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Kaj je rak zolénika in zol¢evodov?

Rak zol¢nika in zolcevodov (holangiokarcinom) je redkejsa oblika
raka prebavil. Gre za maligni oziroma rakav tumor, ki izvira iz
epitelijskih oziroma povrsinskih celic notranjih ali zunanjih sten
zolcevodov. Pojavi se lahko na razlicnih mestih, bodisi v notranjosti
jeter (intrahepatalni holangiokarcinom) ali v zunajjetrnih zolcevodih
(ekstrahepatalni holangiokarcinom). Je agresiven rak, ki se hitro Siri
v bliznjo okolico, in sicer preko limfnih vodov v bezgavke, po krvi
pa v oddaljene organe (v pljuca, kosti, mozgane). V Sloveniji letno
za to obliko raka zboli okoli dvesto ljudi. Stevilo obolelih se z leti
pocasi povecuje.

Vloga Zol¢a in zoléevodov

Jetrne celice proizvajajo zol¢, rumeno-zeleno tekocino, ki poleg
vode vsebuije e soli ter Zoléna barvila in kisline. Zol& potuje

po zolcevodih znotraj jeter do zol¢nika, kjer se uskladisci. Ko
zauzijemo hrano, se zolcnik skrci in zol¢ steCe skozi zunajjetrne
zolcevode v dvanajstnik. Tam se pomesa s hrano in prebavnimi
sokovi iz trebusne slinavke ter sodeluje pri prebavi zauzite hrane,
da se ta lahko absorbira v tankem crevesju.

jetra

zolcnik

zolcevod




Vrste raka zolcnika in zoléevodov

Raka zolcnika in zolcevodov oziroma holangiokarcinom delimo
glede na lego oziroma nastanek tumorja na:

1. intrahepatalni holangiokarcinom: vznikne v zolcevodih znotraj
jeter,

2. hilarni holangiokarcinom: nastane v zolcevodih takoj po izstopu
iz jeter in ga imenujemo tudi Klatskinov tumor ter

3. ekstrahepatalni holangiokarcinom: pojavi se v zunajjetrnem
zol¢evodu v blizini dvanajstnika.

Simptomi raka Zzol€énika in Zol¢evodov

Simptomi raka zolcnika in zolcevodov so nespecificni, ker se
pojavljgjo tudi pri drugih boleznih jeter in zolcevodov in so
odvisni od mesta nastanka in velikosti tumorja. Za znotrajjetrne
tumorje so znacilni bolecina pod desnim rebrnim lokom, hujsanje,
utrujenost, slabost, povisana telesna temperatura in nocno
potenje. Zlatenica se pojavi redkeje oziroma v zelo napredovali
obliki bolezni. Zapora zunajjetrnih zolé¢evodov povzroci zlatenico
(ikterus) in srbecico koze, blato postane svetlo, urin pa temen.
Kadar opazite taksne simptome, ¢im prej pojdite do osebnega
zdravnika, ki vas bo napotil na ustrezne preiskave. Tega raka
moramo odkriti ¢im bolj zgodaj, ko je Se omejen na mesto
nastanka in tudi ozdravljiv. V napredovalem stadiju je zdravljenje
zahtevnejSe in manj uspesno.

bolecina pod

desnim rebrnim hujsanje utrujenost
lokom
O O

povisana telesna
temperatura

nocno potenje

Vzroki za nastanek

. Natancni vzroki za nastanek raka zol¢nika in
zol¢evodov niso znani. Bolezen se obicajno
pojavi po 50. letu starosti. Bolj ogrozeni so moski,
sladkorni bolniki, prekomerno hranjeni, kadilci in
alkoholiki. Se posebej so ogrozeni bolniki z jetrno
cirozo, ki se razvije zaradi prekomernega uzivanja

<50 let alkoholnih pijac ali kroni¢nih virusnih oziroma
avtoimunih bolezni jeter. Primarni sklerozantni
holangitis je kroni¢no, avtoimuno vnetje
zol¢evodoy, ki ne tako redko z leti napreduje v
raka zolCnika in zolcevodov. Ta rak je lahko tudi
posledica prirojenih nepravilnosti zol¢evodov ali
spremembe v dednem zapisu. Pogosto pa vzroka
za nastanek pri obolelem ne moremo opredeliti.



