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Az Egészségügyi Minisztérium szakmai protokollja

Vastagbél- és végbélrák

Készítette: A Sebészeti Szakmai kollégium

I. Alapvető megfontolások

1. Definíció

A vastagbél-, végbélrák a colon és a rectum nyálkahártyájából kiinduló rosszindulatú daganat (adenocarcinoma). A colorectalis rákok (továbbiakban CRC, colon carcinoma CC, rectum carcinoma RC) kétharmada a rectumon és a sigmán jelentkezik.

2. Epidemiológia

Az iparosodott, ”fejlett” országokban évek óta a második-harmadik daganatos halálok. A civilizációs fejlettség és CRC incidencia párhuzamossága nem mindenütt érvényesül. Magyarországon jó néhány iparilag fejlettebb országénál magasabb az előfordulás. 

A vastagbélrák miatti halálozás az egész világon növekszik. Hazánkban a morbiditás növekedése lineáris és különösen szembeszökő: 1963-ban 16,1; 1970-ben 22,6; 1980-ban 33,0 és 1992-ben 43,5/100.000 lakos. Az 1950-1960 közötti évtizedben a sigmára és a rectumra esett a carcinomák 75 %-a, amelyeket merev recto-sigmoidoscoppal el lehetett érni (3). Ma erre a szakaszra (az aboralis 25 cm), csak a daganatok 40 %-a jut. A jobb colonfélen a daganatok relatív szaporodását „moving to the right” jelenségként említik, és egyelőre magyarázatot nem találnak rá. A vastagbélrák egyenlő arányban fordul elő férfiakon és nőkön, a végbélrák férfiakon gyakoribb (1,7:1). Az életkorral a CRC kockázata nő, az előfordulás a 60-80 éves korban a legmagasabb (1, 2, 3, 13).

2.1. Hajlamosító tényezők

· adenoma, 

· polyposis, („Familial adenomatous polyposis – FAP), 

· gyulladásos bélbetegségek (UC), (diverticulosis nem bizonyított)

· emlőrák, méh- és petefészekrák után előfordulási esélye fokozott

· a családi halmozódás bizonyított („hereditary nonpolyposis colorectal cancer” – HNPCC)

· a vastagbélrák miatt műtéten átesett egyének esélye második daganat megjelenésére háromszoros (3, 7).

2.2. Kockázati tényezők

· rostszegény-, 

· fehérjében dús-, 

· finomított szénhidrátokat tartalmazó étrend, 

· a táplálék magasabb zsírtartalma (1, 3, 5, 6, 8, 9)

· a fizikai aktivitás, sport hiánya megháromszorozza a vastagbélrák esélyét (a végbélrákra vonatkozóan ilyen összefüggést nem találtak), 

· alkoholisták, dohányosok körében magasabb a gyakoriság (6). 

3. Pathológia

3.1. A szövettani kép szerint a CRC lehet a nyálkahártya mirigyhámjából kiinduló adenocarcinoma, mucinosus adenocarcinoma, pecsétgyűrűsejtes és laphámrák.

A mucintermelő (mucinosus) CRC túlélési eredményei lényegesen rosszabbak, mint a mucint nem tartalmazó adenocarcinomáké, a ritkább pecsétgyűrűsejtes típusok prognózisa még rosszabb. Hasonlóképpen rossz a prognózisa a scirrosus, fibroticus szerkezetű carcinomáknak is, melyeknek előfordulása ritka. A teljesség kedvéért megemlítjük a vastagbél leiomyosarcomáját, mint nem hámeredetű tumorfajtát, amelynek extrém alacsony a gyakorisága.

3.2. A makroszkópos kép tekintetében három fő csoportot különböztetnek meg: 

(1) ulcerativ típus 61 %, 

(2) fungiform 25 %, 

(3) stenotizáló 7 % és 

(4) egyéb 7 %.

3.3. Stádiumbeosztás: célja, hogy a daganat prognózisára támpontot adjon, és ehhez számos szempontot ( méret, infiltratio mélysége, szervhatár túllépése, regionális nyirokcsomók érintettsége, távoli metasztázis ( vesz figyelembe. Az elmúlt 60 évben számos ilyen beosztás született. Dukes 1932-ben alkotta meg klasszifikációját, amit ma is használunk (14):


Dukes A:
a daganat a bélfalra lokalizált.


Dukes B:
betör a környező zsírszövetbe, de a nyirokcsomók negatívak


Dukes C:
a nyirokcsomókban áttét van




(C1  regionális nyirokcsomó metasztázis




C2  paraaorticus nyirokcsomó metasztázis)

Astler és Coller (15) 1954-ben módosították Dukes klasszifikációját és a következő stádiumbeosztást javasolták:
Stage A
csak a mucosa érintett




Stage B1
muscularis propria érintett, N-




Stage B2
muscularis réteg infiltrált, eléri serosát, N-



Stage C1
a tumor a serosán nem tör át, N+



Stage C2
a tumor áttöri a serosát és N+


Stage D
távoli metasztázis

A jelenlegi klinikai gyakorlatban a stádiumfüggő („staging related”) több változatú kombinált therápia („combined multimodality treatment”) alapja a kezelt CRC TNM stádiumbesorolása (80).

A colorectális carcinoma TNM osztályozása

T

=
primer tumor


To
=
nincs primer tumor


Tis
=
in situ carcinoma


T1
=
a tumor nem terjed túl a mucosa és submucosa rétegén


T2
=
a tumor a bélfalra lokalizált, nem terjed túl a serosán


T3
=
a tumor a bélfal összes rétegét involválja a 




szomszédos struktúrákra és szervekre 




való ráterjedéssel, vagy anélkül; fistula jelen lehet


T4
=
a tumor terjedése során a közvetlenül szomszédos




szöveteken és szerveken túl is kiterjed

N

=
nyirokcsomó érintettség („nodal involvement”)


No
=
nyirokcsomó nem érintett


N1
=
1-3 nyirokcsomó érintett a bélfal szomszédságában


N2
=
a resectio vagy az erek ligatúrája (apex) vonalán túli




regionális nyirokcsomó involvált


N3
=
nyirokcsomók involváltak, de a lokalizáció nem




meghatározott

M

=
távoli metasztázis


Mo
=
nincs ismert távoli metasztázis


M1
=
távoli metasztázis jelen van

TNM szerinti stádiumbeosztás
0 stádium

=
Tis, No, Mo
IA stádium

=
T1, No, Mo
IB stádium

=
T2, No, Mo
II. stádium

=
T3, No, Mo
III. stádium

=
bármely T, N1-3, Mo vagy T4, No, Mo
IV. stádium

=
bármely T, bármely N, M1
Metasztázisképzés

CC: 

(1.) Lymphogen: mesocolon, mesenterium, retroperitoneum

(2.) Haematogen: elsősorban máj (a tumor észlelésekor 20%, később 50%)

RC:

(1.) Lymphogen: felső harmad kraniál felé - a. mesent. sup. mentén, kp. harmad: kranial és lateral felé - a. mesent. sup. és mesorectum, alsó harmad: kraniál, lateral és inguinal felé. 

