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Santrauka

Tyrimo tikslas — apzvelgti porezekcinio sindromo (PRS)
patofiziologija, epidemiologija ir ji galinCias sukelti prie-
zastis, aptarti sindromo apibrézima bei gydymo gali-
mybes.

Tyrimui atlikti pasirinktas mokslinés literatiiros analizés
metodas. Saltiniy paieskai naudoti nurodyti raktazodziai
ir jy kombinacijos. Elektroning literatiiros paieska atlikta
naudojantis PubMed (Medline), ScienceDirect, Cochrane
Library elektroninémis duomeny bazémis. Buvo atrinkti
viso teksto straipsniai angly kalba. Tyrimo rezultatai pa-
rodé, kad tiesiosios Zarnos vézys yra viena dazniausiy
onkologiniy patologijy, kurios radikalus gydymas yra
daugiadisciplininis, jtraukiant ir chirurginj gydyma bei
chemoterapines ir spindulines procediiras. Tai mazina
pacienty mirtinguma, prailgina gyvenimo trukme, taciau
gydymo eigoje daznai iSsivysto porezekcinis sindromas,
kuris pastebimai sumazina gyvenimo kokybe. Porezek-
cinis tiesiosios zarnos sindromas yra tiesiosios Zarnos
vézio gydymo pasekmé, pasireiskianti grupe simptomy.
Dazniausiai — iSmaty nelaikymas, daznas tustinimasis,
negaléjimas diferencijuoti dujy nuo iSmaty. Rizikos
veiksniai susij¢ su gydymo biidais. Dazniausi rizikos
veiksniai yra adjuvantiné ir neoadjuvantiné chemotera-
pija, naviko lokalizacija tiesiojoje zarnoje — tai nulemia
formuojamos anastomozeés aukstij ir operacijos apimti.
PRS gydyti rekomenduojama pakopomis, pradedant nuo
dietos pokyciy, medikamentinio gydymo, nepadéjus ne-
invaziniams metodams, bandyti sfinkteriy reabilitacija
griztamojo rysio terapija. Galiausiai taikytina tibialinio
ar sakralinio nervo stimuliacija, kritiniu atveju svarsty-
tinas kolostomos suformavimas. ISvados. Statistiskai
reik§mingu rizikos veiksniu laikytina neoadjuvantiné
chemospinduliné terapija. Naviko lygis ir su tuo susijes
operacinio gydymo taktikos pasirinkimas daro jtaka PRS
i$sivystymui, taciau tai nekoreguotinas rizikos veiksnys.
Nepaisant jvairiy prieinamy gydymo metody, néra atlikta

placiy randomizuoty tyrimy ir metaanaliziy, néra aiskiy,
irodymais gristy gydymo gairiy, todél tikslinga toliau
tirti ir analizuoti porezekcinio tiesiosios zarnos sindromo
gydymo galimybes.

Ivadas

Porezekceinis tiesiosios zarnos sindromas (PRS) yra sun-
kiai apibréziamas ir iki §iol néra bendro sutarimo, kokia
biiseng reikia laikyti PRS. Placiausiai paplitusi nuostata, jog
tai porezekciné buiklé, pragjus bent vieneriems metams po
tiesiosios zarnos operacijos, pasireiskianti grupe simptomy:
iSmaty nelaikymas, tustinimosi nereguliarumas, viduriy pii-
timas, negeb¢jimas atskirti dujy nuo iSmaty, gyvenimo ko-
kybés sumazéjimas ir kt. [1].

Storosios zarnos vézys pasaulyje uzima trecia vieta tarp
onkologiniy ligy. Lietuva — ne iSimtis. Didziaja dalj sudaro
tiesiosios zarnos navikai [2,3]. Pripazintas gydymo standartas
yra daugiadisciplininis, taikant radikaly chirurginj gydyma
bei spinduling terapija ir (ar) chemoterapija. Sios gydymo
dalys sudaro prielaidas i$sivystyti porezekciniam sindro-
mui, kuris pasireiskia 25-90 proc. pacienty [4-6]. Dazniausi
literatiiroje minimi rizikos veiksniai yra spinduliné terapija,
chemoterapija, zema anastomozé ar jos nesandarumas bei
komplikacijos, apsauginés (nukraunancios) stomos uzdarymo
laikas, visiSka mezorektaliné ekscizija, lyginant su daline
ir kiti [5,7]. Néra atlikta pakankamai daug iSsamiy rando-
mizuoty klinikiniy tyrimy bei apzvalginiy analiziy, kurios
patvirtinty ar atmesty rizikos veiksniy hipotezes.