Ali lahko preprecimo raka zol¢nika
in Zzoléevodov?

Raka zol¢nika in zol¢evodov ne moremo povsem prepreciti, a
lahko z zdravim nacinom zivljenja zmanjSamo moznost za njegov

nastanek. Pomembni so raznovrstna prehrana z malo mascobami,

zmernost pri pitju alkohola, dovolj gibanja, vzdrzevanje primerne
telesne teze in izogibanje kajenju. Preventivno deluje tudi
cepljenje proti hepatitisu B in redno zdravljenje kronicnih jetrnih
bolezni.

Postavljanje diagnoze

Zdravnik bo obolelega ob prvem pregledu
v ambulanti najprej natancno povprasal

o simptomih, predhodno prebolelih
boleznih, razvadah, zdravilih, ki jih

jemlje, morebitnih alergijah in boleznih
sorodnikov. Nato bo opravil telesni

pregled, ki bo vseboval oceno koze

in dostopnih sluznic zaradi morebitne
zlatenice ter pregledal trebuh. Ta je lahko na
dotik bolec ali pa zdravnik odkrije, da so jetra
povecana, vcasih lahko tumor celo otipa.

Temu obicajno sledi laboratorijska analiza

krvi. Zasledimo lahko povisane vrednosti
jetrnih encimov (AF, gamaGT, AST, ALT)

in bilirubina. Vedno se dolocijo tudi 3

vrednosti tumorskih markerjev (CEA, Ca

19-9 in AFP), ki so zaradi raka zol¢nika

in zolcevodov pogosto povisani, a ne \T
vedno. Vrednosti tumorskih markerjev

so lahko povisane tudi pri nekaterih drugih

rakih, tako da niso povsem specificne.

Ultrazvok trebuha (UZ) je lahko dostopna,

ponovljiva, neboleca in nenevarna A ’
preiskava, ki nam omogoca dokaj :
natancen pregled trebusnih organov
(med njimi so tudi jetra, zolcnik

in zolcevodi). Z UZ lahko vidimo
razsirjene zolcevode, vcasih celo
vzrok njihove razsiritve. Vidimo lahko
povecane in pomnozene bezgavke ob
jetrih in rastoci tumor.




Racunalnisko tomografijo (CT) trebuha vedno narocimo, kadar
posumimo na raka zol&nika in Zoléevodov. Se natanéneje kot
UZ nam prikaze anatomijo trebusnih organov in morebitne

nepravilnosti. Kadar je rak zol¢nika in zol¢evodov ze diagnosticiran,

opravimo Se CT prsnega kosa, saj na ta nacin preverimo, ali se je
tumor morda razsiril v organe prsnega kosa.

Endoskopska retrogradna holangiopankreatografija (ERCP) je
kombinirana preiskava, ki vsebuje endoskopski pregled prebavne
cevi in rentgensko slikanje zolc¢evodov. Vbrizganje kontrastnega
sredstva v zolcevode nam omogoci njihov natancnejsi prikaz.
Med preiskavo lahko odvzamemo vzorce za citoloski ali histoloski
pregled, obenem pa lahko s plasticno ali kovinsko opornico tudi
premostimo zaporo zolcevoda.

Magnetna resonanca (MR ali MRCP) je zelo natancna preiskava
jeter in zolcevodov, zato jo pogosto uporabimo, kadar s
predhodnimi preiskavami nismo povsem natancno opredelili
narave bolezni.