(2.) Haematogen: vena portae – máj és tovább a tüdőbe, alsó harmad vena cava inf. – tüdő.

4. Tünettan

A tünetmentes stádiumban felismert CRC kezelési eredményei és az 5 éves túlélés kilátásai kedvezőek:
Dukes A:
90 %





Dukes B1:
70 %





Dukes B2:
50 % 5 éves túlélés

A tüneteket okozó tumor már általában előrehaladott stádiumban van és a kezelés eredményei rosszabbak:







Dukes C1:
40 %





Dukes C2:
25 %





Dukes D:
0 % 5 éves túlélés

A korai felismerést a szűrővizsgálatok bevezetésétől „haemokkult” test (faecatest) várhatjuk (3, 4, 7, 8, 10, 13) („B” típusú evidencia).
4.1. CC

Kezdeti panaszok: 

· a has fokozatos, néha alig észrevehető puffadása, 

· a székelési habitus változása, 

· a székrekedés és hasmenés váltakozó előfordulása olyan egyénen, aki addig rendszeresen ürített székletet. 

· bizonytalan hasi fájdalmak, 

· rossz közérzet, émelygés, 

· véres széklet. 

Előrehaladott tumorok: szövődményt – vérzés, ileus, perforatio - okozhatnak. A jobb colonfél tömeges, gyakran jelentős méretű tumorai ritkán okoznak passage zavart, ugyanakkor ezek a karfiolszerűen burjánzó, törékeny szerkezetű tumorok gyakran véreznek. Nem ritka, hogy a beteg anaemia miatt kerül kivizsgálásra, és így észlelik jobb colonfél tumorát. A bal colonfélen – elsősorban a sigmán – gyakoriak a kisebb, zsugorító, sztenotizáló („gyűrű”) tumorok, melyek fokozódó passage zavart okoznak és a vastagbél ileus leggyakoribb okai.

4.2 RC

Korai tünet: véres széklet – haematochesia -. Aranyér jelenléte esetén is kötelező a rectális digitalis vizsgálat és a rectoscopia! Nagyobb tumor: tenesmus, inkomplett székűrítés érzete.

II. Diagnózi

1. Diagnosztika

1.1. Vizsgálatok

A kezdeti stádiumban levő CC felismerése csak a szűrés során elvégzett endoszkopiától várható. 

· Fizikális vizsgálat: csak a már tapintható coecumtumort, vagy a bal colonfél tumora által okozott passage zavar, vagy ileus tüneteit észlelhetjük, a korai tumorok nem adnak tapintási leletet. Rectális digitális vizsgálat kötelező. A rectum tumorainak 35 %-a újjal elérhető. 

· Laboratórium: specifikus értékű vizsgálat nincs. A vér mikro mennyiségének kimutatása a székletben alapvető és szűrésre is alkalmas eljárás, aminek több, korszerű módszere terjedt el. A CEA a diagnosztikában nem használható, viszont a tumor miatt műtött betegek követésében igen.

· Endoszkópia

Anoscopia, és rectoscopia: az anorectum megbízható vizsgálóeljárása. 

Sigmoidoscopia: flexibilis eszköz, amivel az anustól 45-60 cm -ig vizsgálható a nyálkahártya.

Colonoscopia: flexibilis endoszkóppal a vastagbél teljes hosszában vizsgálható. Ez a vizsgálat ma a CRC privilegizált és sorrendben, jelentőségben egyaránt elsőrendű vizsgáló eljárása, ami sok esetben a röntgenológiai vizsgálatot (irrigoscopia) is feleslegessé teszi. 

Szerepe:

1) vizualizálja a colorectum teljes nyálkahártya felszínét; diagnosztikus találati biztonsága 95 % feletti („A” szintű evidencia),
2) biopsziavétel révén hisztológiai eredményhez juttat, 

3) therápiás lehetőséget nyújt, segítségével a vastagbél nyálkahártya számos elváltozása definitíve eltávolítható. 

Bármelyiket alkalmazzuk, azt a rectális digitális vizsgálatnak kell megelőznie.

· Röntgenológiai vizsgálatok:
Akut tünetek esetén a natív hasi felvétel, álló helyzetben, értékes információkat szolgáltathat.  Ilyenek: a vastagbelek gázteltsége, a lumen dystensioja, a folyadéknívók jelenléte, elhelyezkedése, lokalizációja, és végül a szabad hasűri levegő kimutatása. 

Irrigoscopia („barium-enema”, „Kontrasteinlauf”): ma is informatív, diagnosztikus értékű, magas találati biztonságú eljárás. Korszerű formája a Welin szerinti kettős kontraszt (bárium és levegő feltöltés) vizsgálat, ami a vastagbélről pontos morfológiai képet ad. Érzékenysége: az egy cm-nél nagyobb daganatok, adenomák felismerésére alkalmas.
· Képalkotó vizsgálatok: 

Hasi sonografia (UH): 1) „kokárda” jel a colonon, 2) metasztázisok (elsősorban máj, nyirokcsomó) kiszűrése, 3) szabad hasűri folyadék (ascites) kimutatása. 

CT: falmegvastagodás kimutatása, daganatos, (vagy gyulladásos) conglomeratumok kiterjedésének, környezethez való viszonyának, a szomszédos szervek érintettségének a vizsgálata, a nyirokcsomó-, májmetasztázisok kimutatása. A „staging” nélkülözhetetlen módszere.

· RC diagnosztikai specifikumai: 

Fizikális vizsgálat: rektális digitális vizsgálat, lágyéki régió tapintása.

