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EIIMJIEMHUOJIOTI'NJA

On pak Ha me0eoTO IPEBO M PEKTYMOT TOAMIITHO BO CBETOT 3abomyBaaT moseke ox 1.800.000 myre, a ymmpaar
peuncu 800.000; criopen wHIMAEHIIATa Taa OONECT TO 3a3eMa TPETOTO MECTO Mel'y CHUTE KaplIMHOMH U € TIPHYMHA 32
CMPT Ha OKOJIy JEBET IMPOLEHTH O] HAlUCHTHTE KOM yMHUpaaT oJf KapuuHOM. HajBUCOKM ce WMHIMACHIUTE BO
ABcTpanuja, ceBepHa AMeprka u 3anaaHa EBpomna. Pasznukure mefy moapadjata BO OTHOC Ha WHITUACHIIATA CE TTOBEKE
OJl JECETKpaTHH, JOAEKa Kaj CMpPTHOCTAa THE pa3iMKH Ce MHOTYy momanu. [IpomeHeraTa mpocedHa cTamka Ha
WHIMJCHIIA, CTaHAapAn3upana crnopen Bo3pacta 3a 2018 roguna, Bo EBpona nsznecysaie 45,9 3a6omnenu va 100.000
KHUTEIIH.

INPEBEHTUBA

[IpubnwxHO TpU YETBPTHUHM OJf KapLUUHOMHTE Ha IeOEJIO0TO LPEBO M PEKTYMOT ce crmopaauyHu ¢opmu. HuBHOTO
HaCTaHYBamk€ CE MOBP3yBa CO 3allaHUOT HAYMH HA JKMBOT: EHEPreTCKH OoraTta MCXpaHa cO MHOTY LIPBEHO MECTO U
KUBOTUHCKHM MAacTH, CEAEYKHOT HA4YWH Ha JKMBOT, JIOIIM HAaBUKM KaKo IITO C€ MPEKYMEpPHOTO KOHCYMHpame Ha
JIKOXOJIHY MUjaslaly U mymemero. Kako 3amtutHu GakTopy ce cMeTaaT: KOHCYMHUpame XpaHa 6orara co pacTUTEIIHH
BJIaKHa, p0a M aHTUOKCUAAHCH, yMepeHa (pr3ndKa aKTUBHOCT U OIP>KyBame Ha HOpMasiHa TejecHa TexxuHa. [lopanu
TOa, BO pUMapHaTa MPEeBEeHTUBA COBETYBaMe MpeJl CE 3/[paB HAuMH HA UCXpaHa U U30eTHYBakE Ha IITSTHUTE HABHUKH.

3a HaMallyBambe Ha 3a4ECTEHOCTAa U CMPTHOCTA Ol KAPLIMHOMHU Ha /1e0€e10TO LPEBO U PEKTYMOT O[] KIIyYHO 3HAUCHE €
U CeKyHJapHaTa IPEBEHTHBA Koja omdaka CKpUHUHT Nperjeqy Ha LejaTa Momyiaanuja Haa 50 roauiiHa Bo3pacT co
TECTOBH 3a OKYJITHO (DEKaIHO KPBaBEHE WM CKPUHHUHI KOJIOHOCKOIHja.



OHKOJIOIIKO I'EHETCKO COBETYBAIBE U TECTUPAIBE

I/IHZ!I/IK&!!I/II/I 34 YIATVBAILE HA OHKOJOIIKO T'¢HETCKO COBETYBAILE 34 OIICHA HA NMPUCYCTBO HA HACTC/IHU

® MOTBpJACHA/BEPOjaTHO MATOTEHA MyTAallHMja Kaj YIeH Ha CEMEjCTBOTO

niIn

e JIMYHA aHaAMHE3a.

o > ox 10 qujarHOCTULIMPAHU aJICHOMHY WU
o >2 XaMapTO3HH MOJHUIH HUITH
o =>5 cepupaHu NOJUIU

niIn

e pnauueHT co P/IIIP niu pak Ha eHAOMETPUYMOT, KOJIITO HCIIOJIHYBAa HajMaJIKy Ha €/IeH O] IOJIHUTE YCIIOBH:

>
>

AMjarHo3a rnocraseHa mnpes 50 roauiiHa Bo3pact.

WMYHOXHCTOXEMHCKO HCIIEyBahe Ha TYMOPOT KO€ MOKaXKaio ryOeme Ha eKclpecujaTa Ha ecH
WM TTOBEKe MPOTEHHH 3a MoNpaBame Ha HecoBmnaramero (Msimatch Repair- MMR npoten) winu
MOJIEKYJIapHO T€HETCKO UCTIUTYBamka KOe MOKaKaI0 BUCOKO U3pa3eHa MUKPOCATEITMTCKA
HecrabunHoct (MSI-high)

JIMjarHOCTHIIMPAHN CHHXPOHH WJIM METaXpPOHH KapIIMHOMH, TIOBp3aHH co cuHapoMot Lynch*

> eJICH POJJHHUHA O]] ITPBO KOJICHO, KOJIITO Tpest S0-TouITHa BO3pacT ce pa30oIiel ox
KaplUHOM, TIOBp3aH co cuHapomot Lynch*

> 1Bajlia POJHUHHU BO TIPBO WJIM BTOPO KOJIEHO CO KapIWHOM, KOJjIITO € TIOBP3aH CO CHHAPOMOT
Lynch* 6e3 orsien Ha Bo3pacTa Ha Koja JAujarHo3ara € OCTaBeHa, Wik

MpecMeTKa co MpUMeHa Ha MozenoT PREMM 5 ** > 2.5 %

e Jjuie, koemro Hema PJ/ILIP unu pak Ha engomeTpuymot, Ho criopen PREMM 5** mpecmeTkaTta nma > 2.5

% BepojaTHOCT eka nma MyTanuja Bo MMP rennTe mimm iMa MO3UTHBHA CeMejHa aHAMHE3a CO HajMallKy

€7ICH O] IOJTHUTE KPUTCPUYMH:

>

>

pomHuHA of pBo KoseHo co PJILIP nnm pak Ha eHgoMeTpuyMOT co nujaraosa npes 50 roguHa o
SKUBOTOT

poaHuHa of pBo kojeHo co PP win pak Ha eHIOMETPUYMOT U APYT CHHXPOH HJIH
METaxpoH KapIHOM, KOjIITO € MOBp3aH co cuHapomot Lynch*

> N1Bajiia POJHUHHM O/ TPBO WJIK BTOPO KOJICHO CO KapIMHOM, MTOBp3aH co cuHapoMot Lynch*,
MPUIITO HAjMAIIKy €Ha WjarHo3a Ouia mocraBena npea S0-taTa ToAMHA 01 )KUBOTOT

w

> Tpojlia POJHUHHU OJ1 IPBO WJIM BTOPO KOJICHO CO KapILIMHOM, TTOBP3aH co cuHapoMmoT Lynch* , Ge
orJiel Ha BO3pacTa IpH AWjarHosaTa

JMIe, KOSHITO MMa POAHUHA O] PBO KOJIEHO CO IOJIUIO03a

JMIE CO Je3MOUJICH TyMOp, MyNTH(OKaIHA alli OulaTepaiHa KOHT€HUTATHO XUIIepTpodHja

Ha MUrMeHTHHOT ermreln Ha mpexxautiata (CHRPE), kpubpudopmua MopysiapHa BaprjaHTa

Ha MaNwIapeH pak Ha IITHTHATA XKJIe3/1a WX XeaTo0IacToM

*Kapyunomu, Kouwimo ce nosp3anu co cunopomom Lynch:

PP, kapyunom na enoomempuymom, jajHuyume, JHceayOHUKOM, HAHKPeAcom, MeHKOmO Ypeo U Had YPUHAPHUOM U

ounujapruom mpaxkm, mymopu Ha mozoxkom (6006uuaenmo enuobracmom noep3an co cunopomom TUrcot), kako u

cebayeantu HeONnIA3MU U KePAMOAKaHmMoMu Ro8p3ano co cunopomom Muir — Torre

** PREMM 5 Model: Prediction Model for MLH1, MSH2, MSH6, PMS2 and EPCAMGene Mutations

Jlocmanno na: http://premm .dfci.harvard.edu/


http://premm.dfci.harvard.edu/

HAJYECTHU CUHJAPOMMU, IIOBP3AHU CO 3AI'PO3EHOCT O/l PALIP :

e cunapom Lynch

e KJacHYHA CeMejHa aicHoMaTo3Ha nosumosa (DATT)

e areHyupaH oOnuka Ha FAP

e monumo3a, mosp3zana co MUTYH

e pyru GOPMH Ha aJICHOMATO3HH MOJHUIIO3HN CHHIPOMH, IOBP3aHU cO TeHckH nedektu (Ha np. POLE,
POLD1, NTHL1, MSH3)

e cunapom Peutz —Jeghers

® CHHIpPOM Ha jyBEHWJIHA MOJINIIO3a

®  cepupaH MOJMIIO3CH CHHIPOM
il

HECHUHAPOMCKH - CEMEJHA 3ATPO3EHOCT

3arpo3eHocta Moke /1a OwJie 1 HECHHAPOMCKA, OJTHOCHO CEMejHa.

TNM kanacudpukanmja

3a onpenenyBame Ha CTaAUYMOT Ha PaKkoT Ha Ie0eI0To IpeBo U peKTyMoT ja kopuctuMe TNM kinacudukarmja Ha
6onecra (8 pesmsuja, 2017 roz.), KojamiTo € KCTA 3a [BaTa BUA Pak.
T; npumapen mymop:
TX Ha IpUMapHHOT TyMOp HE MOJKe J1a Ce MPOIICHU
TO IIpumapeH TyMOp He € OTKpUEH
Tis Carcinoma in Situ — uHTpamMmyKo3eH TyMOop
T 1 TymMOpOT BpacHyBa BO CyOMyKo3aTa
T 2 tymopoT BpacHyBa Bo muskularis propria
T 3 Tymopot npeky muskularis propria BpacHyBa BO MEpHKOJIMYHOTO HIIH IEPUPEKTATHOTO TKHBO
T 4 TyMOpOT BpacHYBa BO COCEHUTE OPTaHU WM CTPYKTYPH W/HIIU IO POOUBA BHCLIEPATHHOT IIEPUTOHEYM
T4a TymMOpOT ro mpoOuBa BUCIICPATHUOT IIEPUTOHEYM
T4b TymopoT BpacHyBa BO COCETHHTE OPraHH U CTPYKTYPH
N; pecuonannu rumgpnu jaznu:
NX 3adpaTeHOCT Ha PErHOHATHUTE ja3/IM HE MOXKE J1a CE MPOICHU
N 0 Hema mMeTacTa3u BO peTHOHATHUTE TUM(HHU jasiu
N 1 meracrasu Bo 1-3 ox perrnoHamHUTE TUMGHU ja3Id
N1la meractas3u BO eficH perroHaicH JuMdeH ja3zon
N1b meracrasu Bo 2-3 peruoHanHu JuMbHH ja3iu
N1C TyMOPCKH JeNO3UT (CaTeMTCKH HOLYC*) BO HENEPUTOHEATM3UPAH NEPUKOIMYHO HIIH IIEPUPEKTATHO MAaCHO TKUBO 03
MeTacTa3’ BO PErHOHAIHUTE TUMGBHH ja3in
N 2 meractasu BO 4 Wiy OBEKEe PETHOHAIHU JTUM(PHHU ja3/H
N2a meractaszu Bo 4-6 peruonannu TuMQHU ja3in
N2b meracra3u Bo 7 Wi nmoBeke MoApaYHu JTUM(HU ja3iu
*camenumcku HOOYC: OUCKPEMHU MAKPOCKONCKYU WU MUKPOCKONCKU HOOYU HA KADUUHOM 60
nepuxkonuuHomol/nepupeKkmanio Macno mKueo, 60 NOOPaAUjemo Ha TUMPna Openarca Ha RPUMAPHUOM MYMOP, KOUWMO ce

ouckonmunyupanu (00 RPUMAPHUOM MYMOD) U 60 YUEUIINO ROOPAUje XUCMOIOWKI HEMA NPENO3HAMAUGH Pe3UOYATHU
efleMeHmu Ha TUMeH jazon, Kpeen cao uau Hepe.



M; oooaneuenu memacmasu
M 0 Hema naneyHn MeracTasu
M 1 nerexThpaHyu 1aJIeuHU METACTA3N
M1la meractasu Bo eneH opraH (UpH ApoO, 6eiu 1poGoBH, OBaApUYM, HEPETHOHATHU TUM(HH ja3nu, 0e3 MepUTOHECATHH
METACTa3u)
M1b meracTas3u Bo OBEKe OJ1 eIICH Oprau
M1c meTtacTaszu Ha IEPUTOHEYMOT c0/0e3 IPYTH OpTaHu

Cmaduymu
Craguym 0 Tis NO MO
Craguywm | T1-2 NO MO
Craguym Il A T3 NO MO
Craguym I B T4a NO MO
Cramuym Il C T4b NO MO
Cramuym I A T1-2 N1 MO
T1 N2a MO
Crammym Il B T3-4a N1 MO
T2-3 N2a MO
T1-2 N2b MO
Craguywm 111 C T4a N2a MO
T3-4a N2b MO
T4b N1-2 MO
Craguym IVA Tx NXx M1la
Cramuym IVB TX Nx M1b
Cramuym IVC Tx Nx M1lc

HPUMAPHA JUJATHOCTHUKA KAJ TAIIMEHTH CO
HOBOOTKPHUEH PAK HA KOJIOH U PEKTYM

[loxpaj anamHe3aTa ¥ KIMHUYKHOT MIPErJie]l HalUeHTUTE CO PaK Ha 1e0eI0TOo IPeBO U PEKTYMOT MOpa J1a T uMaar
W3BPIIEHO CIIEAHNUTE UCTIUTYBaMbA:

® JIUTUTOPEKTAJICH MperJie];
®  TOTaJIHA KOJIOHOCKOIHja CO OHOICH]ja MM MOJIUTIEKTOMHUja Ha COMHHTEIHU [IPOMEHH 32 XHCTOJIOIIKA
MOTBpJIa Ha OoJecTa,

e 1a0opaTOpHCKN OMOXEMHUCKH HCIMTYBama U Tymop mapkep CEA, CA 19-9;
e kommjyrepcka Tomorpaduja (CT) Ha rpaIHHOT KOII U a0IOMEHOT CO MHTPABEHCKA allJIMKaIMja Ha KOHTPACT
3a MPOIIeHa Ha JIOKaJIHATa MIPOIIMPEHOCT U €BEHTYATHUTE OJJIAJICUCHN |

o MR Ha OPHUOT ,Z[p06 3a IIPOICHA Ha IMPOUINPCHOCTA U peCCKTa6I/IHHOCTa JAOKOJIKY ITOCOU COMHCHHUEC 3a
MCTAaCTa3u Ha OPHUOT I[p06;

e cruHTHrpaduja Ha CKEJETOT (CaMo Kaj MAIMeHTH CO KIIMHUYKO COMHEBAHE 3a MPUCYCTBO HA KOCKEHU
MeTacTasu);

* PET-CT ue e unouyupan 60 pymunckama npeoonepapmusHa OujacHoCmuKa Ha paKkom Ha 0e0eiomo ypeso.
Mooice da bude 00 Kopucm 80 cayuaj Ha HedeUHUPAHU COMHUMENHU Jle3Ul 30 NOMEPOYBAarse, 0OHOCHO UCKTYUY8Albe

HA npucycmeo Ha memacnas3su.



