Cancer Trials: IMPACT)
Osszesitette a standard adjuvéns terdpiaként ajinl-
hat6 5-fluorouracil-folinsav kezelés adatait II. és
III. stidiumt colorectalis carcinomas betegeknél
(7). I11. stddiumban (Dukes C) a kigjulds kockédza-
ta 45%-kal, a haldlozds kockdzata pedig 30%-kal
csokkent.

Az elmalt évtized folyamdn, tdbb nagy, nemzet-
kozi vizsgalat eredményeképpen tisztiztik az ajinl-
hat6 adjuvins kemoterapiira vonatkozé részletkér-
déseket. Mindezek alapjin [I1.  stddiumi
(T;3N;2My, Dukes C) vastagbélrikban a bolusban
adott S-fluorouracil-folinsav kombindcié az ajinlott
standard adjuvdns kemoterdpia. Vilagszerte {6képp
két adagoldsi sémit alkalmaznak. Az dgynevezett
Mayo-protokollban (8) 425 mg/m? fluorouracilt kis
adag (20 mg/m?) folinsavval modulalva adnak heti
6t egymast kovetd napon, havonta ismételve, dssze-
sen hat ciklusban. Az dgynevezett Roswell-Park-
protokoll szerint (9) nagy adag folinsavat (500
mg/m?) adnak az 5-fluorouracillal (500 mg/m?) két-
6rés infazidban, hetente egyszer, legalibb hat héten
it ismételve. Mindkét fenti protokoll — amelynek
lényege, hogy a két szert bolusban adjik — stan-
dardként ajinlhaté a colorectalis carcinoma adju-
vans (vagy palliativ) kezelésében. Hazdnkban elsé-
sorban a Mayo-séma terjedt el széles korben.

A nagyszama adjuvans klinikai vizsgalat eredmé-
nyeibdl az alabbiak allapithaték meg:

— A TIL stadiumt colorectalis carcinoma standard
adjuvdns kemoterdpidja a bolusban adott 5-fluo-
rouracil-folinsav kombinicié.

— A Mayo-protokoll szerinti boluskezelés esetén
a folinsavat elegendd kis adagban (20 mg/m?) adni,
a nagyobb adag nem néveli a hatékonysigot.

— Hat (maximum nyolc) ciklusnél hosszabb adju-
vans kezelés nem sziikséges.

—Sem BCG, sem Levamisol, sem interferon adisa
nem javitja az eredményeket, ezért alkalmazasuk
nem ajanlott.

A TII. stddiumban 1év6 (T3 4,NyMg, Astler—Coller
B,, B;) vastagbélrikos betegeket illet§en megosz-
lanak a vélemények az adjuvins kemoterapiar6l. A
mar hivatkozott IMPACT metaanalizis szerint 841,
Dukes B-stddiumu daganatos beteg adatai alapjan az
adjuvins kemoterdpia sem a relapszusok arényét,
sem a talélést nem befolyasolta szignifikins mér-
tékben (7). A teljes tulélési arany 78%-r6l 83%-ra
ndtt, de ez nem bizonyult sz1gn1f1kansnak Ot klini-
kai vizsgilat metaanalizise sorin a II. stidiumu
(Dukes B) daganatban szenveds betegeknél a kez-
deti eredmények a kemoterdpia csekély, de értékel-
het8 elényét mutattik (10), azonban a végs6 anali-
zis alkalméval az adjuvans kemoterapia elényei nem
igazolédtak sem az eseménymentes talélés, sem a
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teljes tulélés vonatkozasiban (11). Mamounas és
munkatirsai szerint viszont Dukes B-stidiumban is
rutinszer(ien kellene adjuvins kemoterdpidt alkal-
mazni (12).

Azt senki sem vitatja, hogy a IL. stddiumt vastag-
bélrikok kozil a T,NgM, (Astler—Coller By)
esetekben ugyantgy nem sziikséges az adjuvins
kemoterdpia, mint a T}, és T{NoMy- (Dukes A-)
stidiumu betegeknek.

T3;NoMo- (Astler—Coller B,-) stddium esetén, ha
a tumort biztonsdggal sikeriilt teljes egészében, ép
széllel eltdvolitani, és az Ny-stadiumot legaldbb 8-10
nyirokcsomé szdvettani vizsgélata alapjan allapitot-
tak meg, tovabba sem obstrukcié (ileus), sem per-
foraci6 vagy kornyezetre terjedés nem kovetkezett
be, dltaliban elegendd a beteg gondos kévetése, és
adjuvins kezelés csak ellendrzott klinikai vizsgilat
keretében ajanlhat6. T3;NoM, esetén fokozott
kockdzat mellett sz6l, ha a daganat elzdr6dast vagy
perforiciét okozott, ha riterjedt a kornyezetére
(regionélis tumorimplanticié, a szomszédos
szervek invdzidja), ha differencidlatlan, aneuploid-
itds, magas S-fizis-ardny jellemzi, ha szovettanilag
III. fokozatd, lymphovascularis invdzié vagy 18q-
deléci6 észlelhetd, vagy ha a mitét el6tt a karci-
noembrionélis antigén szintje nagyon emelkedett
volt. Ilyenkor, tovibba T,NoM, esetén, ugyantgy
adjuvans, bolusban alkalmazott fluorouracil-folin-
sav kemoterdpia ajinlhat6, mint a IIL. stidiumban.
Mindazonaltal egyelre egyetlen randomizalt, pros-
pektiv vizsgilat sem bizonyitotta, hogy II. stddiumu
vastagbélrdk esetén — amelyben tovébbi kezelés nél-
kil is 80% koriili az 6téves tulélés — az adjuvins
kemoterapia a beteg szamidra értékelhetd elénnyel
jarna. Ennek megfelelGen jelenleg mind az Amerikai
Egyesiilt Allamokban, mmd Eurépéban az az altali-
nosan elfogadott illispont, hogy II. stidiumu
coloncarcinomdban az ad]uvans kemoterdpia javal-
lata nem kotelezd, és egyéni mérlegelést igényel.
Mind az NCCN (National Comprehensive Cancer
Network), mind az EORTC (European Organiza-
tion for Research and Treatment of Cancer) irdny-
elvei szerint a II. stddiuma vastagbélrikos betegek-
nél végzett, ellendrzott klinikai vizsgélatok javasolt
kontrollcsoportja a ,csak obszerviltak”, tehit a
terdpids kar kontrolljaként a betegek nem kapnak
adjuvins kezelést. A II. stadiuma vastagbélrikos
betegek fokozott kockdzatinak megéllapitisa nem
kénny(, hiszen mindeddig egyetlen felsorolt koc-
kazati tényezd8rdl sem sikeriilt prospektiv, randomi-
zalt vizsgilatokban, tobbviltozds elemzéssel egyér-
telmGen bizonyitani, hogy prognosztikai értékiik
lenne. Igy tehdt (a jelenlegi hazai viszonyok mel-
lett) T5.4,NM, stadium esetén érdemes a betegek
figyelmét felhivni az adjuvins, bolusban adott
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TNM-stadium | | Tis12 No Mo | |