Endoszkópia: anoscopia. rectoscopia, colonoscopia.

Intraluminalis – intrarectalis - UH.

CT kötelező.

Egyéb. Nőgyógyászati, urológiai vizsgálat ajánlott. 

1.2. Differenciáldiagnosztika

· IBD különböző formái, 

· polipok, 

· adenomák 

· diverticulitis 

Meg kell azonban állapítani, hogy a korszerű diagnosztikai módszerek alkalmazásával – és itt elsősorban a colonoscopiát kell kiemelnünk – a CRC diagnosztikájában a tévedés, vagy kétség elenyészően ritka.

A CRC szövődményes eseteiben - ileus, vérzés, perforatio - az elkülönítő diagnosztika módszerei nem, vagy csak korlátozottan alkalmazhatóak. Ilyenkor az indikációt a szövődmény képezi és a differenciáldiagnosztika mérlegelése másodlagos.

1.3. Vizsgálati algoritmus

Cél: a daganat természetének megismerése, a tumorstádium, műtéti teherbíró-képesség felmérése.

Algoritmus: 

· anamnézis, 

· fizikális vizsgálat, 

· laboratóriumi vizsgálatok a beteg műtéti teherbíró-képességének megítélésére, induló CEA meghatározás (staging), 

· endoscopia

· irrigoscopia (amennyiben colonoscopia nem lehetséges)

· CT (vagy MR) a  tumor mélységi terjedésének és környezeti infiltrációjának, szomszédos szervek érintettségének megítélésére. 

· Metasztázis keresés: hasi UH, mellkas röntgen, CT. 

· Kiegészítő vizsgálatok: urológia (cystoscopia), nőgyógyászati konzílium (1, 3, 10, 11, 13).

III. Kezelés

1. Műtéti indikáció

A CRC diagnózisa műtéti indikációt jelent. A loko-regionális stadiumban (St. I, II) a sebészet elsődlegessége kétségtelen. Ez a TNM rendszer szerinti T+ és N+ eseteket jelenti. Ilyenkor a kezelési séma: műtét + adjuváns therápia (ChT és/vagy RT). A generalizált – T+ N+ M+ – stádiumban a kezelést mindenképpen szisztémás therápiával – ChT – kezdjük és a műtét legfeljebb palliációként jön szóba, azaz: ChT + palliativ műtét, RT, fájdalomkezelés. Megjegyezzük, hogy a vastagbél és végbél rákjainak ráterjedése a szomszédos szervekre, és az esetleges metasztázisok az azonos testüregben (máj, nyirokcsomók), ma már nem jelentenek inoperabilitást, és – ha nem áll fenn carcinosis, és/vagy más testüregben nincs igazolt metasztázis – a beteg műtéti kezelése indokolt lehet. RC esetében a neoadjuváns RT hatásossága bizonyított (12, 17). („A” szintű evidencia.)

2. Műtéti előkészítés

2.1. A bélcsatorna előkészítése

A colorectalis műtétek szövődményeinek forrása maga a béltartalom. A vastagbélen elektív műtétet csak az emésztőcsatorna előkészítése után végzünk. Ennek célja a béltartalom kiürítése, és a baktériumflóra gyógyszeres elfojtása. 

Módszerek: 

1.) a bélcsatorna mechanikus kitisztítása, 

2.) sebészi antibiotikum-prophylaxis (1, 16, 18, 19)
(„A” szintű evidencia)
Ad 1.) a gyárilag forgalmazott polyethylenglycol (PEG) tartalmú bélátmosó oldatok (Golytely, Coilolyt, stb.), alkalmazása 12  óra alatt kielégítő béltisztítást biztosit. Használatuk passage-zavar esetén óvatosságot igényel.

Ad 2.): a korszerű „single shot” típusú antibiotikum prophylaxis során a beteg – a műtét előtt 30-60 perccel – intravénásan, vagy infusioban egyszeri adagban kapja meg a prophylacticus antibiotikumot. Gyakorlatunkban igen jól beváltak a II. vagy III. gen. Cefalosporin + metronidazol kombinációk (aerob + anaerob flora). Az antibiotikum profilaxis elhagyása a vastagbélsebészetben hiba (1, 16, 18, 19). („A” szintű evidencia.)

2.2. Trombózis profilaxis:

Indikáció: Minden CRC miatt operált beteg, függetlenül a korától, nemétől, habitusától, a tervezett műtéti típustól és az alapbetegség súlyosságától. 

Javasolt: alacsony molekulasúlyú heparin készítmény alkalmazása.

Elmulasztása vastagbélműtétek perioperativ kezelésében hiba (20). („A” szintű evidencia)

2.3. Stressz ulcus profilaxis

Ajánlott H2 receptor blokkolók vagy protonpumpa gátlók alkalmazása (3).

3. Érzéstelenítés

A CRC műtéteit csaknem mindig általános anesztéziában - relaxációs, intratracheális narkózis – végezzük (továbbiakban anaesthesiológiai kompetenciakör).

4. Műtéti eljárások

4.1. Vastagbélrák

4.1.1. Specialis sebésztechnikai szempontok

(1.) A széles lumenű szakaszokon – coecum, colon ascendens, transversum, ampulla recti – gyakran még jelentős méretű daganatok sem okoznak passage zavart, az ileus leggyakrabban a kis átmérőjű (4 cm) sigmán lép fel.
(2.) A vastagbélnek csak a lumene „vastag”, a fala vékony, aminek varrattechnikai jelentősége van. A legjobb varrattartó falrészt a teniák szolgáltatják.
(3.) A nedvszívó fonalak a hasüregbe vezetik – drainálják – a vastagbéltartalom rendkívül pathogen baktériumflóráját, aminek a következménye végzetes lehet, ezért ma már csak nedvtaszító, monofil, atraumatikus varróanyag, vagy fémkapcsok használata megengedhető

(4.) A nyirokrendszerre vonatkozó anatómiai ismereteink ellenére a vastagbélszakaszokhoz tartozó nyirokállomások – „régiók” – meghatározása messze nem olyan egyszerű és egyértelmű, mint az emlőrákok, nyaki-, tüdő-, vagy végtag-tumorok eseteiben. Ezért törekszünk a műtétek során minél szélesebb mesocolon cikkelyek eltávolítására, a gyökben vezetett resectios vonalra és az ellátó erek mély, eredésüknél történő lekötésére

(5.) Előző szempont, továbbá a daganatsejt terjedés bizonyítottan centripetális iránya magyarázza a centrálisan kiterjesztett mesocolon resectiok irányzatát, ez az egyik érv a subtotalis colectomiák gyakorlata és a rectum sebészetben az art. mesenterica inf. „magas” lekötése mellett is.