PEKTAJIEH KAPIIMHOM

Ilo nedmHMIIMja peKTajeH KapIIMHOM € TyMOpP YHj JIOJICH pal € oamaiedeH 15 mM WX MOMANKy OJf aHOPEKTATHHOT
croj (MepeHo co puruieH pekrockon). TymMop Ha JgoHATA TPETHHA O PEKTYMOT MmouHyBa Ha 0-5 1M, cpeiHa TpeTrHa
Ha 5-10 1M u ropnHa Tpetuna Ha 10-15 1M o1 aHOPEKTATHUOT CIIOj.

HOKpaj aHaMHE3aTa, KIMHUYKUOT MPETJICA, XHCTOJIOIIKA IMOTBpJAa 3a KapUWHOM Ha PEKTYMOT U HCIIUTYBamaTa 3a

IIpoIcHa 3a MPUCYCTBO HA AAJICHHU MCTACTa3u, NAIMUCHTUTEC CO PCKTAJICH KApIUHOM AJOIIOJHUTCIHO MOpa Aa ' uMaat
H3BPIICHO CIICAHUTE UCIIUTYBaba 3a IMPOILCHA HA JIOKAJIHATa IMTPOIIUPEHOCT HA boiecTa:

3a npouena Ha 10KAIHA U PESUOHANHA NPOUUEPHOCH HA MYMOPOM. HA PEKMYMOM.

e JIUTUTOPEKTAaJeH mperiiel (BIUCHHA, JIOKAIU3ALHja, IPOlieHa Ha MOOHIHOCTA HAa TYMOPOT, OAJaJICYCHOCT O]
cUHKTEPOT, MHUITPaLKja BO COUHKTEPOT, GYHKIHja HA COUHKTEPUTE);
® PEKTOCKOIHja, aKO TOTATHA KOJIOHOCKOIIH]ja HE € N3BOINBA,

e wMarHerHa pe3oHannuja (MR) Ha kapaunara. JIOKOJIKy Taa HE MOXeE JIa C€ M3BPIIH O] KOja OMJI0 MpUYKHA,
MaIyeHToT Tpeda aa Hanpasu EUZ;

e cumoaymuHaieH ynrpas3Byk (EUZ) Ha pekTymMoT € q0BosIeH camo 3a TymopH o ctaguymMoT T1 NO;

®  aKO MMa COMHEHHE 3a BpPacHyBambe Ha TYMOPOT BO COCETHUTE OpraHu (IpocTaTa, yTepyc, BarnHa, MOYEH KaHall,
Oerrka 1 T.H.) MOTPEOHH Ce JOTOIHUTEIIHN UCTTUTYBamba — uctockonuja, CT yporpaduja, enmoBaruHaieH Y3
U T.H.;

*Ilayuenmume co pak Ha peKMyMOm nped NOYEMOKOM HA JNeKy8aremo Mopa 0a ce paseneoaam Ha
MYTMUOUCUNTUHADEH KOH3UUYM, KOJUIMO 20 COYUHY8AAM AOOOMUHANEH XUpype CReYUujanuyupan 3a 1eKyearse Ha paK
Ha 0ebelomo ypeso u pekmymom, CReyujaIucm no OHKOI02Uja u paduomepanuja, namoioe, paouoioe u no nompeoda
cneyujarucmu 00 opyeu oonacmu. Qorykama 3a mepman (npeonepamuero Uil Heoaodjy8aHmHo JieKy8arbe, NPUMAPHO
XUPYPUIKO NeKy8arbe, NAIUjamusHo 1eKyearbe) ce O0OHecy8a Ha MyTMUOUCYUNTUHAPHUOM KOHUTUYM 3d CEeKOj Nayuenm
UHOUBUOYATHO 6D3 OCHO8A HA HAOOUMeE 00 U3BPUIEHUME UCNUMY6Aarbd, ONWMAmMa cocmojoa Ha nayueHmom u

npucymuume KoMopououmemu.

Crnopen MeryHapOIHUTE NPENOpaKky, MarHeTHaTa Pe30HaHIa Ha MajlaTa Kapjula € HajCOOIBETeH METOJ 3a IpoLeHa
Ha JIOKaJTHAOT CTaJIMyM Ha OoJiecTa, OMJICjKH I'M MTPETNo3HaBa M MPOrHOCTUYKHUTE MapKepH 3a JIOKAIHO MOBTOPYBamkE Ha
bonecta. Kommjyrepusupanara Tomorpaduja cama mo cede € HEHZOBOJIHO 3a MPOLEHKAa Ha JIOKOPErHOHAIHATa
MPOIINPEHOCT Ha OonecTa.

MR ucnuTyBameTO € COOIBETHO 3a MIPOLICHA Ha CUTE | CTaguyMH Ha OoJiecta, 1oJeKa €HA0-PEKTAIHO Y3 HCIUTYBabEe
(EY3) e nmosoano camo 3a T1 cragmym Ha Gomecta. MR ucnuTyBameTo Mopa [a ce HalpaBH BO COINIACHOCT CO

YCBOCHUTC CTaHAAPAU, HAOAUTC MOpa 1a 6I/II[aT CTaHAapAu3rupaHu.



CrpykrypupaH Haoq ox MP ucnutyBame Ha peKTYMOT:

DIS: - ojyianedeHoCT Ha Jei 01 TYMOPOT OJ1 aHOKYTaHATa JINHH]A ...... (M) ¥ ofIaNieyeHOCT 3amyecTara JHHUja. ....... M
JlomxuHa Ha TYMODOT .......... M
Msrnen O nonunounex
O comupeH of ....... YacoT JQ .......... 4acoT
O myuHO3€H Of ....... YaCOT J10 ..uunn... 4acoT

[ — T CraauyMm : mporeHa Ha JurabodrHaTa Ha HHBa3HjaTa Ha TYMOPOT
aTi1-2

O T3 a (< 1 MM uHBa3Mja BO NEPUPEKTAITHOTO MACHO TKUBO )

O T3 b (1 -5 vm nHBa3Mja BO MEPHPEKTATHOTO MACHO TKHBO )

O T3 ¢ (5 - 15 MM uHBa3Hja BO HEPUPEKTATHOTO MACHO TKHBO )

O T3 d (> 15 MM uHBa3Mja BO MEPUPEKTATTHOTO MaCHO TKHBO )

[0 T4 BpacHyBame BO OKOJIHUTE OPTaHH..........

A: MHQUATpanyja BO AaHATHHOT KOMILIEKC H My0OPeKTATHUOT MYCKYJI.

13

[0 NO: Hema BUIIMBH MATOJIOIIKKA U3MEHETH JIMMQPHH ja3IIH

O N+ ( aujamerap > 9 MM )

O N+ (ogmjameTap Ha TUMGHUTE ja3ad 5-9 MM U HajMaJKy 2 JTOTOJHUTEITHH KpUTepUyMa (TpKajie3eH JTiuMQeH ja3oi, He OCTPO

pasrpaHuYeHH paboBH, XeTEPOTreH CUTHAJ BO BHATPELIHOCTA HA IMM(HHUOT ja30)

O N+ (nujameTap Ha mumbHUTE jas3an < 5 MM U TpKajie3eH JUMQEH ja30J1 cO He OCTPO pasrpaHUYCHU PabOBU U XETEPOT'eH CUTHAI
BO BHATPEIIHOCTA HAa JTUM(HUOT ja30J1)

0O N1 ( 1-3 comuuTensu TuMQHU jas3iu )

O N2 (>4 comHuTenHu TUMGHHU ja3nu )

Opoj Ha TuMOHH ja3nu HagBop ox MRF .....

C: CRM, Hajmana oamanederoct co MRF ... Bo MM
Mecrto Ha Hajmana oxnanedeHoct ox MRF ... wac

E: EMVI Oga Clae

TexHu4IKo HN3BCAYBAalhC HA UCITUTYBAKBCTO!

3a ucnuTyBame ce kopuctd MP ckeHep co kowmn 3a Teno. Hema motpeba 3a KopHCTEHe SHIOPEKTANIEeH KO WIIH
MPeTXO0/IHa MMOJIrOTOBKA Ha peKTyMoT. McTo Taka He Tpeba /a ce amunypa u.B. KOHTPACTHO CPEJCTBO (MOXeE Ja ce
KOpHCTH Tipu restaging). 3a ucrnuTyBame HajuecTo ce Kopuctar T2 CeKBEHIHM, CylpecHja Ha MAacHO TKHBO HE €
nperopawinBa. DWI cexBeHIaTa ce KOpUCTH 3a IETEKIMja Ha peCcTpUKIHja Ha Audy3uja; Ipu NporieHa Ha eeKToT
O]l JIEKYBamETO KOPHCTEHETO Ha JUdy3uja € 3aJ0JDKUTENHO. VcnuTyBameTo ro 3amoyHyBaMe co carutaiHa T2
CEKBEHIIa CO TOJIEeMO TI0JIe Ha CKEHHMpame, Ha KOjalliTo ro Jionupame TyMopoT. [Ipogomkysa co T2 axcujanna
CEKBEHIIa CO TOJIEMO I0Jie Ha CKEHHpame, Ha KOjallTo Mopa Jia Ouje MmpHKaxkaHa Iieyiata Kapiuia (3a mpolieHa Ha
JUM(HATE jasid, KOWIITO JIeXaT HaABOP O Me3opekraiHara ¢acuuja - MRF). TToroa mpomomkyBaMe akCHjatHO €O
T2 cexBeHIa CO MaJio TOCIE Ha CKeHUpame, co TeHKH npecend (1- 3mm , <4 MM ), KOM IITO ce MOJ] paB aroj Ha
OCKaTa Ha PEeKTYMOT Ha MECTOTO Ha TYMOPOT, 3a Ja MO)Ke IOJIECHO J1a ja MpoLeHNMe MH(UITpanyjaTa BO MaCHOTO
TKHUBO U ojpanedeHocta ogq MRF.

[Ipu HECKO MOCTaBEeHW TyMOpH 3a MpHKa3 Ha CPUHKTEPUTE UCTO Taka MOpa Ja BHUMAaBaMe MONPEYHUTE PE30BHU J1a
Oujar mox mpaB aroj Ha ocKara OJ aHaJIHUOT KaHail. llpaBUMe M KOpOHapHHM Ipecely 3a TOYHa MpOolleHa Ha

nHUITpaLHjaTa BO aHATHUOT KOMIUIEKC M TyOOPEKTATHUTE MYCKYJIH.




Haonot on MP ucnuryBameTo Mopa Jia TH COJIPKHU CIEAHUTE TTOAATOLIHN:

P

>

[

DIS: ognanedeHocT Ha TYMOPOT OJf aHOKyTaHaTa juHHWja. OqnanedeHocTa ce MEpH CO IpaBa JHHHUja, Koja
IITO € HajOIyCKy [0 HpoLEHaTa cO pUrHieH pekrockon. Ce MpoleHyBa MUCTATHUOT pad HAa TyMOPOT O
aHOKyTaHaTa JMHUja U 3a0ecTara JuHMja: oxnanedeHocT 0-5 1M O aHOKyTaHATa JMHHja C€ CMETa HHCKO
MOCTaBEH TyMop, 5-10 M - TyMOp BO CpEIHHUOT JIeNl Ha PEeKTyMOT, a Hajx 10 M - TyMOp 0] TOpHaTa TpeTHHA

Ha PEKTYMOT.

T — T Craguym : iporieHa Ha nainabodrHaTa Ha MHBa3WjaTa Ha TyMopoT criopen TNM xiracudukanujaTa.

A: MHQWITPanMja BO AHAJIHHOT KOMILIEKC U y0OOPeKTATHUOT MYCKY.I.

N — mumdHu jazau (»nodes«): VcnuryBameTo Ha kapnuiara co MP e MHOry mpenu3Ho 3a eBaiyalyja Ha
TUMQHUTE ja3id BO MEPUPEKTATHOTO MAcCHO TKHBO, Kako W Ha iuMmdHHTe jaznu Haasop ox MRF. Ilpu
MpolieHaTa Ha 3ad)aTeHOCTa Ha JIMM(HHUTE ja3au ce 3eMa MPeIBUJl TOJIEMHUHATA Ha JIMM(HUTE ja37Tu, HUBHOTO
pasrpaHUYyBame OJ OKOJIMHATA, WHTEH3UTETOT HAa CUTHAJOT BO BHATPEIIHOCTA HA JIUM(HHOT ja3oll.
lNonemmunara wrpa 3Ha4ajHa yinora Tpd TpOIEHATa 3a MajWrHa WHGWITpanwja, HO Hema aeduHUpaHa
rpaHUYHa BPEIHOCT HA TOJIEMUHATa 32 JUMQHHUOT ja3oJ Jla ce MPOTJIacH MAIUTHO mpoMeHeT. [laTomomku
W3MEHEeTH JUM(HU ja3dW HajuecTo ce HaoraarT Bo BHarpemHocTa Ha MRF Bo BucuHa Ha TyMOpoT WM
MPOKCUMAJTHO OJ1 HETO, a Kaj MoHanpenHaTute Tymopu U HaaBop og MRF. Mcro Taka, MP ucnutyBamero e
JIOCTa MPEeUU3HO MpHU TpolieHaTa Ha 3adaTeHocTa Ha 00TypaTopHHUTE M JTUM(HHUTE ja3iu MMOKpaj apTepujara
nirjaka nHTEpHA. Bo ciy4aj Ha 3adareHocT u Ha muMdHUTE jasznmu HaaBop og MRF ncroro Tpeda mocebHO na

CC OIIMIIe.