PET-CT je diagnosticna preiskava, s
katero najdemo tkivo, ki je metabolno
mocno aktivno in ga lahko
natancno lokaliziramo. Metabolno
aktivni so obicajno maligni

tumoriji in vnetna zarisca. S
preiskavo lazje najdemo mesto
nastanka tumorja in oddaljene
metastaze.
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Prisotnost raka zol¢nika in zol¢evodov dokoncno potrdi patolog
po odvzemu vzorca tumorja z biopsijo in po histoloSkem
pregledu. Do vzorcev lahko pridemo med preiskavo ERCP ali

z igelno biopsijo. Tanko iglo skozi trebusno steno uvedemo v
tumor s pomocjo ultrazvoka ali CT-ja in odvzamemo vzorce

tkiva za nhadaljno analizo. VCasih je potreben laparoskopski
pregled trebusne votline. Takrat skozi majhno odprtino v trebusni
steni uvedemo instrument, pregledamo trebusne organe in
odvzamemo vzorce za histolosko preiskavo.

Po analizi rezultatov vseh opravljenih preiskav ocenimo
razsirjenost raka zol¢nika in zolcevodov ter dolo¢imo stadij
bolezni. Sledniji je odvisen od velikosti tumorja in njegovega
razrascanja v bliznjo okolico (T), razsirjenosti rakavih celic v
bezgavke (N) ter prisotnosti metastaz v oddaljenih organih (M),
Od stadija bolezni je odvisno tudi nadaljnje zdravljenje.
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Zdravljenje raka zol¢nika in Zzoléevodov

Rak je diagnoza, ki je psiholosko zelo obremenjujoca. Tudi zato je
nadvse priporocljivo, da bolnika ze na prvem pregledu spremlja
svojec ali nekdo, ki mu bolnik zaupa in mu je blizu. Informacij

Jje zelo veliko, poleg tega pa bolniki pogosto pozabijo, kaj so
zeleli vprasati. V takem primeru so spremljevalci zelo dragoceni,
saj tudi oni lahko zdravnika sprasujejo o bolezni in zdravljenju.
Priporocljivo je tudi, da si bolniki pred prihodom vprasanja za
zdravnika zapisejo, da jih ne pozabijo.

Zdravljenje raka zol¢nika in zolcevodov delimo na kurativno (tu
je cilj ozdravitev bolnika) in paliativno (glavni namen je podaljsati
zivljenje in izboljsati njegovo kakovost).

Kurativni pristopi k zdravljenju:

@ kirurski:
resekcija oziroma operativna
odstranitev dela jeter pri raku
znotrajjetrnih zolcevodov,
operativna odstranitev zol¢nika z
delom jeter pri raku zol¢nika in
operacija dela zolcevodov pri
raku zolcevodov,

® lokoablativni:
radiofrekvencna in
mikrovalovna ablacija -
posega, pri katerih bolniku v
splosni anesteziji preko trebusne
stene v tumor vstavimo sondo in
ga skusamo z visoko temperaturo
uniciti pri raku znotrajjetrnih zolcevodov.
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Paliativni pristopi k zdravljenju:

a) transarterijska kemoembolizacija
(TACE) - poseg, pri katerem bolniku ‘
preko dimeljske arterije najprej
v jetra uvedemo mikrokateter
ter nato v tumor pod nadzorom
racunalniskega tomografa (CT)
vbrizgamo delce, ki zaprejo zilo, ki
prehranjuje tumor, in iz katerih se
istoCasno sprosca citostatik,

b) obsevanje tumorija,

¢) sistemsko zdravljenje (opisano
podrobneje v nadaljevanju) ter

d) paliativho podporno zdravljenje - bolniku lajSamo
tezave, ki nastanejo zaradi rakave bolezni. Te tezave se izrazajo
predvsem kot bolecineg, slabost, nespecnost in podobno.