A CC műtéti kezelésében az eljárás megválasztását alapvetően az határozza meg, hogy a resectiot előkészített betegen végezzük elektív beavatkozás formájában, vagy akut indikációval előkészítetlen betegen.

4.1.2. Akut indikáció

Cél: elsősorban a tumor életveszélyt okozó szövődményének az elhárítása és csak másodsorban az onkológiai ellátás.

Szempontok: 

· A colontumorok esetében az obstrukció jelenti a leggyakoribb akut indikációt, a vérzés illetve perforáció ritkább. 

· Előkészítetlen betegen primér colo-colicus, vagy colorectalis anasztomózis készítése vállalhatatlanul magas kockázattal jár. („D” szintű evidencia) 

· Az ileocolicus anasztomozisok biztonsága, úgy az akut, mint az elektív műtétekben azonos (16, 23, 24, 25). („B” szintű evidencia) 

· A vastagbél intraoperativ átmosása és primer anasztomozis készítése akut vastagbél ileus kezelésére, hosszadalmas, magas szakmai feltételeket igénylő, a beteget megterhelő eljárás, ami nem vált rutin műtéti típussá (21).

Ajánlott eljárások tumoros ileus megoldására: 

(1.) Tumor a jobb colonfélen

Jobb oldali hemicolectomia és ileotransversostomia (1, 3, 8, 13, 16) („D” szintű evidencia)

(2.) Tumor a bal colonfélen
· Háromszakaszos műtét: 1) coecostomia, 2) resectio és anasztomózis, 
3) coecostomia zárás: korszerűtlen, szükségtelenül körülményes eljárás. 

· Kétszakaszos műtét (Hartmann eljárás): 1) resectio + stoma az oralis csonkkal + az aboralis csonk zárása vakon, 2) három hónap után stoma-zárás, colo-colicus, vagy colorectalis anasztomózis (22): biztonságos, általánosan végzett eljárás, hátránya a stoma és a stoma zárása, mint második műtét. 

· Kiterjesztett jobb oldali hemicolectomia, vagy subtotalis colectomia (STC) + primer ileo-colicus anasztomózis (23, 24, 25, 26, 27): biztonságos, egyre elfogadottabb, jó funkcionális eredményeket adó módszer. 

Előnyei: 

együlésben elhárítja az ileust, 

onkológiailag elégséges radikalitású, 

primer ansztomózis végezhető, 

stoma nem szükséges, 

a posztoperativ életminőség kielégítő (27). („C” szintű evidencia)

Diffúz faeculens peritonitis, septicus shock, immunhiányos állapot esetén nem ajánlott (27). („D” szintű evidencia)

· Primer resectio és anasztomózis intraoperativ ortograd colon-átmosással, ”Dudley” módszer: Válogatott beteganyagon, megfelelő feltételek mellett végezhető eljárás (21). („B” szintű evidencia)

4.1.3. Elektiv indikáció

Cél: a daganat és a „regionalis” nyirokcsomók eltávolítása, „egy blockban”

A recidívák megelőzésére ajánlott rendszabályok (1, 3, 8, 13, 16), („D” szintű evidenciák):

· A resectios szakasz érkocsányának leszorítása, vagy lekötése a műtéti manipulatio első ténykedéseként, a haematogen szórás megakadályozására.

· A tumortól orálisan és aboralisan elegendő távolságban a vastagbelet gumival hurkoljuk alá, kössük le, vagy lineáris staplerrel zárjuk le, az intraluminaris daganatsejtszórás kivédésére.

· Műtét közben ne érintsük a tumort, fedjük le hastörlővel a daganatos colonszakaszt (no touch!), a felszíni sejtszóródás, kézzel, eszközzel való „kenés” megakadályozására.

· A „mono-block resectio” elvét tartsuk be.

· A metszésvezetést mindig „messze az épben” végezzük (a’ distance), a daganatot darabolni, tumoron át, metszeni tilos.

· A műtét végén a resectios felszíneket, a tumorágyat, az egész műtéti területet mossuk át fertőtlenítő oldatokkal (Betadin), konyhasóval.

Ajánlott lépések („D” szintű evidenciák): 

· a colo-colicus és colorectalis anasztomózisok mellé hasi drén behelyezése, és az eltávolított colon szakasz ágyába drén visszahagyása, 

· hasfalzárás varratvonalának tehermentesítésére 2-3, a hasfal minden rétegét átöltő fesztelenítő öltés alkalmazása, 

· a műtét végén kíméletes digitális sphincter tágítás.

Javaslat a műtéti típus megválasztására CC elektív mütéteinél („D” szintű evidenciák):
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4.2. Végbélrák

4.2.1. Speciális szempontok: 

· A carcinoma a rectumon a leggyakoribb. 

· A sphincter eltávolítása súlyosan aphysiologiás állapotot, természetellenes életvezetést, rossz életminőséget okoz. 

· A kismedencébe zsúfolt szervekre a daganat közvetlen ráterjedése gyakoribb. 

· Az áttétképződés több pályán át is lehetséges. 

· A carcinoma terjedése horizontálisan a végbél falán át a mesorectumba agresszívabb, mint hosszanti irányban aborálisan és orálisan a falban. Ez a felismerés adja az elvi alapját a totalis mesorectalis kimetszés (TME) módszerének (28, 29).

· A rectum speciális viszonya a hasüreghez: 1) a felső harmadot borítja, 2) a középső harmadot elől fedi a peritoneum, 3) az alsó harmad teljesen a peritoneumzsák alatt a hasüregen kívül helyezkedik el.

Műtéti előkészítés, érzéstelenítés: ld. fentebb.

Indikáció: a tumor.

Akut inidkáció főleg a sigmorectalis átmenet tumorainál fordul elő, szabályait lásd sigma (bal colonfél) tumorok. 

Műtét célja: 

1.) Tumor radikális eltávolítása.