C: CRM (»circumferential resection margin«) noapaszoupa uHGUITpanrja BO XUPYPIIKUOT PECEKIIMCKU Pad.
mrCRM e pacTojanue W3MepeHo Ha MarHeTHA Pe30HaHIIa 0J1 HajUHBA3UBHUOT Jien o TymMopot 10 MRF. Ako
H3MEpPEHOTO pacTojaHue € < 1 MM ce cMeTa jgeka TymopoT BpacHyBa Bo MRF. Ilpu omnanedenoct < 2 mm,
MpOLIEHYyBaMe JIeKa MOCTOM COMHEBam-¢ 3a BpacHyBame. [IpoiieHata Ha oanaineueHocta o MRF kaj Hucko

MOCTaBEeHU TYMOPH € MHOTY TEIlIKa, OM/I€jKH aHATOMCKHUTE CTPYKTYPH C€ IIOCTaBEHH €AHa /10 Apyra.

E: EMVI (ekcrpamypanHa BacKyjlapHa WHBa3Wja) € HE3aBHCEH INPOTHOCTHYKH (DakTop 3a TojaBa Ha
onnanedeHn meracrazu. Ha MP ucnutyBameTo ce cienaT NMpOUIMPEHW NMEPUPEKTAIHW KPBHU CaJlOBH, a

CUT'HAJIOT BO BHATPCIIHOCTA HA KPBHUTE CaJI0BU € ITPOMCEHCT.

3a npuka3 Ha OpOjOT Ha MeTacTa3u BO LPHHUOT Apod MP co xemarocnenupuyHo KOHTPACTHO CPEACTBO € CylepHOpHA

MeTozaa Bo onHoc Ha KT ucnuryBameTo co KOHTpacTHO cpeacTso, poneka [IET/KT e mouyBcTBUTENECH 32 AETEKIMja HA

METaCTa3u BO HPHUOT I[p06 caMo Kaj OJACTIHH ITallTUCHTH.

JIMjarHOCTUYKH WCIIeyBamka 32 KOCKEHU MeTacTa3u (CKEH Ha CKeJeT CO TeXHUIIMYM) U MeTacTazu Bo Mo30koT (MP)



MMaaT CMHCJa CaMo Kaj MAIMeHTH CO COOABETHA CHMIITOMATOJIOTHja U HE C€ KOPUCTAT PYTHHCKH.

Creneme 1o Heoa[jyBaHTHA PaJuo +/-xeMoTepanyja:

HamamyBameTo Ha TymMopoT mo Tepanuja moxeme na ro mpouenume co EY3, KT u MP. IIpo6nem mpetcraByBaar
(uOpO3HNTE POMEHH, KOUIITO CO CIMKOBHUTE METOIH IMOTEIIKO CE Pa3iHKyBaaT O OCTAaTOKOT Of TyMopoT. Toa e
HajyecTa MpUYMHA 32 MpEIeHyBamke Ha CTAAUYyMOT (,,overstaging®). 3a HajcuTypHO UcTHTYBame ce cmeTa MP. Bo
HAOJIOT MOpa Jia Ce OMHIIE IPUCYCTBOTO HAa OCTATOYEH TyMOPOT W/min (pudpo3a, oJaiedeHoCTa Ha TOTHUOT JEIT OJ1
TYMOPOT O] aHO-KyTaHaTa JIMHHja U Of aHATHUOT C()MHKTEP, TOJIEMHHATa Ha TYMOPOT M OCTaTOYHA 0OJEeCT HaABOP
on MRF, ronemunara u Opojor Ha nuMdHHTE KIe3qu BO BHaTpeniHocta u HaaBop ox MRF (yN), BpacHyBame,

onHocHO ognanedeHoct 10 MRF u mectoTo.

Crpykrypupas Haoa MP o ucnutyBame Ha peKTYM 10 He0/1ajyBaHTHA Tepanuja:
DIS: - ogmanedeHocT Ha JOTHHUOT JEI O] TYMOPOT OJf aHOKyTaHAaTa JMHMja OJ .....ITM O OJAIIEICHOCT of 3abecTara JINHUja 011

I[omana Ha TYMOPOT BO .......... oM

yT Craguym : - cocema HOpMaJeH SH Ha PEKTYMOT— KOMIUIETHA PEMHUCH]a
- 3ameOelieH SUI Ha PEKTYMOT — MapifijaHa peMHCHja
- ocraToImIeH TyMopoT (3aBucHO ox DWI curnanor)
OyT 1-2
O yT3 a (< 1 MM MHBa3#ja BO NEPUPEKTAITHOTO MaCHO TKHBO )
OyT3b (1 -5 mm nHBa3Mja BO MEPUPEKTATHOTO MACHO TKHBO )
OyT3 ¢ (5 - 15 MM nHBa3Mja BO MEPUPEKTATHOTO MACHO TKUBO )
O yT3 d (> 15 MM nHBa3Wja BO NEPUPEKTATHOTO MaCHO TKUBO )
0 yT4 BpacHyBame BO OKOJHUTE OPTaHH..........

YA: nHQUITpanuja BoO aHAJHHOT KOMILIEKC M MyOOPEeKTATHATE MYCKYJIH.

YN — guMmbny jaznu (nodes*)
[0 NO: Hema BUIJIMBH MATOJIOIIKHA U3MEHETH JIMM(PHH ja3/IH
0O N1 ( 1-3 comuuTenHu TUMQHU ja3iu )
O N2 (>4 comuuTensu TUMGHHU jaznu )
Opoj Ha TuMGHH ja3mu HagBop ox MRF .....
C: CRM, najmana oxmaneueHnoct 10 MRF ... Bo MM
Mecro Ha HajMaia ojiaiedeHoct og MRF ... wac
E: EMVI Oga Clae




HACOKMU 3A ITPBUYHO JIEKYBAILE HA TAIIMEHT CO PAK HA
AEBEJIOTO HPEBO

XHpYpPUIKH TPETMAH HA PaK Ha /1e0eJI0TO LPEeBO

XUpypruja Ha Majaurauupany moaunu (PT1 KapuuHoMu
Manurausupat noyiun € [euHUpaH KaKko MOJIHIL, KOJIITO COIPKH KapIIMHOM IITO ja uHpuUITpHpa cyOyko3ara (pT1).
[IpenopaunuBo € BO TEKOT Ha KOJIOHOCKOTHjaTa Jia C€ 03HAYH MECTOTO Ha MOJIMIIOT.

Kaj mamurau3upaHy MOJIUIIONIHN U CECUIIHU aJICHOMH, KO €HJOCKOIICKU CE OTCTPAHETH BO €IIHO Mapye, BO 37paBo U
HeMaaT JTOTIOJTHUTETHNA HeTaTHBHY XUCTOJIOMIKH (PaKTOPH, HE € TOTPEOHO XUPYPIIKO JICKyBambe.

HeratuBHM XHCTONOMIKH (akTopu ce Tpamyc 2, pecekiuicku pad Ha < 1 MM, J1aboyMHA Ha WHBa3WjaTa HU3
cyomyko3ara morosiema o 1 MM, numboBackynapHa / BEHCKa HHBa3Hja.

U mokpaj HaBeAeHOTO, Kaj MAIIMTHU3UPAHUTE CECHJIHM aJICHOMHU IMOCTOM TIOToJieMa MOXKHOCT 32 IOBTOPYBame Ha
Oojecra, mojaBa Ha MeTAacTa’3W BO PETHOHATHUTE JUM(HH ja3ny W OJJaliedeHHd METacTa3d, MCTO KaKo W Kaj
MaJIUTHU3UPAaHHU TIOJHUITOWAHN ajneHoMu. [lopagm Toa moOKpaj orcepBanyja, 1Mo pa3roBOp CO TAIMEHTOT, Joara BO
NPEIBU U XUPYPLIKO JIEKYBAE.

XHUPYPLIKO JIEKYBabE CE MpernopavyBa 3a MaJUTHU3UPAHU aJICHOMHU KOU C€ OTCTPAHETH BO IOTOJIEMH MApUYHiba, KOU
HE ce OTCTPAHETH BO 3/IpaBO WM MAK UMAAT JOMIOJHUTEIIHA HETATUBHH XUCTOJIOMIKH (DaKTOPH.

CTanaapJHOTO XUPYPIIKO JIEKYBamke € OTBOPEHA WIIU JIANIAPOCKOIICKA KOJIEKTOMH]ja CO OTCTPaHyBambe Ha PETHOHATHUTE
TUMGHH ja3Iu.

THayuenmume no eHOOCKOCKOMO OMCMPAHY8AIbe HA MANUSHUSUPAHU NOIUNU Mopa O0a Oudam pegepupanu Ha
Myamuoucyuniunapen Kousuauym. [lpenopaunugo e cayyaume na MaiueHu3upan noaun od 2u npeeneoysaam HajmMauKy
deajya namono3u. 3a mepanesmckume oOnyuy U pusuyume o0 onepayujama u nosmopysarse Ha borecma mpeba oa ce
nopas208apa co Nayuenmonm.

Xu Iuj KTA0UJCH HEMCECTACTATCKH KH T B

CranmapanHara onepanuja € paaukanta pecekinja Tymopot (RO pecekimja) co meHTpaiHa JUraTypa Ha KpBHUTE Ca{0BH
W OTCTpaHyBambe Ha PETHOHATHUTE JIMM(HH ja3IH.

HeoaMHEIIHUTE PETPOCTICKTHBHU CTYIUH MOKaXkaa MOJI0Jro MPEKUBYBame 0e3 0oNiecT MO TOTaTHA ME30KOJMYHA
peceknuja (TME) co Bucoka nuratypa Ha COOABETHHUTE KPBHH CAJ0BH M OTCTpaHyBarme Ha PETMOHATHHUTE JTUM(HN
jasy HACTIPOTH HEKOMIUIETHA ME30KOIMYHA PECEKIIHja CO TIOMAJIKy OTCTPaHEeTH JIMM(HHU ja3IIH.

AKO MpH eKcIuIopanuja ce OTKpYjaT MeTactasu (LpH ApoO, januii...) kaj RO pecekuuja Ha TYMOPOT IOXKEIHO € HUBHO
CHUMYJITAaHO OTCTAapHYBamE€ NOKOJIKY € BO3MOXKHO. 3a MAaIMeHTH CO IEepUTOHEalHa KapIuHO3a Ce IpernopadyBa
orepanyja BO ILEHTap IITO BPIUM MEPUTOHEKTOMHja. MITHH XMPYpPLIKH WTEPBEHLMH CE€ MpenopadyBaaT BO Cydaj Ha
KOMILTHKAIINH, KaKo IITO Ce KPBaBewe, nmepdoparyja ui uieyc.

OneparnuuTe MOXe Jia ce BPIIAT CO OTBOPEHA MJIH JIAMAPOCKOIICKA TEXHUKA BO 3aBHCHOCT O] UICKYCTBOTO HA XHPYPrOT.
Hajmanky 12 numduE jasnu Mopa na OMgaT OTCTpaHETH W IpEryieaHH 3a Jla MOXE COOABETHO Ja ce mporeHu N
CTaInyMOT Ha OoJecTa.

3a JIAMapOCKOIICKUTEC PECCKINU BAXKAT UCTUTC OHKOJIOMIKYU IMPUHIOUIIN KAaKO U 3a OTBOPCHUTC PCCCKIIUU. Tpe6a Ja ce
nperieaa nejanoT a6):[OMeH " JJa CC U3BpIIM BHUCOKA JIUTAaTypa Ha KPBHUTC CaJ0BHU, KAKO Kaj OTBOpPCHA onepaunja.



[IpenHocTTe Ha NamapoCKOICKaTa MHTECPBEHIMja Ce TOKyca XOCIHTAIM3alMja, NoMana IOCTONepaTUBHA O0JIKa,
mo0Op30 3a3ApaByBarkbe HA MAIIMEHTOT U IIOMAJIO BIIMjaHUE BP3 UMYHHOT CHUCTEM.

Jlamapockoricka oreparifja € IpernopawinBo fa ce M30erHyBa Kaj MalMeHTH BO WJCYC, CO JOKainHO HampeaHat (T4)
Wi ephopupaHu TYMOPH.

3a OIICTPYKTHUBHU TYMOPHU BO IMPEABUJ I[O&f‘a:

- omepaiyja Bo ¢aHa (haza - KOJICKTOMHU]ja CO PETUKOHATHA TUM(aJCHEKTUMOja, JIaBaXka Ha IPEBOTO BO TEKOT Ha
orepalijara u mpuMapHa anacromosa (,,on-table lavage®);

- onepanyja Bo JBe (a3u co peceKiirja, MOCTaByBambe Ha MPUBPEMEHa CTOMA U MOJOIHEKHA PEKOHCTpYyKIHUja (Ha 1p.
OTIEPATUBEH TPETMAaH 10 XapTMaH);
- CaMo NOCTaBYBabE Ha CTOMA M TIO/IOIHA EJICKTHBHA OIepalyja.

CTaHI[aleHI/I OIrcpanuu 3a paK Ha I[e6€HOT0 PEBO CE:

- 3a MyMOpu HA CNIEenOmo Ypeso, YeKyMom u OeCHUOm KOJIOH. NECHA XEMUKOJIEKTOMHja CO BUCOKH JIMTaTypu Ha
peruoHaIHUTE apTepru (MICOKOIMYHHU apTepuH, IeCHa KOJIMKA U JIeCHa rPaHKa Ha apTepujara KOJIHKa Me/Iija)

- 3@ mymopu Ha XenamuuHama @rekcypa. TPOIIUPEHA JIeCHA XEMHKOJEKTOMHja CO BHCOKH JIUTAaTypH Ha
WICOKOJIMYHATA apTepyja U apTepHjaTa KOJINKa ME/IHja;

- 30 MyMOpu HQ KOJIOH MPAHCEep3yM. PECEKIfja Ha TPAHCBEP3YMOT CO PeceKilja Ha JBeTe (GJICKCYpH U BHCOKA
JIUTaTypa Ha apTepujara KoJIMKa Meuja;

- 30 MymMopu Ha JUEHATHAMA eKcypa: PeceKLja TPAHCBEP3yMOT M Ha JICBHOT KOJIOH CO BHCOKHU JIMTCTYpH Ha
apTepuja KoJIKMKa Mellja U Ha JO0JIHATa ME3eHTepUYHA apTepHja;

- 30 MYyMOpU HA KOJIOH OecyeHOeHC U HA NPOKCUMATHUOM Oel HA cuemama. JEeBa XEMHKOJIEKTOMHUja CO BHCOKA
JMraTypa Ha J0JHaTa Me3eHTepHYHA apTepuja;

- 30 mymopu Ha cuemama: peceKiija Ha CUTMaTa CO BUCOKa JINTaTypa Ha JI0JTHATa Me3eHTPUYHA apTepHja;

- 3a mymopu Ha 0onHuom Oel Ha cuemama (PeKmocuemMouder npemun). peceKifja Ha PEKTOCHIMa CO BHCOKa
JuraTypa Ha J0JIHaTa Me3eHTepHYHa apTepHja.