Kirursko zdravljenje

Ce je bolnik kandidat za kiruréko zdravljenje (¢e to dopuséajo
lega tumorja, obseg bolezni in delovanje jeter), bo najprej opravil
pregled pri abdominalnem kirurgu in anesteziologu, nato pa bo
sprejet v bolnisnico. Pred operacijo se kirurg z bolnikom natan¢no
pogovori o vrsti operativnega posega, o pricakovanem izhodu in
o moznih zapletih. Po operaciji bolnika spremljata bodisi kirurg
bodisi gastroenterolog, ki zdravi tudi bolnike z rakom.
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Kontrolni pregledi

Ce je bolnik zdravljen kirursko ali z Z
drugimi lokalnimi nacini zdravljenja, .
kontrolne preglede opravlja na tri

do Sest mesecev. Ob kontrolnem

pregledu se bo zdravnik pogovoril z
bolnikom in opravil telesni pregled.
Praviloma bo bolnika napotil tudi

na odvzem krvi za laboratorijske

preiskave. Dodatne 3
diagnosti¢ne preiskave so .
odvisne predvsem od vrste

zdravljenja, ki ga je bolnik prejel oziroma ga trenutno prejema.
Pri bolnikih po kurativhem zdravljenju so pregled in preiskave
usmerjeni v iskanje morebitne ponovitve bolezni.

Nezeleni ucinki

Nezeleni ucinki so odvisni od vrste zdravljenja, ki ga je bolnik

prejel ali ga prejema:

® po kirurskem zdravljenju se lahko pojavijo postoperativne kile,
zozitve na anastomozah oziroma kirurskih spojih zil, zolcevodov
in/ali prebavne cevi, lahko nastanejo ognojki ali abscesi, lahko
zacne iztekati zol¢ in podobno,

@® po lokoablativhem zdravljenju so najpogostejse tezave
bolecine po posegu, lahko nastanejo ognojki in krvavitve ali
pride do zapore zol¢evodov. Opisani zapleti so sicer redki.
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Sistemsko zdravljenje

Dopolnilno sistemsko zdravljenje

Po operaciji bolnike zdravimo z dopolnilno kemoterapijo. Glavni
namen kemoterapije je zmanjsati Stevilo ponovitev bolezni. Bolniki
omenjeno zdravljenje prejemajo pol leta.

Sistemsko zdravljenje napredovale bolezni

Sistemsko zdravljenje bolnikov z rakom zol¢nika in zolcevodov
se je v zadnjem obdobju mocno spremenilo, saj se v tovrstno
zdravljenje uvajajo nova zdravila, ki jih izberemo glede na
molekularne lastnosti tumorja.

Zdravljenje z imunoterapijo v kombinaciji s kemoterapijo

Kombinirana kemoterapija s preparati platine in gemcitabina ostaja
osnova sistemskega zdravljenja v prvi liniji, v zadnjem obdobju

pa smo ji dodali Se imunoterapijo in s tem povecali ucinkovitost
zdravljenja.

Imunoterapija je nov nacin zdravljenja raka, ki je svoj preboj
dosegel v zadnjih letih. A ideja o imunoterapiji - zdravljenju, s
katerim spodbudimo telo, da s svojim imunskim sistemom unicuje
rakaste celice -, je stara Ze ve¢ desetletij. Zal so prvi poskusi
tovrstnega zdravljenja prinasali tudi velika razocaranja, saj niso

bili pretirano ucinkoviti. Z razvojem znanosti in vse boljsega
poznavanja delovanja in uravnavanja imunskega sistema pa smo
prisli do spoznanj, na katerih nivojih bi ga lahko uravnavali.

Imunoterapija je skupno ime za vec skupin zdravil, ki na razlicnhe
nacine spodbudijo bolnikovo telo, da z lastnim obrambnim
sistemom napade in unicuje rakave celice.

Napredovalega raka zolcnika in zolcevodov lahko zdravimo s
kombinacijo imunoterapije in kemoterapije. Tovrstno zdravljenje
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onkologi predpisemo tistim bolnikom, ki imajo
napredovalo bolezen, a so Se dovolj mocni,
da ga zmorejo, njihova jetra in drugi

organi pa imajo Se dovolj ohranjeno
delovanje. Omenjeno zdravljenje pa ni
primerno za bolnike, ki imajo mocno
napredovalo bolezen in so v slabsem
splosnem stanju.