Fokozott
kockézatra utal6
tényez6k nélkl

Megfigyelés vagy
adjuvans terapia

Adjuvans kezelés

klinikai vizsgalatban

T3 Ng Mg | | T, No Mg | | TN Mg
Fokozott
kockazatra utalé
tényezdkkel
Bolus FUFA
+ sugarterapia — Bolus FUFA
(perforacio esetén) + sugarterapia

Ellenérzott klinikai vizsgalatban val részvétel
kilonosen ajanlott!

2. dbra. A vastagbélrik adjuvins kemoterapidjinak javallatai a TNM-stidiumnak megfelelGen

FUFA: 5-fluorouracil-folinsav

5-fluorouracil-folinsav kemoterapia lehet8ségére, és
mérlegelni a virhat6 hatdst (maximum néhiny sza-
zalékos talélési eldny) és az esetleg el6forduld
mellékhatasokat. Kiillonésen a II. stadiuma vastag-
bélrakos betegeknek ajinlhaté az ellendrzott
klinikai vizsgalatban valé részvétel.

Riethmiiller és munkatirsai Dukes C-stidiumu
betegeknél sikerrel alkalmaztak immunterapiit anti-
17-1A monoklonilis egérantitesttel (73). Ennek
hatékonysdgit (32%-os mortalitdscsdkkenés) igye-
keznek tovébbi, nagy betegszimu, prospektiv
klinikai vizsgilatban meger&siteni. Az anti-17-1A
monoklondlis antitesttel végzett immunteripia
jovebeni hasznalhatésigira vonatkozéan csak a
folyamatban 1év& vizsgilatok eredménye alapjin
alkothatunk majd véleményt.

Autolég tumorsejtek elleni vakcinaval is folytat-
nak terdpids kisérleteket, biztaté kezdeti eredmé-
nyekkel.

Nem viltotta be a hozzd flizétt reményeket a
mfitétet kovetSen a vena portae-ba adott adjuvins
fluorouracil kemoterdpia (14, 15). E médszer ered-
ményességét nem tudtdk bizonyitani valamennyi
eddigi vizsgédlat metaanalizisével sem (76).

Perforicié esetén — ha a korszer( technikai felté-
telek adottak — az adjuvins kemoterdpidn kivil a
sugarterapiat is mérlegelni kell.

A vastagbélrik adjuvins kemoterdpidjanak TNM-
stddiumok szerinti javallatait a 2. dbra foglalja 8ssze.

A kezelési javallatot a TNM-stadium (1. tdbldzat)
pontos ismeretében kell feldllitani, mert ennek alap-
jan becsiilhetd az 6téves talélés virhaté esélye (2.
tabldzat).

2. tablazat. A colorectalis carcinomaiban szenvedd be-
tegek tulélési esélyei a stidiumok szerint
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Stadium Otéves talélés szazalékban
Ro-reszekciét kdvetSen

Vastagbél L 80
II. 67

II1. 43

V. 24

Végbél L 74
II. 62

I11. 40

V. 9

A végbélrik adjuvins
kemoterdpidja

A peritoneumathajlas alatti végbélrakok termé-
szetes lefolydsa és prognézisa kiilonbozik a vas-
tagbél proximalisabb szakaszin keletkezett daga-
natokétdl. A rectumcarcinomdik novekedését nem
korldtozza a serosa, ezért gyakrabban terjednek a
kornyezd szovetekre, szervekre, mint a coloncar-
cinomik. Sebésztechnikailag nehezebb biztosi-
tani a tumormentes, lateralis ép szélet, s ennek
hidnyiban csaknem elkeriilhetetlen a lokalis
recidiva. A végbélrikok helyi kitjuldsi ardnya a
stddiumtol fiiggéen 10-50%. Ez posztoperativ
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sugarterdpidval jelent8sen csokkenthets (IL. és
ITI. stddiuma végbélrakos betegeknél az
NSABP/01 vizsgalat szerint 25%-r6] 16%-ra), de
a posztoperativ irradidcié nem befolydsolja
értékelhetden a teljes talélést. Az adjuvans kemo-
terdpia végbélrdk esetén is ugyanolyan eredmé-
nyes, mint coloncarcinoméban. Szdmos III. fizist
tanulmanyban vizsgiltdk a posztoperativ kom-
binilt radiokemoterdpia hatékonysigit (17-19).
Egyértelmtien bebizonyosodott, hogy az 5-fluo-
rouracil- kemoterap1aval kombinalt sugirterdpia a
talélést és a kidjuldsi ardnyt egyardnt szignifikdn-
san csokkenti, ezért az Egyesiilt Allamok Nem-
zeti Rk Intézete (NCI) 1990-ben a kombinalt
radiokemoterapiit javasolta a T;-stddiumu és/vagy
nyirokcsomé-pozitiv végbélrikos betegek adju-
vans kezeléseként. Hatszazhatvan, II. és III. sta-
diumt végbélrakos beteg 46 hoénapos kovetése
alapjin megéllapitottdk (20), hogy a bolusban
vagy folyamatos inftziéként adott 5-fluorouracil
azonos mértékben csékkenti a helyi kigjuldst, de
a talélést a folyamatos infazidként adott 5-fluo-
rouracil jobban meghosszabbitja (a haldlozési
ardny 31%-os csokkenéséhez vezetett), mint a
bolusban adott 5-fluorouracil. Ennek alapjin a
rectumcarcinoma radioterdpidval kombindlt,
adjuvins kemoterdpidjaként a folyamatos infazié-
ban adott 5-fluorouracil elény&sebbnek tarthatd,
mint a bolusban adott 5-fluorouracil, bar a bolus-
ban adott 5-fluorouracil-folinsav ugyancsak elfo-
gadhat6 a radiokemoterdpia részeként.