Duomeny apie porezekcinj sindroma daugéja, taciau ilga
laikg simptomy vertinimui buvo naudojami jvairtis klausimy-
nai bei priemongs, dél to informacija labai heterogeniska ir
vienareik§miy i§vady néra. Nuo 2012 m. pradétas naudoti ir
placiai pripazintas LARS score klausimynas, 2016 m. patvir-
tinta jo lietuviskoji versija [8,9]. Pradéjus tyrimuose naudoti
standartizuotg klausimyna, susiformavo aplinkybés sistema-
tizuoti rezultatus ir jvertinti didesnes kohortas. Si problema
budinga ir sindromo gydymo algoritmy kiirimui — taikomi
ivairtis gydymo metodai, taciau néra atlikta pakankamai in-
formatyviy studijy ir randomizuoty tyrimy, kad bty galima
taikyti irodymais gristus gydymo metodus.
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Tyrimo tikslas — apzvelgti porezekcinio sindromo (PRS)
patofiziologija, epidemiologija ir jj galinCias sukelti prie-
zastis; aptarti sindromo apibrézima bei gydymo galimybes.

Tyrimo medZiaga ir metodai

Tyrimui atlikti buvo analizuota aktuali moksliné litera-
tira. Saltiniy paieskai pasitelkti raktazodziai ir jy kombina-
cijos, naudojantis Bilio funkcijomis. Elektroniné literattiros
paieska atlikta naudojantis PubMed (Medline), ScienceDi-
rect, Cochrane Library elektroninémis duomeny bazémis.
Buvo analizuoti atrinkti viso teksto straipsniai angly kalba.

Tyrimo rezultatai ir jy aptarimas

Porezekcinio sindromo apibrézZimas ir epidemiologija.
Porezekcinis sindromas — tai tiesiosios Zarnos vézio gydymo
pasekmé, pasireiskianti grupe simptomy. C. Keane ir kt.
[17, sisteminéje literattiros apzvalgoje nagrinéj¢ porezekcinj
sindroma, nustaté, jog $i buiklé 97 proc. pacienty pasireiskia
iSmaty nelaikymu, 80 proc. — daznu tustinimusi, 67 proc. —
staigiu noru tustintis, 47 proc. — tustinimosi disfunkcija, 34
proc. — negaléjimu diferencijuoti dujy nuo iSmaty, 80 proc.
— sumazéjusiu gyvenimo kokybés vertinimu. Tiesiosios
zarnos gydymas pazeidzia ir urogenitaling sistema, sutrinka
Slapimo pislés funkcija, vyrams — erekcija, taciau Sie sutri-
kimai dazniausiai literatliroje nagrinéjami atskirai ir néra
priskiriami porezekcinio sindromo sgvokai [10].

Literattiroje pateikiama sindromo epidemiologija yra
ivairi - paplitimas aprasomas nuo 25 iki 90 proc. visy ope-
ruoty dél tiesiosios zarnos vézio [4-6]. A. Croese ir kt. [11]
PRS paplitimo metaanalizéje apskaiciavo, kad vidutinis
sunkaus porezekcinio sindromo pasireiskimo daznis yra 42
proc. (95 proc. CI 34-48). Tiesiosios Zarnos vézio paplitimg
ivertinti néra paprasta, nes dazniausiai statistika pateikiama
nurodant kolorektalinio vézio daznj. Kolorektalinis vézys
dazniausiai nustatomas tiesiojoje zarnoje [3,12]. JAV kie-
kvienais metais nustatoma vidutiniskai 44 180 tiesiosios
zarnos vézio atvejy [3,12]. Pradéjus taikyti daugiadiscipli-
ninj gydyma bei pazangia ankstyvaja diagnostika, pacienty
iSgyvenamumas nuo 1990 m. stabiliai didéja 1,7 - 1,9 proc.
kiekvienais metais [13]. Didéja sergamumas tiesiosios zarnos
véziu, ypac pacienty iki 50 m. (kasmet padidéja 3,9 proc.)
[14]. Lietuvos higienos instituto duomenimis, 2017 m. uz-
fiksuoti 8345 kolorektalinio vézio atvejai [15]. Nacionalinio
vézio instituto duomenimis, tiesiosios zarnos vézys sudaro
43,2 proc., 0 5 mety iSgyvenamumas sickia 67 proc. [16,17].
Remiantis minétais duomenimis, galima daryti prielaida,
kad kiekvienais metais Lietuvoje susiformuoja reik§minga
pacienty, serganciy porezekciniu sindromu, kohorta.