Zdravljenje z imunoterapijo v

kombinaciji s kemoterapijo obicajno
poteka v ciklusih, pri cemer bolnik

zdravila prejme v zilo. Onkologi bolnika
med zdravljenjem obicajno spremljamo ob
vsakem ciklusu zdravljenja. Na pregledu ga klinicno pregledamo
in ga posliemo na laboratorijski pregled krvi, pri nekaterih zdravilih
tudi na pregled urina. Priblizno na dva do tri mesece bolnik opravi
Se slikanje z racunalnisko tomografijo (CT).

Nezeleni ucinki imunoterapije

Nezeleni ucinki, ki ob tem zdravljenju nastajajo, so posledica
stimulacije imunskega sistema. Zajamejo lahko kateri koli organ
in so zelo raznoliki. Najpogostejsi so srbecica in kozni izpuscaj,
motnje v delovanju Scitnice, driska, bolecine v sklepih. Med
redkejSimi nezelenimi ucinki so pljucnica ter vnetje hipofize,
mozganov in srcne misice. Nezeleni ucinki se le redko pojavijo v
tezji obliki, zato so tudi prekinitve zdravljenja zaradi njih redke.

Zdravljenje s tarénimi zdrauvili

Rak zol¢nika in zol¢evodov ima pogoste mutacije genov; te so
prisotne pri skoraj tretjini bolnikov. Prav zato je zelo pomembno,
da imamo moznost molekularnega testiranja. Uporabljamo
metodo dolocanja ve¢ mutacij, kar opravijo v laboratoriju s tako
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imenovano metodo sekvencioniranja naslednje generacije. Glede
na visoko genetsko variabilnost, ki je znacilna za raka zol¢nika in
zol¢evodov, molekularno testiranje razkrije znacilnosti tumorskih
celic, kar omogoca prepoznavanje sprememb in usmerja
odlocitve o zdravljenju. Molekularno analizo je treba opraviti pred
zdravljenjem v prvi liniji, da ¢im prej ocenimo moznosti za tarcno
zdravljenje pri napredovali bolezni.

Evropsko zdruzenje onkologov ESMO namesto testiranja enega
gena priporoca rutinsko uporabo sekvencioniranja naslednje
generacije na vzorcih tumorjev za vzporedno sekvencioniranje vec
genov.

Kadar pri bolnikih ugotovimo mutacije genov, jih zdravimo s
tarcnimi zdravili. Ta so usmerjena v tocno doloceno nepravilnost.
Omenjena zdravila lahko uporabimo tudi ze v prvi liniji namesto
kemoterapije z imunoterapijo ali pa v drugi liniji po predhodni
uporabi kemoterapije z imunoterapijo.

Bolnike, ki imajo tako imenovane mikrosatelitno nestabilne
tumorje, zdravimo z imunoterapijo.

TarCna zdravila so vecinoma v obliki tablet, zato to zdravljenje
poteka ambulantno (bolnik terapijo jemlje

doma), kontrole v ambulanti pa so ob v ‘
pricetku vsakega ciklusa zdravljenja. v \
Bolnike zdravimo, dokler ne pride %
do radioloskega napredovanja \
bolezni, ki ga potrdimo s kontrolno \\\\\\\
radiolosko preiskavo, ali do klinichega
napredovanja, ki se navzven pokaze kot
poslabsanje splosnega stanja telesne
zmogljivosti ali poslabsanja delovanja
organov.

17




NezZeleni ucinki sistemskega zdravljenja

Pri sistemskem zdravljenju so nezeleni ucinki odvisni od zdravil, ki
jih bolnik prejema.

Pri zdravljenju s kemoterapijo so najpogostejsi nezeleni ucinki
slabost, utrujenost, slab apetit in vpliv na bele krvne celice
(nevtropenija) ter s tem povecano tveganje za okuzbe.