A helyileg elgrehaladott vagy inoperébilis végbél-
rik (T; 4 és/vagy Ny ,My) kezelésére tovibbi elfoga-
dott lehet8ség a primer preoperativ (neoadjuvans)
kemoradioterdpia. Egy 1997-ben publikalt tanul-
mény szerint (21) a mtét el8tti sugdrterdpia nem-
csak a helyi kigjulds esélyét csokkenti (27%-rdl
11%-ra), hanem az otéves talélési ardnyt is szig-
nifikdnsan javitja (48%-r6l 58%-ra).

A preoperativ kemoradioterdpia irradidciéval
egytitt adott két ciklus fluorouracilbél all, ezt 6-8
hét malva koveti a miitét, majd ezt még négy cik-
lus posztoperativ kemoterdpia koveti. A kemo-
radioterdpia mitét eldtti alkalmazdsaval csokken-
thet8 a tumor témege, a daganatsejtek sz6rddasa
és az akut toxicitds, névekszik a daganat sugar-
érzékenysége és a sphincter megtartdsinak esélye,
meghosszabbodik a tulélési 1ds, és javul a lokore-
gionalis kontroll. A kurativ reszekci6 esélye nem
csokken, a patoldgiai értékelés azonban kétség-
kiviil nehezebb.

Feltétleniil emlitést érdemel, hogy rectumcarci-
nomédban a megfelel§ (radikalis) sebészi technika
(teljes mesorectalis kimetszés) rendkiviil hatéko-
nyan csokkentheti a lokilis recidiva esélyét. A helyi
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kigjulds arinya a j6l megvéilasztott kombinalt
kezeléssel 10% alatt tarthaté.

Osszefoglalva a kovetkezsket édllapithatjuk meg:

— Végbélrik esetén adjuvins/neoadjuvins kemo-
radioterdpia nem sziikséges:

- T1,NgMg tumor alsé-anterior vagy abdomi-
noperitonealis reszekcidja utdn;

- T, tumor transanalis reszekci6ja vagy definitiv
endocavitalis sugdrterdpidja utin (TN, M,).

— A végbélrak adjuvins/neoadjuvins kemora-
dioterdpidjat T ,N,My és T3Ng .M, daganatok
esetén tartjuk szitkségesnek. Ilyenkor kétféle keze-
1és1 stratégia koziil vilaszthatunk:

- preoperativ (neoadjuvans) kemoradioterdpiat
koévetSen mitét, majd posztoperativ (adju-
vans) kemoterdpia;

- miitét, majd posztoperativ (adjuvins) kemo-
radioterapia.

- T,No.1oM, (inoperdbilis) rectumcarcinoma
esetén a valasztando kezelés a primer (neoadjuvans)
kemoradioterdpia. Ez folyamatos infdziéban vagy
intermittdlva adott fluorouracil-folinsav kemotera-
pia sugdrterdpiaval kombindlt alkalmazisit jelenti.
Ha a daganat operabilissd valik, m{tét, majd adju-
véns fluorouracil-folinsav kemoteripia kovetkezik.

Itt jegyezziik meg, hogy a folyamatos infazidval
végzett fluorouracil-folinsav kezelésre szidmos
— jelenleg egyenranginak tekintett — séma ismere-
tes. Egyik legelterjedtebb formdja a de Gramont-
féle adagolds: 200 mg/m? folinsav kétéras infazi-
6ban, majd bolusban adott fluorouracil 400 mg/m?
adagban, és ezutin 22 6rds fluorouracilinfazié,
ugyancsak 400 mg/m? adagban, két egymast kovetd
napon, kéthetente ismételve.

Hasonl6an elterjedt, elsGsorban német nyelvterii-
leten, az ugynevezett AIO (Arbeitsgemeinschaft
Internal Onkologie) séma: hiroméras infaziéban
adott 500 mg/m? dézist folinsavat 24 6rds, tartés
infaziéban fluorouracilkezelés kovet, 2,6 g/m?
adagban, hetente egyszer ismételve.

A fluorouracil napi 300 mg/m? adagban is adhaté,
tartés infazidban, folyamatosan minden nap, akar
heteken, hénapokon 4t is, bir ez az adagoldsi méd
inkabb a IV. stddiumban keriil alkalmazisra.

A fluorouracil tartés infaziés addsit az indokolja,
hogy csak a sejtosztddas S-fazisiban hat, és a daga-
natsejteknek mindossze 3%-a van egyidejtileg S-fa-
zisban. A gyégyszer felezési ideje 10-12 perc, ez is
a tartés infaziés adagolds mellett sz6l. A tartds
infaziés fluorouracilterdpia tulajdonképpen miés
gyogyszernek tekinthetd, mint a bolusban adott
fluorouracil; hatdsmechanizmusuk sem ugyanaz.