Tiesiosios Zarnos véZio gydymo principai. Tiesiosios
zarnos vézio gydymas priklauso nuo daugelio veiksniy ir yra

daugiadisciplininis. Gydymo taktikos pasirinkima didziaja
dalimi nulemia tumoro stadija pagal TNM klasifikacija, auks-
tis tiesiojoje Zarnoje, bei paciento operabilumas. Operacinio
gydymo auksinis standartas yra totaliné tiesiosios zarnos ir
mezorektumo ekscizija (TME). Operacijos metu astriu buidu
pasalinama TZ ir embriologiskai giminingas mezorektumas:
visas, jei naviko atstumas nuo /. dentata yra 0-10 cm; arba
dalis, jei tumoras yra 11-15 cm auksciau /. dentata. Jei na-
vikas yra apatiniame Zarnos segmente 0-4 cm, atlickama
tiesiosios zarnos ekstripacija [39]. Operacijos atlickamos
keletu metody: atviruoju budu, laparoskopiskai, pastaruoju
desimtmeciu pradéta operuoti pasitelkiant robotines sistemas.
Lyginant atviraja operacija su laparoskopine, skirtumo tiriant
mirtinguma ir mirStamuma nerasta, laparaskopinés prana-
Sumas — geresni artimieji rezultatai: mazesnis pooperacinis
skausmas, maziau prarandama kraujo, ta¢iau ilgiau uztrunka
operacija [18, 19]. Robotiné chirurgija turi pranasumy tais
atvejais, kai priéjimas prie tiesiosios zarnos yra komplikuotas
(siauras, vyriskos lyties dubuo), taciau rezultaty atzvilgiu
néra vienareik§miy duomeny, jrodanéiy pranasuma [18,20].
Kartu su operaciniu gydymu taikoma ir neoadjuvantiné ar
(ir) adjuvantiné spinduliné, chemospinduliné terapija. Kaip
bendra taisyklé, papildomas gydymas atlickamas pacien-
tams, sergantiems T3, T4 stadijos (pagal TNM klasifikacija)
tiesiosios zarnos véziu [18, 21].

Porezekcinio sindromo patofiziologija ir sgsaja su
rizikos veiksniais. Tiesiosios Zarnos tiirio ir prisitaikymo
sumazéjimas. Vienas placiausiai diskutuojamy ir pripazinty
patofiziologiniy veiksniy yra tiesiosios zarnos tiirio bei pri-
sitaikymo sumazéjimas. TZV gydyti dazniausiai atlieckama
TME. Kokybiskai atlikus TME, lieka tik keletas centime-
try TZ auk$¢iau dantytosios linijos (1. dentata) [22]. Dél
minétos priezasties sumazéjus zarnos triui ir prisitaikymo
galimybéms, mazesnis kiekis iSmaty sukelia norg tustintis
bei porezekcinio sindromo simptomus. Sig problema ban-
doma iSspresti formuojant storosios zarnos rezervuarg (angl.
Colonic J - pouch), tac¢iau funkciniai rezultatai néra viena-
reikSmiai. C. Brown ir kt. [23] sisteminéje apZvalgoje pa-
stebi, jog lyginant ,tiesi, galas j gala™ ir ,,Colonic J - pouch*
anastomozes, pastaroji buvo pranasesné, vertinant simptomus
(viduriavima, iSmaty nelaikyma, dazng tustinimasi ir kt.).
PranaSumas islieka tik pirmuosius 18 pooperaciniy méne-
siy. Tyrime buvo per mazai iSgyvenusiy pacienty, kad biity
galima jvertinti anastomoziy funkcinius prana§umus, praéjus
daugiau kaip 18 ménesiy.