2.) Recidiva képződés kivédése.

3.) Sphincter megtartása.

4.2.2. Műtéti típusok

1. Lokalis kimetszés

Feltételek:

(1.) tumor < 2cm , 

(2.) ampullaris lokalizáció, 

(3.) T1 stadium 

(4.) alacsony malignitási fok (”low risk cancer”).

Módszer: transanalis feltárásból végzett kimetszés (1, 8, 13). 

Korszerű változata a transanalis endoszkópos mikrosebészeti (TEM) eljárás, ami műszerigényes és pontos preoperatív diagnosztikát, speciális technikai felkészültséget igényel (34, 35). 

2. Elülső rectum reszekció (RA) sphincter megtartással. 

Javasolt: megfelelő feltételek esetén, a rectum mindhárom harmadának tumorainál

Feltétele:

· a tumor alatt a 2 cm-es szabad szél 

· a kettős stapler technika birtoklása 

· gyakorlat a TME eljárásban 

A műtét menete:

· abdominalis behatolás

· magas art. mesenterica sup. ligatura (43, 44) („D” szintű evidencia)

· teljes mesorectum kimetszés éles leválasztással (TME Heald szerint (28-32)) („B” szintű evidencia)

· presacralis autonom idegek megkimélése (28, 29, 30, 31, 61), 

· 2 cm szabad szél a tumor alatt (32, 33)

· kettős stapler anasztomózis (36) („A” szintű evidencia)

Megjegyzés (33, 37, 38, 39): 

· a felső harmad tumorainál a TME nem indokolt (40). 

· a sigmo-rectalis áthajlás tumorainál a sigma tumorokra (bal colonfél) vonatkozó szabályok érvényesek („D” szintű evidenciák)

· a kp.- és alsó-harmadi tumoroknál a TME csökkenti a lokalis recidiva arányt (60, 66) („B” szintű evidencia), 

· javítja a sphincter megtartás esélyeit (16, 33, 67, 68). 

· az APRE – a sphincter feláldozásával – nem csökkenti a recidivák gyakoriságát, („B” szintű evidencia)

· a 2 cm-es ép disztális szegély elégséges az onkológiai radikalitáshoz („C” szintű evidencia).

Ajánlás („D” szintű evidenciák):

·  az anasztomózist célszerű infraperitoneálisan képezni, így az esetleges varratelégtelenség nem okoz peritonitist,

· az infraperitonealis anasztomózis mögé, retrorectalis, preasacralis pozícióba a gáton kivezetett draint alkalmazzunk, ami biztosan lefelé – és nem a hasüreg felé – vezet,

· a hasüreget nem kell drainálni,

· a coloanalis mély, vagy ultramély anasztomozisok tehermentesítésére kacs ileostoma ajánlott (nem kötelező)

· a poach képzés előnye nem bizonyított.

3.
Abdomino-perinealis rectum exstirpatio (APRE) (42):

Indikáció (1, 3, 8, 13):

· rectum alsó harmad 5-4 cm alatti, tömeges (bulky) tumorai

· nagy, tömeges, környezethez kötött, a kp.- alsó harmadot beszűrő tumorok

· korszerűen működő vastagbél-sebészeti team gyakorlatában az APRE aránya a rectum ca sebészetében 20 % alatt van

Menete:

· laparotomia és egyidejü perianalis gáti behatolás

· a sigma és a rectum abdominalis mobilizálása

· TME elvégzése a has felől

· az anus és a rectum alsó harmadának körkörös kifejtése a gát felől

· a sigma átvágása 

· a praeparatum lehelyezése a medencébe és eltávolítása a gáti sebzésen át

· végcolostoma készítése a sigma (vagy colon descendens) oralis csonkjával

· a peritoneum fenéklemez zárása 

· a rectum helyének üregét subperitonealis gáti drainnel látjuk el

· a hasüreg drainage-a nem szükséges.

4.
Intersphinctericus rectum excisio coloanalis anasztomózissal

Cél: a külső sphincter megtartása és az alsó harmadi, sphincterközeli tumor eltávolítása (41, 45)

Feltétele: 

· külső sphincter biztos tumormentessége
· speciális rectumsebészeti jártasság
· megbízható intrarectalis UH diagnosztika
· a tumoros kiterjedés kontrollja szükség esetén PET –tel.

Menete: 

· abdominalis szakasz: mint az AR esetén
· perinealis szakasz: az anus bőrén át vezetett körmetszés
· a leválasztás a külső és a belső sphincter között történik a külső sphincter megtartásával
· colon – poach képzés
· az anus és rectum alsó harmad mobilizálása
· colo-analis anasztomózis készítés a poach és a külső sphincter – anoderma gyűrű felhasználásával (67).
Megjegyzés: nem tekinthető rutin eljárásnak.

4.3. Multivisceralis resectiok

Elvi megfontolás: előrehaladott CRC esetében az egyetlen kuratív therápiás lehetőség a műtét.

Cél: a beteg tumormentesítése.

A CRC biológiai viselkedése, a kiterjesztett műtétek biztonsága, mortalitása és morbiditása, a szakma jelenlegi fejlettségének szakaszában feljogosítanak bennünket a „józan sebészi agresszivitásra” (13). A szervhatárokat átlépő tumor esetén az érintett szomszédos szervek eltávolítása onkológiai szempontból indokolt, sebészi szempontból, pedig lehetséges (8, 16, 46, 47, 48). 

Feltételek:

· gyógyulás vagy tartós tünetmentes túlélés várható

· a csonkolás utáni funkció helyreállítása elvégezhető

· jobb vagy legalább elviselhető posztoperatív életminőséget nyerünk

· a műtét kockázata kisebb, mint a betegségé

· a csonkolás mértéke nem haladja meg a betegség okozta ártalmat

· a kiterjesztett műtét személyi, szakmai, tárgyi, szervezeti, infrastrukturális, feltételei adottak. 

Előrehaladott CRC kezelésére többszervi resectio nem javallt, értelmetlen:

· metastasis más testüregben

· carcinosis

· anaplasztikus tumor

A többszervi resectiok esetén mindig mérlegeljük a cost-benefit szempontot és a beteg posztoperativ életminőségét (49, 50, 52, 53, 54, 59, 62, 65). A lokalizált májáttétek szinkron, azonos ülésben végzett eltávolítása ma elfogadott eljárás. Intervallum műtétnek hívjuk, ha a májmetasztázis eltávolítását második ülésben, elektiv időpontban végezzük. Metachron resectio, ha a beteg posztoperativ megfigyelése során (follow up) észlelt májmetasztázist operáljuk. 