EgyelSre nem délt el, hogy a fluorouracil tartés
infazi6s adagoldsi sémai koziil melyik a legjobb, igy
barmelyiket alkalmazhatjuk.
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|Tévo|i attétes colorectalis carcinoma, szinkrén vagy metakrén éttét|

Mdithetd

Nem mdithetd

| Attét csak a méjban | | Attét tobb szervben |

Szinkron attét:
primer tumor
és attét(ek) eltavolitasa

Metakron attét:
metastasectomia

Posztoperativ
kemoterapia:
ha adjuvans nem volt:
HAIl/szisztémas

Posztoperativ
kemoterapia:
HAI/szisztémas

Irinotecan — Oxaliplatin — CIFUFA

Szisztémas és/vagy HAI,
potenciélisan kurativ
kemoterapia — FUFA-,
CIFUFA-kombinéaciok:

Szisztémas palliativ kemoterapia

1. valasztas: bolus FUFA,
CIFUFA, irinotecan
CIFUFA,
Raltitrexed,
(Oxaliplatin, CIFUFA)

2. valasztas: CIFUFA,
irinotecan,
CIFUFA,

Irinotecan — CIFUFA
Oxaliplatin — CIFUFA

Raltitrexed

(Oxaliplatin, CIFUFA)
tobbes kombinécié
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Meggybgyul Recidival

Miithet6vé valik Inoperabilis marad

Metastasectomia

Lokoregionalis és/vagy szisztémas
kemoterapia, ablativ kezelés

+,adjuvans” |

X 1
kemoterépia Krioterapia Radiofrekvencias Alkohol
HAI/szisztémas termoterapia

Meggydgyul

Kidjulas

3. dbra. A tavoli 4ttétes colorectalis carcinoma kezelése. HAI: lokoregiondlis kemoterdpia; FUFA: fluorouracil-folinsav;
CIFUFA: folyamatos infiziéban adott S-fluorouracil-folinsav;

A tavoli attétet okozéd
coloncarcinoma kezelése

A primer colorectalis carcinoma miatt mftétre
kertls betegek 14-25%-dnak szinkrén majmetasz-
tazisa van (22), és 8-25%-uknal recidivaként alakul
ki majateét (22, 23).

Anatémiai okokbdl a colorectalis carcinoma 4ttét-
jeinek leggyakoribb helye a méj (az esetek 60%-aban
ez a metasztazis {6 lokalizicidja; gyakran ez az dttét-
képz8dés egyediili helye). Magyarorszdgon évente
koriilbeliil 1800-2000-re becsiilik a majmetasztizisban
szenvedd colorectalis carcinomds betegek szamat.

Kezelés nélkiil e betegek kozepes, dtlagos talélése
5-10 hoénap, és az otéves talélés 0%. Ezért a

metasztatikus (IV. stddiuma) colorectalis carci-
nomis betegek kezelése jelentds kihivast jelent nap-
jaink onkolégusainak, egytttal a multidiszciplinaris
onkoterapia iskolapéldaja (3. dbra).

A colorectalis carcinomdra szakosodott sebész fel-
adata a szoros értelemben vett mdtéti kezelés:
operabilis szinkrén metasztizis esetén a teljes
primer tumor és valamennyi 4ttét eltdvolitasa,
inoperébilis szinkron 4ttétek esetén palliativ mitét
az obstrukcié elharitisira, metakréon attétek esetén
az operabilis vagy elézetes kemoterapidval operilha-
tova tett attétek metastasectomidja. A sebészre
harul egyéb beavatkozasok elvégzése is: példaul dif-
faz, de csak a mijra lokalizdlt dttétek esetén port
beiiltetése az arteria hepaticiba vagy a sebészi beha-
toldssal végzett ablicids technikikban val6 részvétel
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(krioterdpia, radiofrekvencids termoterdpids méjit-
tétroncsolis).

A sebészeti technika fejlettsége, valamint a sebé-
szek szoros egytittmiikodése a belgydgyasz-onko-
l6gusokkal azt eredményezte, hogy ma mar nagy-
obb és tobbszorés méjattétek reszekcidjira is sor
keriilhet, ha az el8zetes felmérés szerint a beteg
alkalmas erre. A metastasectomiit kovetSen a
betegek egy része végleg meg is gydgyulhat. Ez
olyan édttétek esetén is lehetséges, amelyek eredeti-
leg inoperibilisak voltak, de a korszerd, intenziv
szisztémds és/vagy lokoregionélis kemoterdpia
hatdsira mtthet6vé véltak. Ez az eredmény para-
digmaviltast hozott, hiszen a kordbban 100%-ban
haldlos inoperdbilis méj- és tiidGattétes vastagbél-
rakos betegek egy része véglegesen meggyogyul.

A sugdrterdpids szakemberek a korszerd, hirom-
dimenziés, szamitégépes besugirzastervezésen ala-
pul6 konformalis irradidciéval a majittétek komp-
lex kezelésében vesznek részt. Természetesen az &
feladatuk a primer vagy recidival6 rectumtumorok,
valamint a csontittétek palliativ besugirzdsa is.

Az intervencids radiolégus bevondsival a lokore-
giondlis kezelésre nyilik lehet8ség.

A belgyogyasz onkolégus tevékenységi kore a
szisztémds és lokoregiondlis kemoteripia (HAIL:
méjartéridba adott infdzié) mellett a kdzeljovEben
vérhatéan szélesebb kérben elterjeds, biolégiai
vélaszt médosité kezelés (immunterdpia, az angio-
neogenezis gitlisa stb.), valamint a szupportiv
tiineti kezelés is.

A fentiekben vdzolt multidiszcipliniris, komplex
terdpia csak olyan, akkreditdlt onkol6giai kézpon-
tokban biztosithaté magas szinvonalon, ahol a
teend8krsl az Osszes érintett szakma képviseldit
magiban foglalé munkacsoport (Vastagbélrak Tera-
pids Bizottsdg) dont.

A kovetkez8kben a IV. stddiumt colorectalis car-
cinoma kiilonb6z8 véltozatainak kezelési lehetdsé-
geit ismertetjiik.

Szinkrén metasztazisokat adé
coloncarcinoma kezelése

Szinkrén metasztizisok esetén a kezelés menete
attol fiigg, hogy az elsédleges coloncarcinoma és az
Osszes kimutathat6 4ctét sebészileg maradéktalanul
eltavolithaté-e.