Xu KW TPETMAH H KAJHO HAIl HAaT KH T B

XupyplIIKOTO JIEKyBamkb€ Ha JIOKAIHO HANpeIHAT KapIWHOM Ha Je0eNOoTO I[PEeBO € CIOXKEHO M HepeTko Oapa
MYJTHAACIUIUIMHAPHA COpa00TKa Ha a0JOMHMHAJICH XHPYpPr CO XHUPYP3d OJ JAPYTH CIELUjaTHOCTH (ypOJIorT,
ruHekoor). Mcroto Tpeba fa ce BpIM caMo BO LIEHTPH CO JOBOJHO MCKYCTBO CO MATOJIOTHja O TOj BHUI.

THayuenmume co HepecekMabUuIHy MyMopu ce pasenedy8aam Ha MyIMUOUCYUNTUHAPEH KOHSUTUYM 3apadu 0OHeCY8arbe
Ha 00IYKA 30 OHKOJIOWKO EKY8Arbe.

IMocTonepaTuBHO JieKyBam€e HA PAK Ha 1€0eJI0TO PEeBO CO CHCTEMCKA XeMoTepanuja

[MocTonepaTUBHOTO ajyBAaHTHO JIEKYBalh€ HA KAPIITHOM Ha 1e0€eJI0TO HPEBO € MPenopadnBo 1a ce 3anoYHe
BO POk o1 4 10 8 Heleu Mo onepanujata. AJjyBaHTHOTO JIeKyBame € HHAuIUpano 3a craguymure 11 u 111,

Craguym I

Kaj mammenture co cragmym |l Ha Oomecra Tpeba nma ce ompemenu Mukpocatenutcka HectaduiaHoct (MSI) wmm
myTangja Ha mismatch repair gene (MMP). IpucycTBOTO Ha MUKpocaTeauTcka HectadbmiHocT - MSI-H** cyrepupa
pesucTeHIrja Ha (IIyOpONMPUMH/INHY, IITO 3HAYM JIeKa THE JICKOBU He ce e()UKACHU TPH aJ]jYBAHTHOTO JICKYBamhe.



3a manmeHtuTere ox craamymotr II*, xommro Hemaar mmkpocarenurcka HectabmiaHocT (MSI-L mmu MSS) u ce
BUCOKOPH3UYHHU [0JHOCHO UMaaT JOMOJHUTETHH (aKTOpH MOBP3aHH CO MOTOJIEM PU3KK O MOBTOpYBame Ha Oosecta
Kako mro ce: PT4, nomo mudepentmpanu tymopu (G3), nprcyctBo Ha BackyiapHa (pV1/2), neprHeBpaiHa nHBa3Hja
(PN1) w/wnm unduntpaumja Bo aumduuTe camou (PL1/2), mo3uTuBHM XupypIIKH pecekuuoHu padoBu (R1
pecekiyja), omeparpja BO HICYCOT, mepdopanuja Ha TyMOPOT, HOMaiKy oj 12 OTCTpaHeTH WM TMperieaaHu
peruoHaNHu TUMGHHM ja3iii], ce MpernopavyBa a/[jyBaHTHO JICKYBambe CO (IyopOnupUMHIHHY.

[Ipemopauana ajjyBanTHa CHTEMCKa Tepamnuja;

- 3a BucokopmnyHr PMMP (MHKpOCATETUTCKH CTAOMITHI) KapIIMHOMH Ce MpernopauyBa 6 Mecenu KarneuTaonH
wiu 5-FU.

- 3aBucoko pusnyHun AMMP (MHKpOCaTeIUTCKU HECTAaOMIIHK) CO JiBa WITH MOBeKe pu3uk pakropu (T4,

nepdoparmja u apyru): XELOX 3 mecern miin FOLFOX 6 meceru

Craguym |11
Kaj maniuueTute Bo craguym I1* Ha Gonect, 6e3 ornen Ha MSI cTaycoT U IPOrHOCTHYKUTE (PAaKTOPH CE MPErnopavyBa

aJljyBaHTHA XeMoTeparuja (IyopornmMpuMUINHA U OKCUIIATHH***

WM MOHOTepanuja co GryoponUupUMUIHHH.
*3abernemnika; mpy OJUTyKaTa 3a aJjyBaHTeH TpPEeTMaH Tpeda /1a ce 3eMar MpeBu ] OMINTaTa KIMHUYKa COCTOj0a Ha
MaNMEeHTOT, KOMOPOUINTETHTE U BO3PACTA, IIOTOYHO OYEKYBAaHUOT KUBOTEH BEK.

**3abenemka: [lammenture co MSI-H /3aryba MMP mopaau BepojaTHOCTa O MPHCYCTBO Ha cuHapoMmoT Lynch e
HPEeNopawINBo Ja Ce yIaTaT Ha OHKOJIOIIKO T'€HETCKO COBETYBAmhE U TECTUPAE.

***3a0emnelka: IEKOT He € Ha TO3UTHBHA JInCcTa JiekoBr Ha @D30M u e tocTarneH co yclioBeH Oyier

CucreMcko JIeKyBame:

- 3a manMeHTH co HUCKO pusnyeH craauyMm |11 Ha 6osecta (T1-3/N1) ce npenopauysa 3 mecenu
agjyBanTHa xemoTepanuja no CAPOX mportokos;

- 3a mauueHnTH co Bucoko puzndeH craguyMm Il (T4 wau/u N2) ce npenopauysa 6 mecenu CAPOX uin
FOLFOX npoTokou;

- 3a manMeHTH CO KOHTPAMHIUKAIM]A HA OKCAIMILUIATHH Ce MPenopavyBa KanenuTaouH Bo TeK Ha 6
MeceIH.

D1yoponMpUMHMINHA KAKO MOHOTEpanuja:
- 5-fluorouracil (5-FU) co xamuym donunar (LF) (5-FU/LF);
- KaneriuraOus.

*kx

OxkcanumIaTHH*** B0 KOMOMHHUPAHO JieKyBabe c0 (IyoponMPUMHMANHE 3Ha4ajHO I'0 3roJIEMyBa IPEKUBYBAHETO

0e3 MoBTOpyBame Ha OoJiecTa HACTIPOTH (IIyOPONMPHUMUANHUTE KaKO MOHOTEpanuja;

- FOLFOX (xombOuHarmja Ha okcaiuiuiaTit co 5-FU Bo konTHHYnpaHa uadysuja + LF)
- FLOX (okcamummarun u 6omyc 5-FU/LF)

- CAPOX (okcayMIIaTHH BO KOMOWHAIIM]a CO KanenuTaOuH)



HHPEIIOPAKH 3A IHOYETHO JIEKYBILE HA TIMAHUEHT CO PAK HA
PEKTYMOT

JlekyBameTO Ha KapUUHOMOT Ha PEKTYMOT € MYJITHUIUCLUUILUIMHAPHO W omdaka JIOKaTHO (XUpypruja, 3paycwme) U

CHCTEMCKO JIEKYBamb€ (XeMOTEpaInja).

XHpPYpUIKH TPETMAH 32 PAK HA PEKTYMOT

OCHOBHHU OHKOJIOIIKO-XUPYPILIKHA NPUHIUIIH

OCHOBHHMOT MPHHIUI Ha XHPYPUIKUOT TPETMaH € PaJWKAIHOCT, INTO MOJpa30dupa TOKpaj OTCTPaHYBaETO Ha
NPUMAPHUOT TyMOP ¥ JIETYMHO HJIM TOTATHO MOHOOJIOK OTCTPaHYBaHk¢ Ha ME30PEKTYMOT U CHUTMOMHHOT ME30KOJIOH
(co apenaxxaute muMpHU jaznm). Camo Bo cirydaj Ha T1 TymMopu kou ce 100po n/niw cpenHo nudepeHnnpany 1 Hemaar
muMmdoBacKyIapHa WHBa3Wja, € MpU(aTINBO Ja C€ HANpPaBH XUPYPIIKH 3adaT co momana obeMeM, Kako TpaHCaHaIHa
€HJI0CKOIICKa MUKpoxupypiika Texauka (TEM) u TpaHcaHaJ HA JOKaJlHA eKCIM3Hja. 3a TYMOPHTE O] TOpHATa TPETHHA
Ha PEKTyMOT JIOBOJHO € JIENYMHO OTCTPAHYBame HAa ME30PEKTYMOT, HAjMalKy 5 M IMOJ JOTHHOT pad Ha TYMOPOT.
[Ipuroa Tpeba na ce n3berHyBa KOHM3aIMja. 3a TYMOPHTE OJ JOJHATA M CpeJHATa TPETHHA HEOIXOJHA € TOTaTHA
ME30pEeKTaTHA EKCI[U3HUja. 3aBUCHO O] BUCHHATA Ha JIOMHHUOT pad HAa TYMOPOT, Kaj THEe TYMOPH JTUCTATHHOT PECEKIUCKH
pab Tpeba ma ce mocTaBW Ha JTHOTO Ha KapiuIaTa, OAHOCHO BO aHAIHUOT KaHal (ako He ce 3adareHH eJeMEeHTH Ha
HA/IBOPEIIHUOT aHaleH CPHUHKTEp). JJUCTanmHMOT peceKIucku pad MoXKe Aa W3HecyBa | IIM WM yIITE MOMAJKY BO
CJIy4aj Ha MHOTY HU30K TYMOD TIO CIIPOBEICHO HEO0aIjyBAaHTHO JICKYBambe.

3a TymopuTe CO paaMjamHHOT pabd Ham 1 MM ox Me3opekranHara (haciidja ce MpernopadyBa TOTaJHA ME30PEKTaIHA
eKCIM3Huja, MOo7eKa 32 TyMOPHTE KOWM ja MHpHITPHpaaT Me3opekTaiHarta (acumja wiu cocequute opranu (T4) ce
npenopayyBa MyJITUBHCIIEPATHA MOHOOJIOK peCceKIrja.

IMonpokcumainHara JuMmbaaeHEKTOMIja 0 CIOjIOT HAa JOJIHATA ME3CHTEPUYHA apTepuja, WaKo Hema JOKa)kaHa
OHKOJIOIIKA KOPUCT, MOKE J1a MOMOTHE IIPH KOMIUIETHA MOOMIIM3alija Ha Clie3eHcKaTa (JIeKcypa.

PyTHHCKH HE ce mpernopadyBa OTCTaHyBambe Ha ,,JaTepaiHu’ TUM(HH jasu (HaJBOp 0] ME30PEKTYMOT, BO JIATEPATHHOT
SHJl Ha KapJiuilata, MOKpaj BHATpEIlHAaTa WiHMjakajdHa apTepuja). Bo ciiydaj Ha pajnoJIOIIKH COMHHUTENIHH/3adaTeH
naTepaTHy JUMQHU jasiu ce TpernopadyBa Heo0a/jyBaHTHO JIeKyBambe (paauoxeMoTtepantja). Xupypuiko oTCTapHYBambe
€ IpernopawiiBo caMo BO Ciyd4aj Ha 3a(aTeHOCT Ha JIATePAHUTE JUMQHHU ja3lid MO CIPOBEICHOTO HEOaJljyBaHTHO

JIEKyBambe.

THIIOBM HA PaUKAJIHH ONlEPAallUM HA PAK HA PEKTYMOT
[ocrojar 1Ba OCHOBHU THIIA HAa PAJIUKAIHU OTIEPAIIMN HA PaK HA PEKTYMOT:

® TpeIHU peceKIuu (Onepanun co 3a4yByBambe Ha aHAJTHUTE COUHKTEPH M aHACTOMO3aTa Mel'y IPOKCUMAIHUOT U
JIMCTAJTHUOT JIeJ1 Ha LIPEBOTO) U

e  a0JOMHMHONEPUHEATHH EKCIM3UHHU (OTIepalii CO XPTBYBabe Ha COUHKTEPUTE, OJJHOCHO KapIMYHOTO THO U
W3BE/lyBabe HA TEPMUHATIHA CTOMA.
[IpenHa pecekiyja MMa CMHUCIIa KOra MOXKE Jla C€ 3adyBa 3aJ0BOJIMTEIHA (QyHKIMja HAa COUHTEPHUTE M BOEIHO Ja Ce

MMOYUTYBAaaT OHKOJIOLMIKUTC IMPUHIUIIN 34 JTOBOJICH pa;[HjaneH U AUCTAJICH PECCKIIMCKHU pa6 3aBHUCHO OJl BUCHHATa Ha



aHacToOMO3aTa MOCTOjaT TPH BHJIA PECEKIINU:
e  [IpejHAa BUCOKA peceKilrja (aHaCTOMO3a Ha HHTPAIIEPUTOHCATHHOT JIe)I Ha PEKTYMOT)
e MpeaHa HUCKA pecekidja (aHacCTOMO3a Ha eKCTPANePUTOHCATHHUOT e Ha PEKTYMOT)

® UHTEpCPHUHKTEPHYHA peceKiija (aHacTOMO3a BO aHATHUOT KaHa)

Kora TymMOpOoT BpacHyBa BO BHATPEIIHHOT W HAJBOPEUIHUOT CHUHKTEP, OAHOCHO KOTA THE HE MOXE [la Ce 3a4yBaar Co
NOYNTYBakE¢ HAa OHKOJOIIKATE MPUHIMIM 32 pajJuKalHa peceKiuja, Tpeba ma ce HampaBd a0JIOMHHONEpUHEATHA
excisuja (APE) co TpajHa KomocToma.

be3 ornex Ha Toa manM Kaj MAlMEHTOT Ce W3BEIyBa Olepalyja co WM 0e3 3a4yByBame Ha CHUHKTEPOT, OCHOBHHUOT

NPUHITAIT € OTCTPAHYBabE HA PEKTYMOT CO ME30PEKTYMOT BO HeollTeTeHa Me3opektanta oosuBka (TME).