A multivisceralis műtétek indikációja „D” szintű evidencia.

4.4. Regionalis lymphadenectomia (RLA) a CRC sebészetében 

(8, 16, 51)

Érvek pro: 

· TNM besorolás alapja

· a stadiumfüggő kezeléshez nélkülözhetetlen adatot szolgáltat (nodal pozitivitás)

· a regionalis metasztázis vonatkozásában profilaxist, vagy therápiát jelent 

· a nodalis érintettség ismerete prognosztikai tényező

Érvek kontra:

· CRC esetében a regio fogalma nehezen értelmezhető, nem körvonalazott

· az RLA az 5 éves túlélésre hatástalan

· Műtéti kiterjesztést jelent

RLA jelenlegi gyakorlata a CRC sebészi kezelésében  „D” szintű evidenciák alapján:

Colon ca.: 

· széles mesocolon lemezeket magába foglaló resectiós vonal

· érlekötések a mesocolon gyökben

· centralisan kiterjesztett resectios határ (pld. STC)

Rectum ca. :

· AMI ligatura az eredésnél (újabban VMI is)

· praeaorticus és medencei (iliaca comm. és ext. villán belül) lgll. dissectio

· TME

Megjegyzés:

· Lateralis medencei lymphadenectomia („Extended pelvic lymphadenectomy” EPL) az iliaca comm. és ext. vonalától lateralisan fekvő, valamint  hypogastricus, obturator regio nyirokstructurájának kiirtása: kipróbált kedvezőtlen eredményeket hozó, magas szövődményhányaddal és kis benefittel végzett műtéti kiterjesztés. Elutasított, „B” szintű evidencia alapján (8, 16, 51, 79).

· A jövő gyakorlatának várható alternatívái az RLA kiváltására a CRC sebészi kezelésében: 1) szentinel biopszia, 2) radio-immun-assay guided nyirokcsomó eltávolítás, 3) a primér tumor szöveteinek mélyreható hisztopathologiai, hisztokémiai elemzése alapján nyert adatok feleslegessé tehetik az RLA –t.

4.5. Laparoscopos - minimálisan invasiv -  colorectalis sebészet (LCRS)

Általános megjegyzések

Az LCRS az elmúlt 10 évben helyet követelt magának a CRC sebészetében is. Ma a technikai lehetőségek adottak ahhoz, hogy laparoscopos technikával sikeresen elvégezhessük a tumoros vastagbélszakaszok resectioját. Az anasztomózis készítése ilyenkor történhet mini-laparotomián keresztül a hasfal elé emelt bélszakaszon, vagy történhet laparoscopos technikával is, linearis, circularis staplerek, vágó-varrógépek, vagy fragmentálódó kompressziós gyűrűk (Waltrac) alkalmazásával. A módszert válogatott beteganyagon, a szükséges technikai feltételekkel rendelkező centrumban, gyakorlott operatőr végezheti. Újabban „B” szintű evidenciaként fogadhatjuk el az LCRS onkológiai egyenértékűségét a nyitott műtétekével (55, 56, 57). Mindezek ellenére – szemben a laparoscopos cholecystectomia diadalútjával – az LCRS igen lassan terjed el. Hazánkban – pénzügyi, infrastrukturalis, műtői- és anaesthesiologiai-kapacitás-, eszköz-, fogyóanyag-utánpótlási-hiány, a személyi ambiciók kihalása, a haladás iránti motiválatlanság, közöny miatt – kevés az olyan sebészeti centrum, ahol az LCRS gyakorlata biztonságos rutinnal történne. Jelenleg a hazai viszonyok közt a betegek érdekét és az egészségügyi finanszirozás feltételeit figyelembe véve a hagyományos dagantasebészeti gyakorlat az ajánlható alternativa. 

Az LCRS lassú térhódításának  általános okai:

· a CRC eltávolításakor gyakran kell intraoperatíve helyzetet és taktikát váltani
· az erek adaequat ellátása nagy biztonságot igényel
· a tumor eltávolítása csak méretarányos laparotomián keresztül történhet
· az anasztomózis készítése ma csaknem mindig, – a laparotomián keresztül a hasfal elé kiemelt bélvégek közt – extracorporalisan, manualis varrattal történik
·  a malignus betegség mellett a minimal invazivitás szempontjai erősen relativizálódnak
Előnyei:
· a tanulási szak után, specializált centrumokban a „port site” metasztázisok aránya 20 %-ról 1-2 %-ra csökkent

· az onkológiai radikalitás a nyitott műtétekével azonossá vált

· a lymphadenectomia azonos értékű

· kevesebb a fájdalom

· kevesebb a késői összenövés

· rövidebb a gyógyulási idő

· jobbak a kozmetikai eredmények

Helyzetkép:

· az LCRS rutin módszerei – a jelenlegi gyakorlatban – nem hitelesen minimal invazívak (kézzel asszisztált technika, extrakorporális anasztomózisképzés, laparotomián > 6 cm keresztüli tumor eltávolítás, változatlan perinealis sebzés az APRE esetében)

· igen hosszú tanulási fázis (sok buktatóval) 

· teljesíthetetlen nemzetközi feltételrendszer – USA: 50 laparoszkopos colorectalis reszekció benignus indikációval, mielőtt onkológiai beavatkozást végzünk – ami a jelenlegi körülmények közt már nem ignorálható

·  hiányoznak a hiteles prospektiv randomizált összehasonlító klinikai vizsgálatok

· az irodalomban közölt összehasonlító vizsgálati tanulmányok hitelessége kérdőjeles, mert mindegyik elismeri, hogy a beválogatásnak a kritériumai alapján az esetek 40 %-ában a CRC eltávolítása a laparoszkopos technikával nem lehetséges,

· az eljárás költségeinek fedezésére a hazai egészségügy nem képes

· hiányzik az indikációs és módszertani szabályrend, ami a betegek védelme és a szakma medikolegalis fedettsége érdekében egyaránt elengedhetetlen

· hiányoznak a bizonyítékra alapozott orvoslás megkívánt evidenciái.