Operdbilis, szinkrén metasztdzisok
Operibilis szinkrén metasztizisok esetén a teends-

ket befolyasolja, hogy az attét(ek) a mdjban vagy a
tiidében taldlhat6 (k).
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Mdjdttétek

Ha az egy vagy tobb operdbilis attét csak a heparban
mutathaté ki, az(okat) ép széllel teljesen el kell
tavolitani. Egyidejiileg a primer coloncarcinoma és a
regionélis nyirokcsomdék mutétjére is sor keriil.
A mijittétek, méretiiktsl fiiggSen, extrém hshata-
son alapuld, agynevezett abliciés technikakkal is
roncsolhat6k. Krioterdpidval vagy radiofrekvencias
termoterdpidval esetenként a sebészi reszekcidhoz
hasonl6 eredmények érheték el. Metastasectomia
utdn, krioterdpia utdn, radiofrekvencids-termotera-
pids kezelés utdn elsé vdlasztdsii kemoterdpidt kell
adni szisztémids vagy lokoregionilis formaban. Az
els6ként vilasztandé  szisztémds kemoterdpia
1. bolusban adott fluorouracil-folinsav; 2. tartés
infaziéban fluorouracil vagy 3. tart6s infaziéban
fluorouracil-folinsav, tovibba 4. tartés infaziéban
adott fluorouracil-folinsav és irinotecan kombina-
ciéja lehet. Egy-egy amerikai és eurépai, III. fizisa
ellendrzote klinikai vizsgilat elGzetes eredményei
szerint az els§ vélasztst irinotecan kombinélva a
tartés infazidban adott fluorouracil-folinsav keze-
léssel mind a valaszadasi arany, mind a progresszidig
eltelt atlagos 1d8 tekintetében feliilmalta a tartés
infaziéban alkalmazott fluorouracil-folinsav keze-
lést (24, 25).

Ha ezeket az eredményeket tovibbi nagy, pros-
pektiv vizsgdlatokban sikeriil megerdsiteni, az
irinotecan kombindciéja a tartés infaziéban adott
fluorouracil-folinsav kezeléssel egyre jelent8sebb
szerephez jut a IV. stddiumd coloncarcinoma elsg
vonalad kemoterapidjaban.

Tovébbi 4j szerekkel, illetve kombinacidikkal is
folynak biztaté kisérletek az attétes vastagbélrik
elsd vonala kemoterapidjaban.

A harmadik genericiés platinaszarmazék oxali-
platin eredményességét ezen a teriileten tobb II. és
II1. stddiuma vizsgalat igazolta (26-33). Kiilondsen
az ugynevezett kronomodulélt folyamatos infaziés
formaban adva vélt be (27-30). (A kronomodulilt
infaziés technika azt jelenti, hogy a citotoxikus
gyogyszereket a napnak abban a szakaszéban juttat-
jak be, amikor a kivint hatds elérése mellett a leg-
kevesebb mellékhatas virhato.)

Egy ajabb timidildtszintdz-gatld, a raltitrexed, a
fluorouracil helyett alkalmazhat6 (34); hatékonysa-
ga hasonld, de kevesebb a mellékhatdsa. Hirom-
hetenként, egyetlen tizenot perces infuzié for-
méjdban adva ritkabban vezet mucositishez, igy a
fluorouracilkezelés kedvezd alternativdjinak tekint-

hetd. Oxaliplatinnal, irinotecannal, s&t fluorouracil-
lal is kombinalhat6.

A szinkrén majattétes vastagbélrdk metastasecto-
mia utdni kemoterdpidja lokoregiondlisan, az arteria
hepaticdba adott gyégyszerrel (HAI) is torténhet.
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Az ehhez leggyakrabban alkalmazott citotoxikus
szereket a 3. tdblizar mutatja be. Az arteria hepati-
ciba adott gyogyszerrel lényegesen nagyobb kon-
centricié érhetd el a heparban, mint szisztémds
kemoterapiaval, ugyanakkor jéval kedvezsbb az
altaldnos toxicitds. Az igy indukilhaté tumorreg-
ressziés ardny jobb (40-70%), mint a szisztémds
kezelésé, de hosszabb tivon nem jelent tulélési
elényt. Ennek oka valdszintleg az, hogy a prog-
resszi6 gyakran nem a heparban kévetkezik be (35).

A mijartéridba infundilt 5-fluoro-2-deoxiuridin
kezeléssel a szisztémds 5-fluoro-2-deoxiuridin-
vagy fluorouracilkezeléshez képest hiromszoros
vélaszadasi ardny érhetd el, és jobb az egy- és két-
éves tulélés is (36). Ez a kezelési méd els6sorban a
nem reszekdbilis, csak a majra lokalizilt, kiterjedt
(40-60%-0s majérintettség) attétek esetén ajinl-
haté.

Tiidgdttétek

Ha a szinkrén operabilis dttét(ek) kizdrdlag a tiidore
lokalizalt(ak), a primer coloncarcinoma és a
regiondlis nyirokcsomok radikélis mitétje mellett el
kell végezni a pulmonalis metastasectomiit is. Ezt
kévetSen a posztoperativ, szisztémds kemoterdpia
hasonl6 a hepaticus metasztizisok reszekcidja utin
alkalmazottal (5-fluorouracil-folinsav, tartés infazi-
6ban adott 5-fluorouracil, tartés infaziéban adott
5-fluorouracil-folinsav, irinotecan és tartés infazi-
6ban adott 5-fluorouracil-folinsav). Ilyen esetekben
is lehet oxaliplatin és tartés infaziéban adott 5-flu-
orouracil-folinsav kombiniciéjaval kisérletezni,
vagy 5-fluorouracil helyett raltitrexedet egymagi-
ban vagy kombindcioként adni.

Egyéb lokalizdcidi, miithetd, szinkron dttétek

Ha a mithetd szinkrén 4ttét sem nem hepaticus,
sem nem pulmonalis elhelyezkedést, a primer vas-
tagbélrak és a kornyéki nyirokcsomoék gyokeres
eltdvolitisa mellett metastasectomia végzendd.
Utdna posztoperativ kemoterdpia kovetkezik
5-fluorouracil-folinsav, tartés infaziéban adott
5-fluorouracil-folinsav, irinotecan és tartés infazi-
6ban adott 5-fluorouracil-folinsav kombinaciéval,
vagy klinikai vizsgilatban oxaliplatinnal vagy raltit-
rexeddel. Esetenként elfogadhat6 a miitét utdni szo-
ros obszervéci6 is, kemoterdpia nélkiil.