XUPYpUIKOTO JICKYBamke Ha JIOKAJTHO HAIPEIHATH KapIIHOMH HA PEKTYMOT M HA PEIUINBH Ha KAPIUHOM Ha PEKTYMOT €
CJIO’KEHO M HEpPEeTKO 0apa MyNITHANCUUIIMHAPHA COPa0OTKa Ha a0IOMUHANICH XUPYPT CO YPOJIOT, THHEKOJIOT, OPTONe.l 1
XUpYpr IIacTAvap.

Kaj nokanHo HampeaHaTH TyMOpH, 3a MocTUTHyBame Ha RO pecekuyja mo mpaBmiio ce MOTPEOHU MYITHBUCIIEPATHH
MOHOOJIIOK peceknuu. Bo ciydaj Ha wHUITpanuja BO MaTKaTa ce M3BEAyBa 3aJHA €r3eHTepallija Ha Maiara Kapiuia
CO MaTKaTra W Mo MoTpeda 3aJHUOT Nen of BarmHaTa. Bo ciydaj Ha wHHUATpamuja Ha TMOPOT BO MOYHHOT MEYp,
npocTarata WIM MOYHHMOT KaHal Joara BO TPEIBHJ TOTAIHO er3eHTepalyja Ha Mmajara Kapiuia. Bo cimydaj Ha
WHQWITpaIyja BO 33JHUAOT JIe] Ha MpocTaTaTa MOXe Jia HalmpaBUMe caMmo MapiyjajHa peceKidja Ha 3aJHHUOT AeNl Ha
npocraTtara, a BO ClIydaj Ha WHQUITpanuja BO SHAOT HA MOYHHOT MEyp, caMo MaplfjajiHa peceKidja Ha SHIOT Ha
MOYHHOT Meyp. Bo cnydaj Ha mHQuUATpanyja BO CEMUHATHUTE BE3UKYJIM MOKHA € €H-OJIOK peceKIildja Ha PEeKTYMOT CO

BE3UKYJIUTE.

XUPYPI'NMJATA kako HHMIHjaJIeH TPETMAaH € NPenopavaHa Kaj:
o CT1- co mpucyTHHU HaKTOpU HA PU3KK O]l IOBTOPYBAbHE
o CT2NO;
o cT3a,bNO xourTo MOYHYBaaT HaJI JIEBATOPUTE, OMHOCHO BO Cpe/IHATA WIIA TOPHATA TPETUHA Ha
KapJuiara, 6e3 srpozeHa MRF u 6e3 npucycrso Ha EMVI; kaj cT1-3a,b N1 Bo ropHara tpetuHa o

kapnuuata 0e3 3arpozena MRF unu npucytna EMVI

Kaj cé ywme nenexysanu nayuenmu co KapyuHom Ha peKmymom, KOUWmo ce 60 uneyc, ce npenopaiysa 0a ce nocmasu
cmoma 3a pazbpemenygarbe, Nomoa 0a ce U3epulam cume UCNUmMy8arod 3a NPOYeHKa Ha NPouwupeHocma Ha borecma u
nayueHmom 0a ce Npemcmagu Ha MyJIMUOUCYUNTUHADEH KOH3UIUYM 3ad OOHecy8arve O0O0AYKA 34 NOHAMAMOUHOMO

cneyu@dUUHO OHKOJIOWIKO 1eKy8abe!

IIpenonepaTuBHa paguoTepanuja Ui paanoxeMoTepanuja

[IpenonepaTHBHOTO 3pademe co/0e3 NCTOBpeMEeHa XeMOTepanuja € CTaHIap/IHO JICKYBambe Ha MOATPYITHTE MAIIMEHTH CO
pak Ha pektymoT ox craguymute I-111. Llenra Ha 3pauemero e mogoOpyBame Ha JIOKaJlHaTa KOHTpoJia Ha OoJecTa.

PaznukyBame aBa HaUMHA HA IPEIONEPATUBHO 3pAUYECHE!



e JI0JIT PesKMM CO MCTOBpPeMeHa XxeMoTepanuja (mpeornepaTtiBHa paauoxeMoTepanuja): CHTe MalueHTH ce
3padaT co 3 nuMMeH3HOHadHa KoHpopmanHa paguotepanuja (3DCRT), pammorepanuja co MomynupaH
uarensuter (IMRT) mmu Bonmymerprcka 3pauna texanka (VMAT) Bp3 mprMapHHOT TYMOD CO JIOKHTE Ha
peruoHaTHUTE JIMMOHH jasnu Bo 25 dpakuuu no ceBkymHa no3a (TD) on 45 Gy. Jlokonky jmo3ara mTo ja
NPUMMJIE OPTAaHUTE OJ] PU3HK (BO MPB Pe/l TEHKUTE LPEBa) J03BOIYBA, CE MIPEropadyBa JOMOJHUTEIHA 1032
BpP3 MPUMAPHUOT TYMOP co Me3opekymort of 5,4 Gy (no TD 50,4Gy) 3a T1-3 tymopure ognocHo 9 Gy (TD

54Gy) kaj T4 Tymopute BO 3 OJJHOCHO 5 (pakiiuul COOABETHO.

® Kyc pe:kuM: 3paueme co TD = 25 Gy Bo TeKoT Ha 5 moclieIoBaTeNHu JicHa 6e3 HCTOBPEMEHa XeMOTeparuja.
Omnepanujata MOXKe Jia cleyBa M0 AeceT JeHa O]l IIOYETOKOT Ha 3padeHeTo, i MAllMeHTHTE MOXKe Aa Ouaar
orepupaHd co OIoKyBame o7 8 m0 10 Hemenn (OMTOKYBAHETO WMa MPEIHOCT MOPaad MOMAITUTE

NeprUoOncpaTuBHU KOMHJ'II/IKaI_II/II/I).

HcroBpemMeHa (KOHKOMHTAHTHA) XeMOTEpPaNuja 3a BpeMe Ha 3paveheTo:

HcTtoBpeMeHO CO JONTHOT TIPEAONEPATUBEH pEKUM Ha 3pavee TMAlUeHTUTE MpHMaaT XeMoTepamnuja co
¢yopormupumuanan. [IpegHocT MMa mep oc XemoTepamujaTa co KanenuTaOWH, HO MAlMEHTHTE MOXKE Ja IpHMar
5FU/LF Bo koHTHHyHpaHa WH(DY3Hja, KOjalITO MMa MpeaHocT Bo omHoc Ha XT Bo Gomyc. IlamueHThTe mpumaar

KarenuTabuH HeTPEeKWHATO CeKoj pabOTeH JACH OJ1 MMOYETOKOT JI0 3aBPITYBAKHETO HA 3PAUCH-ETO.

M360poT Ha PeXHMMOT HA NPEIONEPATHBHOTO JEKYBamkhe 3aBHCH O IMonoxbaTra Ha TyMOPOT, CTaAMYMOT Ha 0OojecTa,
npoleHaTa 3a peceKTaOWIIHOCTAa Ha TYMOPOT, OMIITaTa cocroj0a Ha NANMEHTOT W NPUAPYKHUTE OOJECTH.
[IpenonepaTuBHaTa paJnOXEMOTEpanuja MMa MPEJHOCT BO OJHOC Ha IOCTONEpATUBHATA, OHICJKH OBO3MOXKYBa
HaMaJyBambe Ha CTAJAMYMOT Ha 0ojiecTa W morojema BepojaTHOCT 3a pamukanHa pecekuuja (R0). JJonomHutenHo, 3a
IOCTUTHYBambhe Ha J00pa JIOKalHa KOHTpOJia JIOBOJHA € MOHKCKA [03a Ha 3padycke Bp3 Kapiuiara, OWAejKH Hema
XHIOKCHja Kako Mo onepanujara. TOKCHYHOCTA Ha JIGKYBambETO € MOHKCKA, OMICjKH N30erHyBaMe MOXKHO 3pavethe Ha
HOCTONEPATHBHO CO a/1Xe3uH (PMKCUPAHUTE TEHKOLPEBHU BUjyTd BO Mayata Kapiuia. FcTo Taka morojemMu ce MmaHCUTe

3a 3a1yBYBambC HAa AHJIHUOT C(l)I/IHKTep " CJICACTBCHO HO,I[OGpeH KBAJIUTCT HA )KUBOTOT HA MAlITMCHTOT.

* Craguym | —cT1-2NO

- paauoTepanuja co win 0e3 xemoTepanuja BoO KOMOMHAIIMja CO JIOKAJIHA eKCIIM3M]ja Kaj MalueHTH co TyMmopu CT1-2 3a

MAIMCHTH Kaj KOM CTaHap/IHa orepaliyja He € COOJ[BETHA MJIM ja 0JI0MBaar.

- Kaj TYMOpH BO J[0JIHATa TPETHHA OFf PEKTYMOT, Kaj KOHWIITO MOPaad I10JIOXKOaTa Ha TyMOPOT WM aHATOMCKHTE
OKOJIHOCTH TIOCTOM BEPOjaTHOCT 3a HepaaukaiaHa pecekidja (3arposena MRF). Co men mamangyBame Ha CTaIMyMOT
MPEeIHOCT MMa IpeaorepaTHBHATA pajuoxeMoTepanuja. Kyc pexxum jgoara B NMpeaBH[ 3a MALMEHTH KOWIITO HE Ce

CIIOCOOHHM 3a paAnoXeMOTepanHja, XupypIkuoT 3adat cienysa 8—10 Hemenu Mo 3aBPLUICHOTO 3paveHhe.

** CraguyM Il v Cragmym 11




Kaj tymopure ¢T3a,b NO Bo cpemnara u ropuara TpernHa Ha pekTyMoT  Kaj CT1-33,bN1 Bo ropmara TpernHa Ha
peKTyMOT (mojeH pad Ha TymopoT Ha 10 mM MM MmoBeke Ol aHOPEKTAIHUOT CIoj), 0e3 3arpo3enoct Ha MRF wnun
npucyctBo Ha EMVI, e unaunupana camo TME omepariyja, a kaj MOHUCKO TOCTABEHUTE MPEIONECPATHBHO 3pavucihe

criopea JOJIT WJIN KYyC PEKHM.

Ipu craguym cT3c,d ce mpenopadyBa MpeaonepaTHBHO 3padueHhe CIIopeT J0JT WK KYC PEKUM, 3aBUCHO OJ1 MOJI0K0aTa

Ha TyMOpOT U 3arpo3eHocta Ha MRF.

Kaj mammenTr co BHCOK pH3HK OJ1 JIOKAJTHO ITOBTOPYBamke Ha Oojecta (OJH. CO 3arpO3eH PEeCceKIUCKH pad) Mo MpaBUiIO0
ce IperopadyBa JOJT IpeIOoNepaTHBEH PEKUM Ha JieKyBame. Bucok pu3umk mpercraByBaar Tymopute 14, MRF+
(ommanedyenoct ox 1mm mim nomanky ox MRF), 3arposzena MRF (omnanedenoct < 2)mm og MRF, nozutuBau nuMbHA

jasau HaABOP O[] ME30PEKTYMOT.

Axo NallMCHTUTE HE CC CITOCOOHU 3a AOOJT PEeKHUM Ha HOPCAONCPATHBHO JICKYBAlh€ CO KOHKOMHUTAHTHO CHUCTCMCKO

JIeKyBamk€ HHANLUPAHO € 3paucthe CIope]] KyC PeKUM U ollepalja co ouioxyBame o 8 1o 10 Hexenu.

AJITOpUTaM 32 JIeKyBambe Ha JIOKATHO HANPEIHAP PAK HA PEKTYMOT

TyMmopuTe, KOUIITO ce MOCTaBeH! Ha <12 M o aHOPEKTAIHHUOT CII0j HaJ MEepPUTOHEANHATa Kiala, TH JIeKyBame Kako
pak Ha konoHoT. Kaj manuenture co T4 TyMOpH, KOMIITO BPacHYBaaT HEKOj O BO KapjIMYHHUTE OPraHH, BO MPEIBHI

Joara HeoaJljyBaHTTHA paJHoXeMOTepaIja Uik HeoaJ[jyBaHTHA XeMOTeparnHja.

TexHuka Ha 3payeme

[TnanupameTo Ha 3pauemeTo ce ofsuBa Ha CT cuMynaTop, HarMeHToT ¢ Bo npoHaiuja 3a 3DCRT, a Bo cynuHaiuja 3a
IMRT wim VMAT. [e6enmuuara va CT mpecenure uznecysa 2,5 mum. [lanmenTuTe ce cumMyaupaaT U ce 3padar CIope
NPOTOKOJIOT 32 MOJH MoueH Meyp. LlenHuTte BomymMeHu ro ondakaaT MPUMapHAOT TYMOp CO ajiekBaTHa 0e30emIHOCHa
MapruHa U peruoHaTHUTE JIMM(HU ja3)ii: ME30PEKTAIHH, MTPECAKPAIHHA, OOTYpaTOPHH W MOKpPaj a. WinkKa HTepHa. Kaj
T4 TymopuTe KOM BpacHyBaaT BO I'€HHUTOYPHUHAPHUTE CTPYKTYPH BO IICJIHUOT BOJYMEH I'M BKIIydyBamMe U JTUMQHHUTE
jasnu MOKpaj a. WiMKa ekcrepHa. VHrBMHamHWTE JTUMQHU ja3nyd TH BKIydyBaMe caMmo Kaj TYMOPH CO HIMpEHE HH3
aHATHUOT KaHAJ JO/TpeKy aHOKyTaHaTa JIMHUja WJIM BPacCHyBame BO JIOJHATA TPETHHA Ha BarmHaTa. 3padycmeTo ce
CIPOBE/yBa Ha JMHEApPeH akiienepaTop co (POTOHCKH CHON Ha eHepruu o 6-15 MV co 3/] xoudopmanna, IMRT wnu
VMAT rexuuka. [lononuurennara no03a on 5,4-9Gy ce momaBa Bp3 TYMOPOT, a 10 MPOIIEHA HA JICKApOT MOXKE U Ha

3aarenure numdnu jaznu. [Ipu Kyc pexxuM Hema AOTOIHUTENHA ,,boost™ 103a.

IMocTonepaTuBHA CHCTEMCKA XeMOTepanuja

[lanuenTure TO mTpenomepaTUBHAa paguoxeMoTrepanuja co (IyOPONUPUMHIMHA UM OIepanuja IpUMaaT YIITe



yeTHpUMECEYHa CHCTeMcKa Tepanuja co (ayopormpumunuan (5-FU/LF wam mepopanen capecitabine) co mmu 6e3
oxaliplatin*. Wumukanpu 3a goxaBame Ha oOXxaliplatin ce: orcyctBo wmam cmab oaroBop Ha TyMOPOT Ha
IpeIoNepaTHBHOTO JeKyBambe (cTerneH Ha perpec cropex Dworak 0-1), ypT4NOMO u ypT1-4, N1-2.