Sfinkteriy paZeidimas. Analiniy sfinkteriy struktiirinis
ar (ir) inervacijos sutrikimas taip pat prisideda prie PRS
i8sivystymo. Vidinio sfinkterio veikla yra autonomiska, ra-
mybés metu jis susitraukes. Sutrikus funkcijai, pasireiskia
nesagmoningas iSmaty nelaikymas. ISorinio sfinkterio veikla
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yra valinga, jam sutrikus, pacientas sgmoningai negali kon-
troliuoti tustinimosi. Ultragarso pagalba palyginus ikiope-
racing ir pooperacing sfinkterio bukle rasta, kad iki 18 proc.
pacienty po priekinés apatinés rezekcijos (angl. low anterior
resection) dvejus metus i$liko vidinio sfinkterio pazeidimai ir
PRS biidingi simptomai [24]. Atlikus anatominius imunohis-
tocheminius tyrimus nustatyta, jog priekiné apatiné rezekcija
pazeidzia vidinj sfinkterj inervuojancius parasimpatinius
nervus [25]. Yra jrodymy, jog tiesiosios zarnos vézio opera-
cinis bei neoadjuvantinis gydymas sukelia vidinio sfinkterio
ramybés tonuso sumazéjimg ir sumazina maksimaly i$orinio
sfinkterio gebéjimg susitraukti [26, 27].

Storosios Zarnos judrumas. Literatiiroje vienas i$ pa-
grindiniy minimy patofiziologiniy veiksniy yra storosios
zarnos judrumas (angl. colonic (dys)motility), apiblidinamas,
kaip suaktyvéjusi proksimalinés storosios zarnos veikla,
kartu sutrikus distalinio galo inhibicijai [5,27,28]. Sis feno-
menas pasireiskia daznomis, trumpomis ir nereguliarioms
naujai suformuoto rectum (angl. neorectum) peristaltikos
bangomis. Klinikiné iSraiska — staigus noras tustintis bei
daznas tustinimasis [5, 28]. Yra duomeny, jog Sio reiskinio
priezastis susijusi su nusileidzianciosios ir (ar) riestinés zar-
nos denervacija, atlickant operacijg [28,29]. Manoma, jog
aktyvia peristaltika sukelia ir tiesiosios Zarnos pasalinimas,
kuri normaliomis salygomis (grjztamojo rysio principu) slo-
pina proksimalinés storzarnés veiklg [27].

Rektoanalinis inhibicinis refleksas. Sutrikes rektoa-
nalinis inhibicinis refleksas (RAIR) taip pat sudaro prielai-
das i8sivystyti porezekciniam sindromui. RAIR pasireiskia
vidinio analinio sfinkterio atsipalaidavimu kaip reakcija i
tiesiosios zarnos spaudima. RAIR néra biitinas tustinimosi
procesui, taciau jis padeda atskirti kietas iSmatas nuo dujy
[27,30,31]. Vertinant RAIR ikioperaciniu ir pooperaciniu
laikotarpiu, atlikus balioninés anorektalinés manometrijos
tyrimus nustatyta, kad didelio spaudimo zonos ilgis 3,11
cm (angl. high pressure zone), maksimalus slenkstinis ttris
181,8 ml (angl. maximum threshold volume) bei mazesnis
nei 4 cm TZ likutis neuztikrins jos geros funkcijos po LAR
[27,32]. Porezekcinio sindromo simptomus sukelia ir suma-
7&jes TZ jautrumas mechaniniam bei terminiam dirgikliui.
Jautruma mazina aferentiniy nervy skaiduly pazeidimas ope-
racijos metu arba neoadjuvantiné spinduliné terapija [33].

Rizikos veiksniai. Rizikos veiksniai susij¢ su patofizio-
loginiais poky¢iais. Vienas dazniausiai diskutuojamy rizikos
veiksniy yra adjuvantiné bei neoadjuvantiné spinduliné tera-
pija, sukelianti audiniy ir nervy pazeidimg. Randomizuotais
tyrimais nustatyta, jog neoadjuvantingés terapijos mazesnis ir
trumpalaikis, ir ilgalaikis nepageidaujamas poveikis, todél
$iuo metu ji taikoma dazniausiai [34], taCiau tai yra vienas
i§ pagrindiniy PRS rizikos veiksniy [6, 7, 35]. Vézio auks-

tis — Zema naviko lokalizacija tiesiojoje zarnoje — taip pat
laikytinas vienu i§ labiausiai tikétiny rizikos veiksniy [6,36].
Anastomozés komplikacijos, ypa¢ nesandarumas, néra iSim-
tis. Manoma, kad dél uzdegimo, peritonito ir susiformavusiy
sgaugy sumazgéja neorectum tiris ir gebéjimas prisitaikyti
[6]. Placiai priimta nuomoné, jog nukraunanc¢ios stomos
suformavimas mazina pooperacinj mirtinguma, susijusj su
anastomozés komplikacijomis [37,38], taiau ilgas stomos
funkcionavimas bei vélyvas jos uzdarymas gali sukelti anas-
tomozées stenoze, neorectum atrofija ar kolitg, tokiu budu
paskatinant PRS i$sivystyma [6,39].