Inoperdbilis, szinkrén metasztdzisok

Inoperébilis, szinkron metasztizist okozé beteg-
ségben a kezelési stratégia egyrészt az dctée(ek)
lokalizdci6jatol fiigg, masrészt attdl, hogy a primer
coloncarcinoma a bal vagy a jobb vastagbélfélben

helyezkedik el.
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3. tabldzat. A colorectalis carcinoma madjittéteinek
lokoregionilis kemoterapiaja

Felezési Hatasfokozodis
1d8 a szisztémds
Gyobgyszer (perc) adagolashoz képest
5-fluorouracil <10 5-10"
5-fluorodeoxiuridin <10 100-400"
Mitomycin C <10 6-8”
Cisplatin 20-30 4-77
Doxurubicin 60 27
Mdjdttétek

Inoperabilis, szinkrén hepaticus metasztizis esetén
egészen a kozelmultig csak palliativ szisztémds vagy
lokoregionalis (HAI) kemoterapia jott sz6ba.

Ha a primer coloncarcinoma a bal oldali vastag-
bélre lokalizélt vagy elzdrddast okoz, az ileusveszély
elhiritisira korldtozott vastagbél-reszekciot tand-
csos végezni. Ezt koveti a palliativ, elsé valasztast
kombinalt kemoterapia, amely 5-fluorouracil alapy,
kombinilt kezelés, lehetsleg folyamatos infazids
formaban. A tartds infaziéban adott, 5-fluorou-
racil-folinsav kombinacié hatékonysiga irinotecan-
nal fokozhaté. Az irinotecan tdrzskdényvezését
hazinkban is kiterjesztették az attétes colorectalis
carcinoma els§ vilasztasa kemoterdpidjira is, igy az
els6¢ vonald irinotecannal kombinélt folyamatos
infaziés 5-fluorouracil-folinsav kezelés lehet&sége
adott; gyakorlati alkalmazasa a finanszirozds meg-
oldhat6sagitdl figg. Probilkozhatunk raltitrexed-
del 5-fluorouracil helyett, esetleg azzal kombinélva.
Az oxaliplatinnal adott folyamatos infaziés fluo-
rouracil-folinsav kombinacié ugyancsak hatdsos, de
az oxaliplatin hazankban még nem keriilt torzs-
kényvezésre.

Ha a primer coloncarcinoma a jobb colonfélre
lokalizalt és tiinetmentes, palliativ reszekciéja nem
sziikséges, ilyenkor a fentiekhez hasonléan palliativ
szisztémds vagy lokoregionilis (kozvetleniil a maj-
artéridba juttatott) kemoterapiat kell adni.

Inoperabilis, szinkrén hepaticus metasztizis
esetén legtjabban kisérletet tehetiink intenziv,
metastasectomia eldtti (,neoadjuvins”), kor-
szerli, kombindlt kemoterdpidval, hogy a mdjit-
téteket mithet6vé tegyitk. Attétcsokkentd
kemoterdpidt kovetd sikeres mitétrsl, majd
esetenként gyogyuldsrél elssorban metakrén
maij- és tiidBattétek esetén szamoltak be, igy eze-
ket az eredményeket a metakrén méjattétek keze-
1ésénél ismertetjiik.
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Tiid6dttétek

Inoperébilis szinkron tiidGattétek esetén dltaliban
palliativ szisztémds kemoterdpiat kell adni tartds
infaziéban adott 5-fluorouracil, tartés infaziéban
adott 5-fluorouracil-folinsav, irinotecan és tartds
infaziés 5-fluorouracil-folinsav, esetleg 5-fluorou-
racil-folinsav bolusban vagy raltitrexed forméjiban.
Ha sziikséges, korlatozott, palliativ colonreszekcié
is végezhetS. A korszerli kemoterdpids kombina-
ciok (irinotecan és tartés infazidban adott 5-fluo-
rouracil-folinsav, oxaliplatin és tartés infaziéban
adott 5-fluorouracil-folinsav) ismeretében ma mar
nem elképzelhetetlen, hogy a szisztémds kemotera-
pia eredményeképpen az addig inoperébilis tiiddat-
tétek mithet&vé vilnak, és igy valamennyi dagana-
tos szovet reszekcidjit kovetSen a beteg akdr meg is

gy6gyulhat.

Egyéb lokalizdcidji, inoperdbilis, szinkron dirérek
Ha a coloncarcinoma inoperabilis szinkrén ttétjei
nem a méjban vagy a tiidében helyezkednek el, és ha
az elzérédés (ileus) veszélye nagy, tehermentesitd
colostomiit kell késziteni. Palliativ szisztémds
kemoterdpiaként a mér felsorolt lehet8ségek koziil
vélaszthatunk.