Kaj mamueHTH €O II€JOCEH OATOBOP Ha mpeaornepaTuBHOTO JekyBame (YPTONO) He e HeomxoaHa JOMOTHUTETHA

MOCTOTIEpaTHBHA TEpaIlja.

*JIeKOT HE € Ha To3UTUBHATA JucTa jJekoBr Ha ®30M u e mocTarneH co yCIoBEeH OyyeT

HNupykuunona XT

Bo cnyyaj ako mepuoAOT Ha UYeKamke 3a 3paveie M3HEeCyBa MoBeke 4 HeJeny, MalUeHTHTE Tpeja MOYETOKOT Ha
3payemeTo Moke jga npumar 1-2 mmkinyca mHaykimoHa XT co duyoponmpumunuan (5-FU/LF wim mepopaiex

Karnenuradbun). Bo Toj ciydaj amjyBaHTHaTA XeMOTeparnuja COOIBETHO CE CKpaTyBa.

KoMIuieTHO HE0a1jyBaHTHO JIEKyBame

Jlokonky TOCTOM TOTOJIeM PH3MK O]l JIOKAJTHO TIOBTOpYyBame Ha OojecTa W/WIM JAajedeHa JuceMuHalnuja
npernopadyBamMe MOYEeTOK Ha JICKYBAWETO CO CHCTEMCKa Tepanuja co (iayoponupumuauau u okcanmumiatua™* (FOLFOX
win CAPOX). IManuentute 2 mo 3 mecenu mpumaat xemorepanuja (4X mMFOLFOX6 wmu 2-3 x CAPOX), no mro
BKIydyBame npeponeparuBua PT/XT co kameruradbun. Bo BpeMeTo Ha OAI0XKyBambe 10 Omepalndjara ciaeayBa yITe u
nononautenHa xemotepamnuja (4 X MFOLFOX6 wiu 3-4 X CAPOX). 3a TakBO JIeKyBambe ce pelraBame Kaj TyMOPH JI0
eIlHa WM TIOBeKe o] ciemHuTe Kapakrepuctuku: C14, EMVI+, N2, mosutuBHN excTpaMe3opeKTamHu JuM(HU ja3iu,
npucyctBo Ha EMVI.

KoMIuieTHO Heoa 1jyBaHTHO JICKYBambe € MHAMIIMPAHO U Kaj Tymopu 13 u cexoj N1, 10K0JIKy 1ieiTa € UeIoceH KIMHUYKN

OATOBOP, AaKO MAaMUCHTOT O,Z[6I/IBa onepauI/Ija npea NOYCTOKOT Ha JICKYBAKBLTO.

*JIeKOT He € Ha MMO3UTHBHATA JIMCcTa JIekoBU Ha D30M u e 1ocTaneH co YCIOBeH OyleT
**Kaj cexoj marmeHT 3a CUCTEMCKO JIeKyBamke BO KOMOHMHAIIM]a CO OKCAIMILIATHH pelllaBaMe WHAWBHyalTHO, Tpeba na

CC 3EMC MIpCABU A OoIITaTa COCTOj 0a Ha NalueHTOT U APYTU 3a60nyBaH>a.

ITocTonepaTrnBHA paguoxemMoTepanuja

[MocromepaTtuBHa pagroxeMoTepanvja € WHAWIUpPAHA Kaj MAlWMeHTH M0 paJuKaliHa peceKidja Ha KapIMHOM Ha
PEKTYMOT, Kaj KOW 0J1 OWJIO KOja IMprYrHa He Omiia CIIpOBE/IeHA MpeIonepaTHBHA Tepanuja. 3a0ernemnika: Ipy o/TyKa 3a
MOCTOTIEpaTHBHA pajHoOXeMoTepanuja Tpeba Ja ce 3eMe NpeABHJ palldpeHocTa Ha OoliecTa, pajMKalHOCTa Ha
orepaljara, MPOrHOCTUYKUTE (PAKTOPH U MCTOBPEMEHM 3a00j1yBaiba, OIINTaTa KJIMHMYKA COCTOj0a Ha MAI[MEHTOT U

OYCKYBAaHUOT )KUBOTCH BCK.

CocT0j0a Mo npuMapHa TPaHCAHAJHA ekcuu3uja uau TEM

1. 3a craguym T1 NO 0e3 mpucCycTBO Ha HEraTHBHU MPOTHOCTHUYKH (akTopH (MO3MTHBHU XHUPYPIIKHA PabOBH,
roJieMrUHa Ha TyMOPOT >3 1M, BacKyJlapHa WHBa3Mja U KapIIMHOMCKa TrMdarnHo3a, TyMopcka HHPHUITpaIHja BO

AOJIHUTC [ABC TPCTUHU Ha MYKO3aTa, JIOLIO ):[I/I(bepCH]_[I/IpaHI/I TYMOpHU — G3 wu/umM MOCTOM COMHEBame 3a



KBJIMTETOT HA JOKATHUOT XUPYPIIKH 3a(paT) TOBOIHO CE CaMO aKTHBHO CIIEACHE.

3a craauym Bo T1 NO co npucyTHH HETaTUBHU MPOTHOCTHUYKU (PaKTOpH (BUAU MOTOPE) U Kaj CHTE MALMEHTH BO
craguymot T2 NO win moBeke (v kaj The 6€3 HEraTHMBHU MPOTHOCTHYKK (DAKTOPH) ce MpernopadyBa pajuKaiHa
pecekmja co TME, mo kojamro, 3aBHCHO OJf KOHEYHHOT ITATOXWCTOJIONIKK CTagUyM M 3aKIy9OKOT Ha
MYJITHIUCIUITIMHAPHUOT KOH3WINYM, MOJKE J1a CJIeyBa JOMOJHUTETHO ITOCTONEPATUBHO JIeKyBame. cTo Taka
VHAWIAPaHa € TOCTOeTpaTHBHA PaguoXeMOTepaldja ako MalUeHTOT oAOWBa paguKkanHa peceknuja co TME

MM aKO HE € COOJABCTCH 3a UCTaTa.

Bo cnyyaj ako e W3BpIIIEH JIOKAJICH XUPYPIIKK 3adart, a MPUTOa CTATYCOT HA PETHMOHATHUTE JTUM(HH ja3IH HE €
no3HaT— NX, tpeba na ce m3ppimm MRI Ha kapnumara He mopaHo ox 4 Hexenu mo 3adartor. Bo cimyuaj na NO
00JIeCT ce BoAMME CIIpeMa MPEMOpaKuTe O/ MPETXOIHUTE JBE aJTMHEH, a BO CIIyYaj HAa COMHUTEITHH WM CIIOPE.
CIIMKOBHHUTE HCIHWTYBalba HECOMHEHO ITO3WTHBHH JUMGHH ja3nd € HWHIUIMPAHO PaTUKAIHO XHPYPIIKO
nexkyBatbe co TME wmnm 3a mpenonepaTHBHa paguoxeMoTepanudja, 1o kojamTo cieayBa |ME omeparmja

(3aBucHO on mporueHeTHOT T 1 N cTazMy™m, BUIM IO TIOTJIABjeTo 3a MPEIONEePATUBHO JICKYBAbE).

JlonosiHUTEIHO (ajyBAHTHO) JIEKyBambe 110 NPUMAapHa cTaHaapaHa onepanuja co TME

Kaj manyenTn no npumapHa payukaiHa peceKifja Ha KapLMHOM Ha PEeKTYMOT IIOCTONEPAaTUBHA PaJHOXeMOTepanmja e

WHJULUPAHA [IPU CJIICIHUTE aTOXUCTOJIOMIKN KAPAKTEPUCTUKU HA TYMOPOT:

MRF+ (< 2mm )

nepdoparmja Bo MpeneioT Ha TyMOPOT
Henenocua TME

pN2

exctpanomanau aerno3utd (PN1C) wim mmperme Ha IETO3UTOT HAJABOP O/ Karcyiiara Ha 3a(aTeHHoT TuMpeH
jazon Bo 6musnHa Ha MRF

pT4 (oceen kaj pT4a Haa nmepuTOHEATHATA AYILIHKATYPA)

npucyTHa o0emHa EMVI unu nepuHeBpanHa nHBa3uja

3abernemka: Tpeba J1a ce 3eMaT IPEBUI HCTOBPEMEHH 3a00J1yBamba, OMIITAaTa KJIMHUYKA COCTOj0a Ha MAIUCHTOT U

OYCKYBAaHUOT KUBOTCH BCK.

TexHuka Ha 3payeme

IToctoneparusHo ja 3pauume kapnwumara co 1D=45-50,4 Gy, co Toa mITO JOTHUOT pad Ha MOJETO JomHupa HajMajiky 1

M T0J] aHacTomo3aTa. Kaj manueHTH, onepupanu co a0JIOMHHOIIEPUHEATHA PECEKIMjad BO BOJIYMEHOT Ha 3paucemheTo €

ondareHa U JIy3HaTa BO INEpUHEYMOT. McTOBpeMEeHO (KOHKOMHTAaHTHO) CO 3pauemheTo Ce JlaBa XeMoTepamuja co

(hayoponupuMHIUHA (KareuTaOwH).

Xemorepanuja

IMocTonepaTHBHOTO JIeKyBame co GuyoponupuMunntu (kanenutabun uiu 5-FU co kamuym doaunat) Tpae 6 Mecer.



Kaj BUCOKOpM3WYHHTE TAIMEHTH CE€ JI0JaBa OKCAIMILIATHH BO  ajjyBaHTHaTa XxeMoTepamuja  (ITocie
pamuoxeMmotepanujara). BHCOK pU3WMK TpeTCTaByBaaT TYMOPH Kaj KOHWINTO HE JONUIO JO HaMmalyBame I10

mpeaonepaTuBHOTO JekyBamwe: PT4, pN1-2, npucycrBo Ha EMVI, R1 pecekimja.

CJIEJIEFLE HA TAIIMEHTH O HEOAIJYBAHTHA
PAJIMOXEMOTEPAIIAJA HA PAK HA PEKTYMOT CO KOMILJIETEH
OJICOBOP (1.n. WATCH AND WAIT IPOTOKO.T)

[lo HeoanjyBaHTHa XeMoTepalyja, eqHa MeTHHA WIK MOBeKe Ol MAlMeHTHTE MOXE Ja MMaaT KOMIUIETEH OATOBOp Ha
HEO0a/IjYBaHTHOTO JieKyBame. [lopaan MHOTyOpOjHHTE HETATHBHU MOCIEAWIH O]l XUPYPILIKOTO JIEKYBamkE 32 TaKBUTE
NAaIMeHTH N0 He0a/jyBaHTHATA PaJnOXeMoTepanyuja U KIMHAYKA KOMIUIETEH OJTOBOP CE€ NPEropadyBa caMo CIICICHe
0e3 xupypmku 3adar. [Ipu moTBpmeH pesumuyMm THe ce JiekyBaaT xupypmku co TME. [lopagum koMIuiekcHOCTa Ha
MPOOJIEMOT | C€ yIIITe MHOTYOPOjHUTE HEPEIICH! Ipaliamka BO BPCKa CO CIENEHETO Ha MAIUEHTHTE, BAKOB MIPHCTAIT Ce
npernopadyBa BO MyJNTHIUCIUILITHHAPEH IIEHTAp, CO MPETXOIHO jaCHO 3all03HABa-¢ HAa MALMEHTOT CO CHUTE acIeKTH Ha
TaKBOTO JieKyBame. [lanmeHToT Mopa aa Ouze 3amo3HaeH co (akTOT JeKa W MOKpPaj MHOTYOPOJHUTE CTYIHH CE YIITE
IIOCTOjaT HEeKOM HejaCHOTHUH. Hemame HUTY JOBOJIHO MOJATONM 3 JIOILHUTE MOCIEANIH O JIEKYBamETO Ha PAKOT CaMo
CO pazmoxeMoTeparnuja, 0COOeHO Kaj MAalMeHTH, Ha KOWIITO BO TEKOT IETATHOTO CJIENCHE Ce IOTBPIHM JIOKAJCH

peurauB Ha TyMOPOT.

JE®OUHUIINJA HA KOMIUVIETEH OAI'OBOP;

- JlurutopeKTaneH mperiaea; TyMOp, KOjIITO IPETX0JHO ONUILINB, He € onurine. Hema yikyc.

- PexTockomnuja; HeMa pe3umyalieH TyMOp, MOXKe caMo Jiy3Ha (Oenmy3naBa, TeleaHrneKTa3uu). PyTHHCKH He ce BpiaT
Ouoricum, OMJIejku THE MMaaT HHCKAa CEH3UTHBHOCT. MCTO Taka, OMOIICHjaTa HEMa CMHCJIA ako C¢ YIITE IO CleIuMe
edekToT 0]l paaroxeMoTepanujara. buorncHja UCTO Taka He ce mpernopadyBa HajManky 4 Hemenu npen PET-CT win
MRI ucnuryBame, Ouiejkn Mopaay BOCHAJICHHE PE3yJTaTUTe OJ CIMKOBHUTE WCIHTYBaka MOXE Jla OWaaT JTa)xKHO

IIO3UTHBHH.

MRI; Hema pe3uyanieH TyMOp, HO MOKeE Jia ¢e ciieau (pudpo3a 1o 3paducmhEeTo WK 33/1e0eyBambe Ha SUOT TIOPaIH eleM

u ¢pubpo3a. Hema maromomkn mumQHH jaszmu.

e [Ipea npoueHa Ha epeKTOT 0/ HeoajyBaHTHATA Tepanuja; 8 Heleau 10 3aBpiueHo 3pauee; MRI,
JIUTUTOPEKTAJICH TIPETJIe]], PEKTOCKOIHja.
Bp3 ocHOBa Ha HaBeJECHUTE UCTIMTYBaba HA MYITHIUCIMIUIMHAPHUOT KOH3UIIUYM C€ HOCH OJIyKa 3a omepaiijara (Bo
ciiy4aj Ha crab 0JroBOp Ha HE0a[[jyBAHTHO JIEKYBab€) WM 3a YIITE JOMOJHUTEIHH KOHTPOJIM 10 4 Hexenu (BO cityyaj

Ha PEYHCH IEJIOCEH OIr0BOP) WJIH BKIIydyBambe BO ,,watch and wait* npotokosoT (Ipu KOMILUIETEH OArOBOD).