Porezekcinio sindromo gydymo galimybés. Gydymo
galimybés yra kelios, parenkamos pagal PRS pasireiskimo
sunkuma. Esant lengvai sindromo formai, gydyma galima
pradéti nuo dietos pakeitimo. Rekomenduojama valgyti
maistg, turintj daugiau skaiduly, vengti produkty, galinciy
suskystinti iSmatas (kofeinas, citrusiniai vaisiai ir pan.). Kaip
pirmo pasirinkimo taktika gali biiti naudojami ir medika-
mentai, standartiniai vaistai nuo viduriavimo, tokie kaip
loperamidas ar 5-HT3 antagonistai. Turima duomeny, jog
klizmos naudojimas i$situstinti turi teigiamg poveikj PRS
kontrolei [40;41]. Randomizuotame tyrime rasta, jog tran-
sanaliné irigacija, palyginta su pretibialinio nervo stimu-
liacija, reik§mingiau sumazino simptomus [42]. Nepadéjus
minétoms priemonéms ir jas taikant ilgiau kaip 6 ménesius,
rekomenduojama bandyti dubens raumeny ir sfinkteriy rea-
bilitacijg grjztamojo rysio terapija [43]. Galiausiai taikytina
sakralinio nervo stimuliacija. Literatiiroje nurodoma, kad
sakralinio nervo stimuliacija gali pagerinti iSmaty sulaikyma
(75 proc. nelaikymo atvejy) [44]. Nepavykus suvaldyti simp-
tomy ilgiau kaip dvejus metus, verta svarstyti dél kolostomos
sufomavimo. NICE gairése rekomenduojamas pakopinis
gydymas, visy pirma, po operacinio gydymo isleidziant pa-
cientus i$ stacionaro, suprantamai informuoti apie galimus
PRS simptomus, siekiant ankstyvosios diagnostikos. Nepa-
vykus sindromo suvaldyti pirminiame lygyje, kreiptis deél
tolimesnio gydymo antriniame ar tretiniame lygyje.

ISvados

1. Daugelyje analizuoty straipsniy statistiSskai reikSmingu
rizikos veiksniu laikoma neoadjuvantiné chemospinduliné
terapija.

2. Naviko lygis ir su tuo susijes operacinio gydymo tak-
tikos pasirinkimas turi jtakos PRS i$sivystymui, taciau tai
nekoreguotinas rizikos veiksnys.

3. Nepaisant jvairiy pricinamy gydymo metody, néra at-
likta placiy randomizuoty tyrimy ir metaanaliziy, dél to aiskiy,
jrodymais gristy gydymo gairiy néra, todeél tikslinga toliau
tirti ir analizuoti porezekcinio sindromo gydymo galimybes.
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Summary

Low anterior resection syndrome (LARS) is a consequence of
rectal cancer treatment that manifests with variety of symptoms
such as: incontinence, urgency, inability to differentiate between
stools and gas. Rectal cancer is one of the most common oncologi-
cal pathologies; its radical treatment is multidisciplinary and invol-
ves surgical treatment as well as chemotherapy and radiotherapy.
Treatment modalities have lowered mortality rate and have incre-
ased life expectancy. However, in most cases during the course of
treatment LARS develops, therefore the quality of life decreases
significantly. Risk factors are closely linked to treatment modali-
ties. Literature puts an emphasis on adjuvant and neoadjuvant che-
motherapy, localization of tumor- it determines the level of anas-
tomosis and the extent of surgery. Management of LARS should
be started from dietary changes, medications, if noninvasive op-
tions have no effect treatment should be escalated further. Biofeed-
back therapy and tibial or sacral nerve stimulation is an option. As
a last resort to control the symptoms of LARS- colostomy can be
considered. Despite multiple treatment options there are not eno-
ugh randomized clinical trials done so that clinicians could follow
evidence based algorithms.
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