A recidivalé coloncarcinoma kezelése

Operibilis esetben mind a lokélis recidivit, mind a
tavoli, metakrén Attétet mitéti Gton kell kezelni.
Ha a beteg a primer tumor eltvolitisit kovetSen
nem részesiilt adjuvans kemoterdpidban, a recidiva
mitétje utdn 5-fluorouracil-folinsav kemoterdpia
kovetkezik (tartés infazié formajiban vagy bolus-
ban). Ha a daganat 5-fluorouracilra rezisztens, iri-
notecan adhat6. Adhaté tartés infazidban 5-fluo-
rouracil-folinsav és irinotecan kombiniciéja is.
Inoperdbilis recidiva esetén a kozelmultig csak pal-
liativ kemoterapids probalkozdsra nyilt méd. Ha a
beteg nem kapott adjuvins kemoterdpiit, vagy ha
annak befejezése és a recidiva kialakuldsa kozote
legaldbb fél év eltelt, a metakron dttétes betegség elss
vonalt kezeléseként bolusterdpidban 5-fluorouracil-
folinsav is adhat6. Ha a betegség az 5-fluorouracil-
folinsav bolusterdpia ellenére gyorsan kigjult, elsd
vélasztasként tartés infazidban 5-fluorouracil vagy
tartés infaziéban 5-fluorouracil-folinsav adhaté. A
vélaszadasi ardny és a talélés egyarant javulhat, ha a
tartds infuzidban alkalmazott 5-fluorouracil-folinsav
kezelést irinotecannal kombinaljuk. 5-fluorouracilra
refrakter betegségben els§ vonalt irinotecan mono-
terdpia adhat6. Oxaliplatin melletti tart6s infazids
5-fluorouracil-folinsav kombindciéval és raltitrexed-
del is prébalkozhatunk. Amennyiben a metakrén
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ttétek kizardlag a mdjban vagy a tiiddben észlel-
het8k, a korszerti kemoterapids kombindciokkal az
esetek egy részében az eredetileg inoperdbilis méj-
vagy tiidSittétek miithetSvé tehetsk, és a sikeres
metastasectomidval a betegek egy része végleg meg-
gy6gyithaté (37, 38). Ilyenkor tehat a kiilénben pal-
liativ kemoterdpia kurativ céld ,neoadjuvins” prae-
metastasectomids kezelésként értékelhetd, amelyet a
sikeres metastasectomia utdn posztoperativ ,adju-
vans” kezelésként még érdemes folytatni. Ebben a
vonatkozasban tehat a neoadjuvans fogalmat ,,metas-
tasectomia eldtti” értelemben, az adjuvins fogalmat
pedig ,metastasectomia utdni” értelemben, a hagyo-
ményostdl eltérden hasznéljuk.

Ha a recidiva (metakrén attét) csak a mdjat érinti, a
kemoterdpia akdr szisztémds, akar lokoregionalis for-
miban végbe mehet. A leghatdsosabb szisztémas
kemoterdpids kombindcié az 5-fluorouracil-folinsav
tartés infazidban, valamely Gj szerrel (irinotecan,
oxaliplatin) egyiitt adva. Giachetti és munkatarsai kro-
nomodulalt, tartés infaziéban adott 5-fluorouracil-
folinsav kezelést kombindltak oxaliplatinnal, inopera-
bilis hepaticus metasztizisos betegeknél (31, 39). A
majittétek tobb mint 50%-o0s csokkenését a betegek
59%-anal érték el, 28%-uk 6t év mulva is élt. A korab-
ban inoperdbilis méjittétes betegek 38%-anal sikeriilt
a kombinalt kemoterdpidt kovetSen teljes metas-
tasectomiat végezni, kozottik az dtéves talélés 50%-
os volt. Tehdt a korszerti kombinalt kemoterapia és az
azt kovetd metastasectomia egyiittes alkalmazasaval
az inoperdbilis 4ttétes coloncarcinomds betegek egy
része ma mar meggy6gyithato!

A csak miéjra lokalizilt, metakrén attétes beteg-
ség kemoterdpidjinak kézenfekvd lehetdsége a
lokoregiondlis kezelés, hepaticus arteridba adott
infazi6 formajiban (40). Ez torténhet az arteria
hepaticiba helyezett porton keresztill, az arteria
femoralis feldl felvezetett katéterrel, kills§ pumpa-
val, vagy a has bdre ald beépitett pumpéval. Elénye
nemcsak a lényegesen magasabb véilaszadasi ariny
(36-66%), hanem a nagyobb arinyt egyéves
(76-91%) és kétéves (38-76%) tdlélés is (40).

A lokoregionilis kemoterdpia részletes ismerte-
tése meghaladnd e tanulminy kereteit. Hasonlé
okbol nem térhetiink ki a majattétek ablicios tech-
nikakkal (krioterdpia, radiofrekvencids termotera-
pia, alkoholos roncsolds) torténd kezelésének rész-
leteire sem.

Ha az inoperabilis, metakron attétek csak a tidst
érintik, a palliativ kemoterdpia csak szisztémdasan
végezhetd. Az alkalmazhaté kombinaciok azonosak
a majattétnél leirtakkal. A legkorszer(ibb szisztémads
kemoterapids protokollokkal szerencsés esetben az
eredetlleg inoperabilis tiidSattétek mithetdvé
tehetdk, és a betegek egy része meggyogyulhat.
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Egyéb lokalizdcidji inoperédbilis betegség esetén
csak palliativ kemoterdpia johet széba. Az elsként
vélaszthaté kombiniciok azonosak a mér leirtakkal
(5-fluorouracil-folinsav, folyamatos infaziéban
adott 5-fluorouracil-folinsav, illetve ez utébbi irino-
tecannal kombindlva). Ha az els6 vonalbeli kemo-
terdpia mellett az dttétes vastagbélrik progredidl,
amennyiben a beteg éltalinos éllapota lehet&vé
teszi, mdsodik vdlasztdsi kemoterdpidt kell adni. Az
ittétes colorectalis carcinoma masodikként vilasz-
tand6 kemoterdpidja az irinotecan, amelyet
300 mg/m? adagban, monoterdpidban, hiromdris
infaziéban szokis adni, hiromhetente ismételve, ha
az elsé vonalbeli kemoterdpia tartés infazidban
adott 5-fluorouracil-folinsav volt. Ha els6ként
vélasztott kemoterapiaként a beteg bolusban 5-flu-
orouracil-folinsav kombiniciét kapott, a leginkabb
ajanlhaté mésodik vonald kezelés az irinotecannal
kombinalt tartés infaziés 5-fluorouracil-folinsav,
ugyanis a tartés infaziéban adott 5-fluorouracil-
folinsav kezelés az 5-fluorouracil-folinsav bolus-
kezelés utani relapszus esetén is 5-30%-o0s objektiv
vélaszt eredményez (41-45), és ez irinotecannal
tovabb fokozhat6. Az irinotecan hatdsossigit a
colorectalis carcinoma masodik vonald kemotera-
pidjiban szdmos tanulmany bizonyitotta (46-49).
Ez a kezelés nemcsak hatdsosabb az egyéb terdpids
lehet8ségeknél, de egyben koltséghatékonyabb is
(48, 49).