[Ipu mHOTY TOGap, HO HE KOMIUIETEH OJIrOBOP HA HE0ajjyBaHTHATa Teparuja BO MPeaBHU goara,



o Bropa npoueHa Ha epeKTOT 01 HeoaaAjyBaHTHATA Tepanuja; 12 Henenu o 3pauewmero; MRI,

JUTUTOPEKTAICH MPEeTJie/l, PEeKTOCKOIIH]a.

Mo BTOpara nporeHa Ha eheKTOT O] HEOajyBaHTHATA TepaIlHja MYJITUANCIMIDIMHAPHUOT KOH3MIYYM JIOHECYBa
KOHEYHa OJ[TyKa 3a OTlepalyja WiIh CaMO aKTUBHO CJEJICHhE.

Creneme Ha MaleHTH €O KOMILIETEH OArOBOP HA HEOAjyBAHTHA PaJMoXeMOTepanuja;

BPEME O/J] Aururo- CEA,CA19-9 CJIMKOBHHA EHJOCKOIIUJA
KPAJOT HA peKTajeH NCIIUTYBAIA

3PAYEBLETO nperJien

3 Mecenu + + MRI PEKTOCKOIIHja
6 mecenn + + MRI, PET-CT PEKTOCKOIIHja
9 mecenn + + MRI PEKTOCKOIIHja
12 mecenm (1 1.) + + MRI, CT KOJIOHOCKOTIHja
15 mecenn + +

18 meceru + + CT,MRI PEKTOCKOIHja
21 mecenu + +

24 mecerm (2 1.) + + CT, MRI PEKTOCKOIIHja
30 mecenn + + MRI PEKTOCKOIHja
36 mecerm (3 1.) + + CT. MRI peKToCKOmuja
42 meceun + + MRI

48 mecenu (4 1.) + + CT, MRI PEKTOCKOIIHja
54 mecenu + + MRI

60 mecemm (5 1.) + + CT. MRI KOJIOHOCKOTIHja
72 mecenu (6 1.) + + MRI PEKTOCKOIIHja
84 mecerm ((71.) + + MRI peKToCKOmuja
96 meceru (8 1.) + + peKToCKonuja
108 mecerm (9 1.) + + PEKTOCKOITHja
120 mecerm (10 1.) + + KOJIOHOCKOITHja

Ilo 1'[0Tpe6a OIACIIHU UCIIUTYBAbA MOKE 1a C€C MHAULIHPAAT U ITOYECTO.




HACOKHMH 3A MATOJIOIIKA OBPABOTKA HA PECEKTATH HA
KAPIIMHOM HA JEBEJIOTO HPEBO U PEKTYMOT

XHpYypUIKH peceKTaTu

BuumareneH neraneH (Kako MaKpOCKOIICKH TaKka i MUKPOCKOIICKH) TPEryie]] Ha XPYPIIKUTE PECEKTaTH HA KapIIMHOMOT Ha
J1e0eNoTo PEBO M PEKTYMOT € YCJIOB 32 KBAJIUTETEH ITaTOJIOIIKH HA0, KOJIITO € OCHOBA 32 OJTyKaTa 3a Toa KakBH Ke Oujat
MOHATAMOIIHHUTE MOCTANKHU CO MAI[MEHTOT.
YraruTte, KOUIITO ' IPUAPYKYBaaT XUPYPIIKUATE PECEKTATH YECTONIATH C€ HEIOTIOIHA. MUHUMAaTHUTE TOJATOLM, KOHIITO
MOpa [1a TH COJPIKH YIaTOT HA XUPYPrOT CE CIACTHUTE!
® THUIN Ha OllepaIyja;
e  JIOKaIlWja Ha TYMOpOT;
®  [OJATOK 32 MPETXOJHU MATOXHCTONOMIKA HCIIUTYBamba (MAaTOXUCTOJOMIKH HAOIH);
e mpejonepaTuBeH (KIHHUYKH) CTAAUYM Ha TYMOPOT;
e  IpejoNepaTHBHA TEparuja, THI Ha Tepanuja (ako MAIMeHTOT ja MPUMHIT, HEOTXO/ICH MOJIATOK 3a JIOKAIMjaTa Ha TYMOPOT).
Kayynu nogarouu, KOMIITO NATOJOTOT MOPA /1a TH 3a0eJIe)KH Kaj peceKTaTH Ha KAPIMHOM HA KOJOHOT MJIM PEKTYMOT
MAaKPOCKONCKH:
e Jlokauuja Ha TyMOpOT;
e TonemuHa (HajroyieM IujameTap) Ha TyMOpPOT;
e [lepdopanuja Ha TYMOPOT;
e Pacrojanue 10 HajOTMCKUOT MHTECTUHAJIICH U PaJIMjajiCH XUPYPIIKHU paod;
e Tlonox6a Ha TYMOPOT BO OJJHOC Ha MIEPUTOHEATHATA AyIUIHKATypa (Kaj TyMOpU Ha PEKTYMOT);
e Pacrojanue m0 3abectara auHuja (pu a0JOMHHONIEPUHEATHA EKCI[M3H]a);
e PamHuHa, BO KOjalITO ce MPOTEra XHUPYPIIKHOT panujaieH pab (kaj TyMOpH Ha pPEKTYMOT). ME30pPEKTalHa,
MHTPaME30PEKTaIHa, MYCKyIapHC ponpHua
- 1pu a0ZOMHUHONEPHHEATIHN SKCLM3UH € TI0KETHO Ja Ce MPOLCH! M PAMHUHATA BO KOJAITO Ce MPOTera pagujalHuOT
pab BO MOApavjeTo Ha JEBATOPHUTE, OMHOCHO CUHKTEPUTE: EKCTpaIeBaToOpcKa, cUHKTEpCKa, HHTpacUHKTEpcKa /
cyomyko3Ha / nepdoparmja.
- IIpU ME30KOJIMYHH €KCLU3HH € [OXKEIHO J1a ce NPOLEHN U PaMHHHATa BO KOJallITO Ce MPOTera pajujaiHuoT pad: BO
paMHHHATA Ha ME30KOJIOHOT / HHTPAME30KOIMYIHO / BO pAMHHHATA Ha MYCKYJIaprC MPOIpHja
MHuUKPOCKOIICKH
e  XHUCTOJNOUIKK TUI HA TYMOP
- ja mpumenyBame Kinacudpukanujara Ha WHO 2019. [lamexy HajuecT THI € aJeHOKApIUHOMOT O€3 IPYTH O3HAKH;
MOPETKH ce noceOHuTe BapujaHTH: MyluHO3HH (co >50% ekcrparienygapeH MyIMH), MPECEeH-TevYaT KIEeTKH (Co
>50% meyaru), MenyJIapHH, CEPUPAHH, MUKPOMAIMIAPHA U aACHOKAPLMHOM CIMYEH Ha aJCHOM, aJeHOCKBAMO3CH
KapLHMHOM, CKBAMO3€H KapLHUHOM, KapLIMHOM CO CApKOMAaTOW/IHA KOMIIOHCHTa, HEBPOCHIOKPUH U HenudepeHIpaH

KapLMHOM.

e Cranka Ha qudepeHIHalMja Ha TYMOPOT (rpamyc)

- cerpaayupaaT caMo aJeHOKapUUHOMHTE Oe3 Jpyru O3HAKH, a IIOCEOHUTE TUIIOBU HE.



- TpagyHpamero € 0a3MpaHO Ha IIPOLEHTOT HA TYMOPCKOTO TKHBO, KOCIITO IO COYMHYBa JKJE3JICH HapeHXHM,
kinacudukanujara Ha WHO ox 2019 roamHa mpenopadyBa ABocTeleHa Kiacu(UKanuja — Ha TYMOPH OJf HU30K Ipazyc
(criopen mpeTxoaHaTa Kiacu(uKairja 106po U yMepeHo AndepeHIupand TyMopu co >50% skie3eHa audepeHnujaija)
M BHCOK rpanmyc (cmoped mpeTxogHaTa Kinacubpukanuja Jomo audepeHuupan Tymop co <50% xie3neHa
nubepeHImjanuja).

- TpH ompejenyBameto Ha rpaxycot crmopen WHO mpenopakute He To 3eMaMe MPEIBHI MyNEHETO HA TYMOPOT HIX
OPHUCYCTBO Ha cliabo qudepeHIpaHy TPYIH— 38 HUB BO HAOIOT C€ U3BECTYBaMe OJIICITHO.

o O6ewm Ha nokanua naBasdja (PT — po TNM 8) u pamukaiHOCT Ha HHTEPBCHIH]jATA!

- npu pPT1 tymopm Tpeba ma ce ompenenn o0eMOT Ha WHBa3WjaTa BO CyOMyKo3aTa — Ja ce W3MepH [Ta0O4YMHATa Ha
WHBa3MjaTa OpeKy JJaMHHA MYCKYJIapuc OJ MyKo3aTa BO CyOMyKo3aTa BO MHJIMMETPH, Kaj CECHJIHU JIE3UH [1a Ce OTPEICn
HuBOTO Ha wmHBasWjata cmopex Kikuchi (sml,sm2,sm3), a kaj MeayHKYJIHpaHW MAIHUTHU3UPAHU TOJUIA HHUBOTO Ha
uHBas3mja Bo cropen Haggitt (auBo 1, 2, 3 unn 4).

- Kaj pT3 TyMOpH TOYHO ce MepH | JTab0YMHATA HA HHBA3HMjaTa BO MIEPHUKOIHIHNTE/IEPUPEKTATHUTE TKHBA (BO
MIJTUMETPH).

- CcTaryc Ha WHTCCTHHAJIHUOT W pPaAUjaIHUOT PECeKUHCKH pad - paaujallHIOT peceKUHcKkd pad e pad Ha
HETIePUTOHEATN3UPAHUTE MEKH TKUBa HA MECTO, KaJe IITO ¢ HajOIUCKY 10 TyMOpPOT, KOJIITO BPaCHYBa BO MEKHTE TKHBA,
T0j pabd e J00MeH CO Tama WIM OCTpa XHPYpIIKa JMCEKIMja HAa MEKHUTE TKHBAa BO PETPOICPUTOHEATHA WA
cybmepuTOHeaiHa HACOKa. BO MOMHHOT 1esl O] PEKTYMOT, KOJIITO JICKH EKCTPAlCpUTOHENIAHO, PaadjaIHUOT pad e
HUpKyM(pepeHTeH.

- aKo pacTojaHMeTo Mel'y TYMOPOT U pa0oT M3HecyBa <1 MM, ce cMeTa JieKa peceKlyjara ¢ HepaIuKaiHa.

- BO CIy4aj Kora Bo Oiu3uHa Ha paboT (SIMM ) € OTKpHEH METAaCTATCKU JTUM(EH ja30J1 HIIH CATEIUTCKH HHTPABACKYJIapeH
TYMOPCKH HOJYC, MPETIOPAWINBO € U Taa HHPOpPMaIKja 1a Ce BKIYYH BO H3BEIITAjOT.

o Craryc na ntumduute jaznu (PN — po TNM 8):

- Opoj Ha XHMCTOJIOIIKY BepUBUKYBAHH JIUMQHHU ja3IH

- Opoj Ha MeTacTaTCKu JTUM(QHU ja3iu

- 6p0j TYMOPCKH JIEMO3UTH (CATEUTCKH HOMYCH), ako ce TpUCyTHU (B0 TNM 8 TyMOpCKHTE JEMO3UTH / CATEINTH CE

I[e(bI/IHI/IpaHI/I KaKO MaKpOCKOIICKH UJIN MUKPOCKOIICKHW BUJIMBU KAaPIIMHOMCKH HOAYCH, KOUIITO HE CE€ BO JUPCKTCH KOHTAKT CO

NPUMapHUAOT TYMOP H BO KOM HE € MOXKHO Jia e HICHTU(HUKYBaaT OCTATOLX Ha TKMBO Ha JIUM(EH ja30ll, KPBEH CaJ UM HEPB)

. WHBa3uja BO HHTPaMYpATHUTE W/WITH EKCTPAMYPaTHUTE BEHH — Je(UHUpaHa KaKO MPUCYCTBO HA TYMOP BO HHTpA- HITH

CKCTPpaMypaJIHUOT IIPOCTOP, HPEKPUCH CO €HAOTEI, BO KOJIIITO UMa P OLIUMTH, IPEKPUCH CO MYCKYJI
2

o WHBa3uja BO Malld MPOCTOPU HA KPBHUTE CaJIOBH, OJHOCHO JTMM(OBACKYyIapHA WHBA3M]ja - HHBA3HMja BO MaJId POCTOPU
Ha KPBHU CaJlOBH, NPEKPUEHH CO EHJOTed, 0e3 MYCKyJl BO SHIOT, LITO BKIy4YyBa HWHBa3Wja BO JIUM(QaHTHUUTE, OJHOCHO
KapIMHOMCKA JTUM(DaHTHO03a, HHBa3Mja BO KAUTapuTe U / WM MOCTKAMMIAPHUTE BeHY M (100pO €, HO He € 3aJ0/DKHTEITHO, [ ce
OIHIIIE JaIi CTaHyBa 300p 3a HHTPA- WIH €KCTPaMypajiHa MHBa3M]ja)

o IMepuneBpanta nHBasmja (T06po €, HO He ¢ 3aT0DKUTEITHO, [Ia Ce OIHIIE Jajii cTayBa 300p 3a HHTpa- aan

eKCTpaMypajHa HHBa3Hja)

e  OrtkanyBame Ha TyMOpoT (,,tumor budding®) — meduHEpano Kako OMmENHHM WK TPYyNH Ha <4 TYMOPCKH KJIETKH BO
WHBAa3MBHHUOT pad HA TYMOpPOT, KOjIITO ce onpezaerysa Bo HE mpenapar Ha Tymopor, co 20X 3rosnemyBame. Bo monpaujero,
KOCINTO TMOKa)XyBa HajMHOTY IIyMeHe, IO OMpEAeTyBaMe CTENEeHOT Ha oTKamyBame - Omaro (Bdl), ymepeno (Bd2) wmm
uHTeH3uBHO (Bd3) — BO COIaCHOCT CO TPUCTENMEHUOT CUCTEM Ha IPagUpame CIOpel MHTEPHALHOHATHHOT KOHCEH3yalleH
cucreM o1 2016 roauna (3a BUAHO 110J1€ co nopumHa oJ 0,785Mm? rpannynute Bpeanoctu ce 0-4, 5-9 u >10, a rpaHnyHuUTE

BPEAHOCTHU Tpe6a Ja Cce HpI/ICHOCO6aT KOH OBpIIMHATa Ha BUAHOTO I1OJIC HA 20x 3rojJieMyBambe Ha ONIPEACIICH MI/IKpOCKOH)



e  Tlporena Ha perpecrja Ha TyMOp (IO HEOajyBaHTHA TepaIija)

- ja mpuMeHyBaMme TeTcTerneHara mojenba cnopen Dworak: 0: 6e3 perpecuja, 1: mpeoBiamyBa BUTAIHO TyMOPCKO TKHBO, 2:
npeosiagyBa GpuOpo3a, TYMOp MMa MaJKy, HO MOXXEME Ja o BUAWUME, 3. PETKH TYMOPCKH KIJIETKH, KOMIUTO TEIIKO T'H
HACHTU(PHKYBaMe MHUKPOCKOIICKH , 4! [IEJIOCHA perpecuja, HeMa TyMop, camo ¢pudposa

e  XWUCTONOIIKH NOTBPICHH OJJaICICHN METaCcTa3H

° Hpyru natonomuku npomenu (Ha np. KBUB, nonwurmm)

e  VIMyHOXHCTOXEMHCKH U MOJICKYJapHOOHOJIONMIKH KapaKTePHUCTHKU HA TYMOPOT, BAYKHH 32 TUTAHUPAhE Ha JICKYBAHETO U
NPOTHO3a

. Craguym pPTNM (criopen 8 uznanue va UICC)

Iloocennu nezadonrncumennu 0ONOIHUMETHU ROOAMOUU .