Pri zdravljenju z imunoterapijo lahko pride do avtoimunskega
vnetja kateregakoli organa v telesu (bolnikov imunski sistem
prepozna lastne organe kot tuje in sprozi vnetje).

Pri zdravljenju s protitelesi in s tarénimi zdravili so nezeleni
ucinki odvisni od uporabljenega zdravila. Tako se odvisno od
izbranega zdravila lahko pojavijo slabost, bruhanje, driska,
zaprtost, utrujenost, visoka telesna temperatura, povisane
vrednosti jetrnih testov in tudi ascites (nabiranje tekocCine v
trebuhu).

Obstajajo razlicna zdravila za lajSanje nezelenih ucinkov
zdravljenja, in sicer protibolecCinske terapije, zdravila proti slabosti,
zdravila za zaviranje avtoimunskega vnetja in druga. Predpisemo
Jjih glede na simptome in specificno zdravljenje.

S sistemskim zdravljenjem nadaljujemo tako dolgo, dokler ne
pride do napredovanja bolezni ali do neobvladljivih nezelenih
ucinkov. Odlocitev o trajanju zdravljenja je pri vsakem bolniku
povsem individualna.

S kurativnimi pristopi raka lahko pozdravimo, medtem ko s
paliativnimi pristopi skuSamo zaustaviti napredovanje rakave
bolezni in bolniku omogociti ¢im daljSe in kar najbolj kakovostno
zivljenje. Ko bolnikovo splosno stanje ne dopusca vec zdravljenja,
ga prekinemo oziroma odpovemo. Vsak aktivno zdravljen bolnik
lahko tudi kadarkoli izrazi zeljo, da z zdravljenjem ne zeli vec
nadaljevati.
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Prehrana med zdravljenjem

Bolnikom z rakom priporo¢amo zdravo in uravnotezeno prehrano,
ki je prilagojena povecanim potrebam po energiji in beljakovinah.
Da se lahko telo bori proti bolezni, potrebuje namrec vec

energije in beljakovin. Beljakovine so pomembne zato, ker so vir
aminokislin, ki preprecujejo povecano razgradnjo misic in so nujne
za dobro delovanje imunskega sistema. Dokazano je, da dodatek
beljakovin omogoca hitrejSe celjenje tkiv in preprecuje okuzbe po
operaciji, kemoterapiji ali po obsevanju. Bolnik z rakom potrebuje
na dan od 1,2 do 2 grama beljakovin na kilogram telesne teze, kar
je vecd, kot so splosna priporocila za vnos beljakovin pri zdravih

judeh.
od12do2g
} beljakovin
na kg telesne teze

na dan
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Telesna aktivnost med zdravljenjem

Med zdravljenjem raka je priporocljivo, da bolniki skrbijo za
redno telesno aktivnost za vzdrzevanje splosnega stanja telesne
zmogljivosti (kondicija) ter vzdrzevanje telesne teze.

Odsvetujemo ekstremne telesne napore in diete (ki niso vezane na
bolnikove pridruzene bolezni). Pred vsakim drugim zdravljenjem
svetujemo posvet z leCecim zdravnikom, ki bo presodil, ali

druga zdravljenja predstavljajo potencialno skodo bolniku med
zdravljenjem raka.
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O Zdruzenju EuropaColon Slovenija

Zdruzenje EuropaColon Slovenija je neprofitna organizacija, ki
zadnjih 15 let nudi vsestransko pomoc¢ bolnicam in bolnikom z raki
prebavil. Nase osnovno vodilo je prepreCevanje umiranja zaradi
rakov prebavil, izboljSevati kakovost Zivljenja bolnikov ter nuditi
podporo vsem, ki jih ta bolezen kakorkoli prizadeva. Vec o nas,
nasih dejavnostih in vsestranski pomoci poiscite na

www.europacolon.si.

A Koristne povezave

WWW.0NKo-i.Si
www.elpa.eu

EuropaColon
Slovenija
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Belezke