4.6. A CRC palliatív sebészete

Definíció: Kurativ műtéti beavatkozás feltételeinek hiányában műtétet végzünk az inoperabilis daganat életet veszélyeztető szövődményeinek – obstrukció, vérzés, perforáció – elhárítása, az életminőség javítása céljából.

Elvek:
· onkológiailag inoperábilis (távoli áttét), de sebészileg reszekábilis tumor esetében – a beteg általános állapotának, kísérőbetegségeinek és műtéti teherbíró-képességének figyelembevételével – kövessük a "legjobb palliáció a reszekció" elvet, 

· távoli metasztázis, carcinosis vagy technikailag eltávolíthatatlan tumor esetében a legkisebb beavatkozás végzendő, ami az esetek többségében a passage-t biztosító megkerülő anasztomózis (inoperabilis jobb colonfél, vagy transversum tumor), vagy colostoma kialakítását jelenti (bal colonfél, sigma rectum irreszekábilis tumorai),

· nem reszekciós tipusu palliatív beavatkozás (enteralis bypass, vagy stomaképzés) csak szövődményt okozó irreszekábilis tumor esetében indokolt („D” tipusú evidencia).
A palliatív műtét után végzett ChT hatására a túlélés és az életminőség javulhat. Panaszokat okozó tumor palliatív sugárkezelése a szakma szabályainak megfelelően történhet.

4.7. A CRC metasztázisainak sebészete

(1.)
Azonos testüregben talált reszekábilis CRC és eltávolítható lgl.-, vagy máj- metasztázis esetén kiterjesztett multivisceralis reszekció végzendő (ld. bővebben X. fejezet).

(2.)
Synchron metasztazektomia nem indokolt, ha az áttét csak „nagy” májreszekcióval (hemihepatectomia, trisegmentectomia) lenne eltávolítható, vagy ha más testüregben is van metasztázis.

(3.)
Más testüregben levő (pl. pulmonalis) metasztázis, külön műtéttel távolítandó el (1, 8, 16, 46, 58, 76, 77, 78)

(4.)
Tüdőmetasztázis eltávolítására pulmonectomia végzése értelmetlen – „túlkezelés” – nem indokolható.

4.8. Posztoperatív kezelés

· Elektív vastagbélműtét után a profilaktikusan megkezdett antibiotikum kezelés therápiás folytatása 24-48 óra után felesleges és a profilaxis elveinek nem felel meg. 

· Therápiás antibiotikum adása szövődményt jelző tünetek esetében vagy bekövetkezett szövődmény kezelésére javasolható célzottan. 

· A műtét előtt behelyezett hólyagkatéter a passage megindulásakor illetve a beteg mobilizálásakor távolítható el. 

· Centrális vénás kanül behelyezése a preoperativ protokollhoz tartozik, fenntartása mindaddig indokolt, amíg a beteget parenterálisan tápláljuk. Láz esetén gondoljunk arra, hogy oka szeptikus szövődmény lehet.

· Nazogasztrikus szonda behelyezése a preoperatív protokoll része, fenntartása addig célszerű, amíg azon retenciós gyomortartalom ürül. Jelentősége van a posztoperatív stressz ulcus kezdő tüneteinek felismerésében is.

· Kiterjesztett műtétek (subtotalis colectomia, multivisceralis reszekció), kockázatot növelő kísérő betegségek esetén a beteg intenzív therápiás ellátást igényel és egy-két napos respirációs therápiára szorulhat.

· Bélmozgatás: vastagbélműtétek után beöntés adása tilos. A bélmozgatás megkezdése a második posztoperatív naptól megkezdve ajánlott, bélparalízis esetén gyógyszeres bélmozgatással (Cerucal), egyébként nazogasztrikus szondán keresztül rendszeresen beadott paraffinolajjal. Különös figyelmet érdemel a bélműködés auszkultációval történő ellenőrzése, mert kiterjesztett vastagbél reszekciók után adhéziós ileus fellépésére mindig gondolnunk kell.

· Saját gyakorlatunkban a széklet és gázok ürülésének megkönnyítésére a műtét végén elvégzett sphincter tágítás hatásának fenntartására az első posztoperatív napokban (gyakorlatilag a passage megindulásáig) naponta kétszer, délelőtt és délután egy-egy órára szélcsövet helyezünk fel az ampulla rectibe, ami a sphincter folyamatos tágan tartását eredményezi.

· A perioperatív és posztoperatív időszakban a folyadék-elektrolit háztartás, haemostatus állandó laboratóriumi kontrollja, folyamatos egyensúlyban tartása illetve korrekciója a beteg sorsát eldöntő tényező. 

4.9. Szövődmények

· Trombózis: megfelelő profilaxis mellett a posztoperativ mélyvénás trombózis és tüdőembólia és a

· perioperativ stressz ulcus és a posztoperatív gasztroduodenális vérzések előfordulása szinte teljesen megszűnt. 

· A posztoperatív szakban bekövetkező nozokomiális légúti fertőzések, pneumoniák ma is előfordulhatnak és még széles spektrumú antibiotikummal történő kezelés mellett is relatíve magas mortalitással járnak. Megelőzésük a posztoperatív respirációs therápiától, légzőtornától, rendszeres légúti toalettől várható. 

· A húgyúti fertőzések kezelése célzott antibiotikum therápiával, hólyagöblítéssel történik.

· A steril hasfal szétválás ("Platzbauch"): elsősorban adiposus betegeken, főleg kiterjesztett vastagbélműtétek nyomán, hasfali feszülés, haspuffadás, posztoperativ köhögési rohamok hatására fellépő szövődmény. Jele a kötésen nagy mennyiségben megjelenő szeroszangvinolens átütés, peritoneális izgalmi tünetek, mint csuklás, hányinger, bélparalizis, gyomoratonia (szondán ürülő retenció mennyiségének fokozódása), ami peritonitiszbe mehet át, ha a reoperáció (hasfalrekonstrukció) nem történik meg idejében. A steril hasfal szétválás előfordulásának gyakorisága a hasfal valamennyi rétegét átöltő ún. fesztelenítő öltések (pl. Ventrofil) rutinszerű alkalmazása nyomán ritka.