Természetesen, amennyiben az ittétes vastagbél-
rak els§ vonalt kemoterdpidja irinotecant is tartal-
mazott, a masodik vonalban irinotecant mir nem
érdemes adni.

A hazinkban még nem torzskonyvezett oxali-
platin a tart6s infaziéban adott 5-fluorouracillal és
folinsavval kombinalva, az attétes colorectalis carci-
noma masodik (és elsd) vilasztist kemoterdpidjanak
rendkiviill hatékony mddja. A jovE igéretes
lehet8ségei kozott szerepel az irinotecan-oxaliplatin
és a tartés infazids 5-fluorouracil-folinsav egyiittes
adasa, valamint az utébbi ketté raltitrexeddel kom-
binilva. Ezek hatékonysiga csak a folyamatban 1évg,
randomizélt, prospektiv klinikai vizsgalatok lezardsat
kovetden itélhetd majd meg véglegesen.

A tavoli dttétes végbélrak
kezelése

A TV. stddiumi rectumcarcinoma terdpids stratégiija
lényegében egyezik a vastagbél felsSbb szakaszain
eléfordulé tumorokéval.

Ha az attétek reszekalhatok, akkor a metastasecto-
mia mellett a primer tumort is gy6keresen el kell tévo-

LAM 2001;11(2):118-129.
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* A colorectalis carcinoma rutin belgyégyészati-onko-

logai kezelését a III. (és részben a II.) stadiumu
betegek adjuvans kemoterdpidja, a IV. stidiumu
betegek palliativ kemoterdpidja, tovibba a szupportiv
kezelés képezi.
A TI. és III. stddium betegek adjuvans immuntera-
pidja (monoklonélis anti-17-1A antitest, illetve
autolég tumorvakcina) egyelre még kisérletes sta-
diumban van.

* A III stddiumi coloncarcinomasoknak és a II. stadi-
umban 1év8 betegek egy részének adjuvins kemo-
terdpiaként 5-fluorouracilt és folinsavat kell adni
bolusban. Végbélridkban a javasolt adjuvins (vagy
neoadjuvins) kemoterdpia a tartés inftziéban alkal-
mazott 5-fluorouracil és folinsav, sugirkezeléssel
kombinélva (radiokemoteripia).

* A IV. stddiumd colorectalis carcinoma miithetd
eseteiben a m{itét utdn palliativ kemoterapiit kell adni.
Inoperiabilis esetben els6 vonald, progressziét kove-
t8en, ha ezt a beteg altaldnos éllapota lehet6vé teszi,
miésodik vonalt kemoterdpia sziikséges. Az els§ va-
lasztast kemoterapia 5-fluorouracil-folinsay, illetve fo-
lyamatos infaziéban adott 5-fluorouracil-folinsav vagy
ez utébbinak irinotecannal kombindlt formija lehet.
Ha az 4ttétek csak a méjban taldlhat6k, lokoregiona-
lis kemoterapia ajinlhatd, méjartéridba adott inftzié
forméjaban.

Misodik valasztdst kemoterdpiaként irinotecan és
folyamatos infaziés 5-fluorouracil-folinsav vagy iri-
notecan monoterapia az ajanlott kezelés.
5-fluorouracil helyett raltitrexedet, esetleg oralis
fluoropirimidin készitményt is adhatunk.

Hazai torzskdnyvezését kovet8en az oxaliplatin is
kombinalhaté lesz a folyamatos inftziéban adott
5-fluorouracil-folinsav kezeléssel a IV. stidiumua
colorectalis carcinoma els8 és mésodik vonalt kemo-
terdpidjaként. T3 4Ng.q, és T 4Ny, tivoli Attétes
végbélrak esetén a palliativ kemoterapiat sugirkeze-
léssel kell kombinalni (kemoradioterapia).

* A colorectalis carcinoma multidiszciplinaris kezelést

igényel, erre a legjobb lehet8ség a korszer(ien felsze-

relt onkolégiai kézpontokban van. Kivénatos tehit,
hogy a colorectalis carcinomds betegeket akkreditilt
multidiszciplindris onkolégiai kézpontokban kezel-
jék. A kezelési stratégidt valamennyi érintett szak-
terillet képvisel§ibsl 4ll6 Onkolégiai Terdpids

Bizottsignak kell megéllapitania.

Minél tobb beteg kezelését kell ellendrzott klinikai

vizsgilat keretében végezni.

litani. T;,NyM; esetekben a mdtét utdni 5-fluoro-
uracil-folinsav kemoterdpiat az adjuvans kezelésként
szokdsos fél évnél hosszabb ideig sziikséges adni.
T3.4No.1oM;- és T 4N, ,M;-stddiumban a poszt-
operativ kemoterapiit 5-fluorouracil-folinsavval
kezdjiik, majd 5-fluorouracil alapt (lehet&leg tartés
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infaziéban adott 5-fluorouracil-folinsav) kemo-
radioterdpids szakasz kovetkezik, végiil ismét 5-flu-
orouracil-folinsav kezelést adunk.

Inoperabilis, IV. stidiumt végbélrakban az elsd és
miésodik vonalt palliativ kemoterapia elvei azono-
sak a felsébb vastagbélszakaszok daganatainal kove-
tett elvekkel. Ha a metakron dttétek kizardlag a
méjban helyezkednek el, itt is érdemes a lokoregio-
nalis kemoterapiat hepaticus artéridba adott infazi6
forméjdban bejuttatni. Ablaciés technikaként krio-
terdpiaval, radiofrekvencids termoterdpidval, esetleg
alkoholos roncsoldssal prébilkozhatunk. Kisme-
dencei recidiva esetén kiemelt fontossiga a sugar-
terdpia, els@sorban kombindlt radiokemoteripia
részeként alkalmazva.

Uj gyogyszerek a colorectalis
carcinoma kezelésében

Az utdbbi évtized soran az attétes colorectalis car-
cinoma kezelési lehet8ségei tobb 1j, igen hatékony
gyogyszerrel boviiltek.

Az irinotecan a IV. stidiumt betegség prog-
resszidja esetén a masodikként vilasztandé kemo-
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