· A vastagbélműtétek legrettegettebb szövődménye az anasztomózis elégtelenség (63). Szeptikus tünetek fellépte esetén üres has átvilágítás, hasi ultrahang vizsgálat végzendő és ha az anasztomózis elégtelenség fennállását kizárni nem lehet, azonnali reoperáció javasolt. Amennyiben colo-colicus, vagy colorectalis anasztomózis elégtelenségét észleljük, az anasztomózis reszekciója (Hartmann elv szerint), az orális kaccsal stoma képzése és az aborális kacs vak zárása végzendő. Az elégtelen anasztomózis „újravarrása” műhiba! („D” tipusú evidencia).
· Az anasztomózis elégtelenség nyomán fellépő fekulens peritonitis következményeként a szabályoknak megfelelő reoperáció ellenére is hasüregi tályogok alakulhatnak ki. Erre utaló jelek: a beteg zavart tudatállapota, ARDS fellépése, oliguria, vérzékenység kialakulása, keringés megingás, icterus fellépése. A szervi vagy több-szervi elégtelenség a súlyos szepszis jele. A szeptikus góc keresése hasi CT vizsgálattal történik.

· A reoperációk elvégzése mindig a teljes has feltárásával (legtöbbször teljes median laparotomia) történik, ami a hasüreg minden pontjának explorációját, a hasüreg többszörös, több liter konyhasóval majd higított Betadinos oldattal történő átmosását és a retenciók predilekciós helyeinek adekvát drenálását teszi lehetővé. Megjegyzendő, hogy nőknél a hasüreg legmélyebb pontjának drenálására a transzvaginalis Douglas drén behelyezését javasoljuk.

IV. Rehabilitáció

V. Gondozás

Posztoperativ gondozás, utánkövetés

Cél: 

· a recidívák és metasztázisok korai felfedezése, 
· a második tumor felismerése (colon, mamma, uterus), 
· a beteg lelki és medicinális gondozása, 
· a therápia irányítása, 
· sztóma terapia, 
· dokumentáció, kórlefolyás, túlélés statisztikai értékelése,
· a kontroll legfontosabb eszköze a CEA vizsgálat, 
· emelkedett CEA érték progressziót jelez („B” szintű evidencia)

· további vizsgálatok: colonoscopia, UH, CT és mellkas rtg.
· a CRC esetében a follow up során felfedezett és időben eltávolított technikailag operálható stádiumban észlelt lokális recidívák és/vagy távoli metasztázisok eredményes kezelése jó túlélési kilátásokkal járhat (1, 3, 8, 10), 

· a betegek ellenőrzése rendszeres időközönként – posztop. első két évben 3-6 havonta – végzett laboratóriumi, hasi UH és mellkas rtg. vizsgálatokkal indokolt (79, 80). 

· A rendszeres (évente történő) colonoscopos ellenőrzést rutineljárásként ma általában nem tartják szükségesnek, de előrehaladott carcinoma műtéte után és tünetek, vagy CEA szint emelkedése esetén indokolt.

A colorectalis daganatok neoadjuváns és adjuvans terapiája

· Sugárterapia számára csak jól lokalizálható daganatok alkalmasak, ezért ezt a kezelési módot colon tumorok műtéte után nem, hanem elsősorban a rectum carcinomáknál alkalmazzuk (1, 8, 79). 

· A rectum carcinomák neoadjuváns irradiációja ma egyértelműen ajánlott eljárás (8, 12, 64, 74, 75), lokalis recidivát gátló hatása („A” szintű evidencia.)

· Nagy esetszámot felsorakoztató multicentrikus vizsgálatok alapján bizonyított, hogy az 5-fluorouracyl és levamisol kezelés a túlélés kilátásait javítja, az esetek 20 %-ában pedig lassítja a progressziót és enyhíti a panaszokat (68, 69, 70, 71, 73, 79), („A” szintű evidencia).

· Az adjuváns kezelés megválasztása szempontjából fontos a daganatok chemorezisztenciájában szerepet játszó biokémiai markerek vizsgálata. 

· A szisztémás kezelés hatásosságát felülmúlja a regionális chemotherápia, amely inoperábilis májmetasztázisok kezelésére alkalmazható eljárás (79).

Rövidítések

CRC
colorectalis carcinoma

CC
colon carcinoma

RC
rectum carcinoma

STC
subtotalis colectomia 

APRE
abdomino-perinealis rectum exstirpatio

RA
elülső rectum resectio

TME 
totalis mesorectalis excisio

TEM
transanalis endoscopos mikrosebészet

RLA
regionalis lymphadenectomia

LCRS
laparoscopic colorectal surgery

UC
ulcerativ colitis

IBD
"inflammatory bowel disease", azaz gyulladásos bélbetegség

G
grade

T:
tumor,
N: nodus, azaz regionális nyirokcsomó, M: távoli metasztázis

CT
computer tomographia

UH
ultrahang

CEA
carcinoembrionalis antigén – tumormarker

MR
mágneses rezonancia

RT
radio-therápia

ChT
chemotherápia
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VII. Melléklet

A tudományos eredmények és vélemények hierarchiája a SIGN [Scottish Intercollegiate Guidelines Network (2000)] ajánlása alapján készült el (1. táblázat). 

	1. táblázat. Az ajánlások hierarchiája



	A 

Az eredmények metaanalízisből, rendezett irodalmi áttekintésből származnak, vagy legalább egy jól tervezett, jól kivitelezett, randomizált, kontrollcsoportos vizsgálat ajánlata, ahol minimális az esélye a rendszerezett hibának (Ia és Ib).

B 

Kohorsz és eset-kontroll vizsgálatok rendezett irodalmi áttekintéséből származnak (IIa), és Ia- vagy Ib-eredmények extrapolálása.

C 

Legalább egy jól tervezett, jól kivitelezett, de nem randomizált kontrollcsoportos vizsgálat ajánlata (IIb, IIc).

D 

Az eredmények jól tervezett, de nem kísérleti tanulmányokból származnak (III), vagy az ajánlat a szakmai kollégium vagy kutatócsoport, vagy a szakterület vezető egyéniségeinek véleményén alapul. A vélemény jól dokumentált formában rendelkezésre áll, és bizonyítottan nem lelhető fel a szakirodalomban a kérdésekre vonatkozó jól tervezett és kivitelezett kutatási eredmény (IV).
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