. doTooKyMEHTalMja Ha PECEKTATOT

. JluMeH3un Ha peceKTaToT

. Touna nokamyja Ha 3adaTeHOCTa HA PaIHjaTHHOT pad Kaj TYMOPH Ha PEKTYMOT

e  JIpucycTBO Ha HHTPATYMOpPCKa M IEPUTYMOPCKA IUMQOIMTHA HHUITpaImja

. Cnabo mudepenipanu rpymu (,,poorly differentiated clusters®) — nepunupanu kako conuanu rpymnu Ha >5 KieTku 0e3
KIe3eHa audepeHnyjanyja, MpUCycTBOTO Ce CTeleHyBa (rpajydpa) CIMYHO Kako M TYMOPCKOTO OTKamyBame, Bo XII
npenapar, npu 20X 3ronemyBame, co uctu rpanndnu Bpeanoctu (Gl <5, G2 5-9, G3 >10 rpymu). OBaa KapakTepUCTHKA Ha
TyMOpOT BO cCIIOpenda cO OTKAlyBameTO Ha TYMOPOT € MOpP(QOIJOMIKH MOJECHO NPENOo3HATINBA, IOJECHO MOXE Jia ce
KBaHTH(UKYBa, MOPagd TOA € MOPENpoxyIuOmIHa. MalnurHU3UpaH! TIOJIUMH, Kaj] KOMIITO HCTOBPEMEHO € NPHCYTEH BHCOK
rpalyc Ha OTKallyBame Ha TyMOpOT M cinabo nudepeHIMpaHd TpyNH YKaKyBaaT Ha IHOBHCOK PHU3MK OJl NMPUCYCTBO HA

MeTacTaTcka 00JIeCT BO J'II/IM(i)HI/ITe JKJIC3aU OTKOJIKY TYMOpH, Kaj KOUIITO € MPHUCYTHO CaMO MHTCH3MBHO ITYIICHEC HA TYMOPOT.

JlokaJHM eKCIM3UM Kaj PaH KapUHHOM

OI[J'IyKaTa JaJii JIOKaJIHaTa GKCLII/IBI/Ija Ha paH KapuUuHOM € JOBOJIHA WUJIM IIaK € HOTpe6HO AOMOJIHUTCIIHO XUPYPIIKO JICKYBakhE

3aBHCH TIpeJl C¢ 0J1 XUCTOMATOJIOMKHUTE KapaKTEPUCTHKH HAa TYMOPOT.

IMogaTonu, KOUIITO MATOJIOTOT Tpeﬁa aa TM 3a0eiexu Kaj JIOKAJIHU €KCHHU3MM Ha KapuUuHOM Ha nedes10To HpeBo u

PEKTYMOT (BO MOBEKETO CJIyYal CTAHYBa 300p 32 MAJTUTHU3MPAHH TTOJTHITH)

e  Jlokamnuja Ha TyMOpOT U T Ha npumepok (ELR, EMR, ESD, TpancanaiHa ekciusuja)

e  JlMMEeH3WH Ha MPUMEPOKOT, EBEHTYaIHA (PParMEeHTHPAHOCT

e  XWCTOJIONIKM THIT HA €BEHTYAJIEH MTPETXOJHO OTCTpaHeT nojui (TyOynapen / TyOynoBuio3eH / Bunosen/ TpaIuiHOHAIEH
cepupaH ageHoM/ MEIIOBUT IOHIl / CeCHITHA ceprpaHa Jie3uja / XaMapToMaTo3eH TOJIHIT ...) U CTENeH Ha MYKO3Ha HeOoIllasuja
(nucrmasuja) BO aIleHOMOT

e  XWCTOJOIIKH THIT HA KAPIIHHOMOT

. Crenen Ha qudepennmjanuja (rpamyc) Ha KapIUHOMOT

e  JlmabGouwHa Ha WHBA3WjaTa MPEKY JIAMUHA MYCKYJIapHC Ha MyKo3ara BO cyOMyko3ara (BO MHUIUMETPH) M aKO € MOXKHO Kaj
CECUJIHU JIE3UH CTeleH Ha omndarot Ha uHBasujara crmopen Kikuchi (MoxHO € camo ako BO ekcim3ujara € omdareHa Ienara
nebenuHa cyOMyKo3aTa, IoJ] KOjalliTo € BHIJIMBA MYCKyJIapuc nponpuja) wim criopex Haggitt xaj meaynxynupanu monumnu. Kaj
€HJJOCKOIICKH OTCTPAHETH JIC3UH Taa OJTyKa YEeCTONMATH € TEIIKa ¥ HeCHI'ypHa, BO MHOTY CJIy4ad BOOIIITO HE € MOXXHA — MpPeJ
c¢ € HecurypHa BO CIIy4auTe Kora TYMOPOT BO €KCI[3Hja 3a1upa BO AIa00KHOT pad.

° T'onemuna Ha neara J'ICBI/Ija n HajFOHeM XOPpHU3O0HTAJICH zmjaMeTap Ha KapuUMHOMOT.



. WuBasuja BO moMaiu NpoCTOpH Ha KpBHUTE canoBu (TuM(OBACKyIapHa UHBA3Uja) U/UIM BEHU
. TymoOpcko oTKanyBame

e  3adareHocT Ha paboBuTe (pacTojaHue Mel'y HHBa3UBHHOT KapLHHOM U €KCLU3UCKHOT pad)

KaprmHomu, KoHIITO ja HHpUITpUpaaT camo cyomykoszarta (PT1 Tymopu ) mpercraByBaaT mpobiieM, MOpaay FOJIEMUTE Pa3IUKH
BO TIPENOpaKkuTe 3a Toa Kaj KOW OJ1 HUB BEPOjaTHOCTA 3a pe3uayanHa OOJIeCT € TOJIKY HHCKa IUTO JOMOJHHUTEIHO XHPYPIIKO
JeKyBambe He ¢ morpedHo. Bo moBekero mcTpakyBama Kako BaKHH NPEIUKTHBHH (aKTOPU ce MOKakaa CTaTycoT Ha
peceknuckuoT pab (>1MMm ), 06eMOT, OJHOCHO JTabOoYMHATA Ha WHBa3WjaTa Ha TyMOPOT (<1MM ), XHCTOJIOIMIKHOT Tpaayc Ha
TyMOpOT (HH30K rpamyc), OTCYCTBO Ha JuMQoBacKynapHa / BEHCKa HWHBa3Mja M TYMOPCKO OTKamyBame. Kako BaxHH
NPEIUKTUBHU (DaKTOpH ce CIIOMEHYBaaT M cnabo Iu(pepeHIMpaHUTe IPYNH M NEPUTYMOpCKaTa Je3MOIUIACTHYHA PEeaKuyja.
Bunejkn npoueHaTa Ha WHBa3WjaTa BO MOJHIIOT MOXeE J1a Ouae cyOjeKTHBHA U OWIEjKi € MOKHO WHBa3WjaTa BO aA€HOMOT Ja Cce
u3Mella co ICeBJIOMHBa3H]ja, NIPEIOPAwWINBO € CIIyYyauTe Ha MAIMTHU3UPAH IOJIMIT Aa T Mperjienaar HajMaliKy J1Bajla MaTojio3u

1 CUTE CJIydand Ha MAJIMTHU3UPAH ITOJIUII Ja 6I/I,E[aT pasria€aan Ha MYJITHAUCHUIUIMHAPEH KOH3UINYM.

OmnpenenyBame Ha cratycoT Ha MMR nporeunn

Kaj oxony 15% ox kapuuHOMHUTE Ha Je0EIOTO PEBO M PEKTYMOT € OTKPHUEHA BHCOKAa MHUKpocarenuTcka Hectadbuinoct (MSI-
H), xojamuTo e mocnenuna Ha AeeKT BO U3pasyBameTo Ha MPOTEHHUTE 3a MoNpaBamke Ha HecoBmarameTo Ha JJHK (mismatch
repair, MMR): MLH1, MSH2, MSH6 u PMS2. Bo noBeketo ciay4dau (12%) cranysa 360p 3a criopaguuyHu TYMOPH, Kaje IITO
npuunHata 3a MSI e enurenercka (comaTcka) XumepMmeTHiauja Ha npomoropute Ha reHoT MLH1 unu myrammjata Bo BRAF
reHoT, a mopeTko (3%) cranyBa 360p 3a TyMOpu BO pamkuTe Ha cuuapomotT Ha Lynch (LS), kame mrro mpuumnnara 3a MSI e
repMUHATHBHA MyTalija Ha eneH o1 MMR renure.

XHUCTOMATOJIONIKUTE KapaKTEPUCTHKH, KOUIITO YKa)KyBaaT JieKa MOXeOH CTaHyBa 300p 32 MHKPOCATEIUTCKN HECTAOMIIEH TYMOD
ce: MPUCYCTBO Ha MHOTYOPOjHH MHTPACIHTEIHN JTUMDOIUTH, MEPUTYMOPCKH TuMponuTH nHmiTpatu canauau Ha M.Crohn u
MYLUHO3EH, MeyJlapeH WK HeanepeHIpaH, OJHOCHO ciiabo audepeHInpaH THIT Ha KapITHOM.

OmnpeznenyBambeTo Ha cTaTycoT Ha MSI (koewTo To BpIIMME CO MOJICKYJApHO-TEHETCKH HCIUTYBamkba — BHAM MOIJaBje
,,MOJIeKyTapHO-TeHETCKA THjarHOCTHKA Ha paK Ha Je0eI0TO I[PEeBO U PEKTYMOT ), OMHOCHO Ha cTarycoT Ha MMR mporeunure,
KOCIITO TO BpImIMMe co mMyHoxucToxemuckn Ooema (IHK) He e BakHO camo 3a OTKpHBame Ha MAIKUEHTH CO CHHAPOMOT Ha
Lynch, Tyky umMa M NpOrHOCTHYKO M NPEAMKTHBHO 3Hadewe. [IporHo3ara Ha MHUKPOCATEIUTCKH HECTAOWIIHHTE TyMOPH €
MIOTIOBOJTHA OTKOJIKY Kaj MHKPOCATEIUTCKH CTaOMIIHITE TYMOPH, IIITO 0COOEHO BaXkKH 3a TyMopuTe Bo ctaanyMoT |l. Tue Tymopu

cnabo oAroBapaar Ha Tepanujarta co GpIyopONUPUMHIMHY U CE KaHUIATH 32 JIEKYBamhe CO MMYHOTEPAIeBTHIIH.

CurypHocta Ha MoJnekynapHo-reHerckutre u IHH meronure 3a onpenenyBame Ha craTycoT Ha MSI, oqHOCHO Ha cTaTycoT Ha
MMR npoTenHUTE € CIIMYHA, METOUTE CE CMETaar 3a eKBUBaJIeHTHH. TectupameTo 3a MSI 6u Tpebaino na ce u3Bpin Kaj cute
Clly4ad Ha KOJIOPEKTaJIeH KapILIHOM.

3auyBanata ekcnpecuja Ha cure detupu MMR mporeunn (MLH1, MSH2, MSH6 u PMS2) oxu BO mpmiior Ha 3adyBaHa

¢bynkimjata Ha MMR 1 Bo Toj cityuaj BepojaTHOCTa Jieka craHyBa 360p 3a MSI-H tymop e mana.

Bo cinyuaj ma rybeme Ha exeH om MMR mporeunnute (Heratmera IHH peakimja BO jagpara Ha TYMOPCKHTE KJIETKH, TPH
MO3UTHBHA BHATpEIIHa KOHTPOJIA BO HOPMAIHO TKHMBO) TAKBHOT PE3yJTAT NpeTcTaByBa (PEHOTHIICKH, WHIUPEKTEH JI0Ka3 JeKa
MMR cucremor He (YHKIMOHHPAa HOPMAIHO. 3a Ja ce MOTBPAM WIIM Jla Ce MCKIy4YH Jeka craHyBa 30o0p 3a LS, tpeba ma ce

M3BpUIAT JOMMOJTHUTCIIHU MOJICKYJIIAPHO-TCHETCKU UCIIUTYBakhA.



Bo cnyuaj Ha ry6eme Ha ekcnpecujata Ha MLH1 u PMS2 (wro e u HajuecTHOT Haon) Tpeba Ja ce ompeaenarT MyTaluuTe BO
BRAF V600E w/mau ma ce ompeaeid METHIAIMCKHOT cTaryc Ha mpomoTtopoT Ha MLHI. IlpucyctBo Ha myrtamujata BRAF
V600E n/mmm xunepmermnanyja Ha MLH1 ogm Bo mpwiior Ha criopagwdeH TyMOp M ONpeeNyBamke Ha TePMUHATHBHA MYTaIlUH
Bo MMR renute He ¢ unmuimpano. OtcyctBo Ha Mytanja Ha BRAF V600E w/wmu MLH1 xunepMerunanuja cyrepupa Ha
MOTeHIHUjajleH cuHApoM Lynch mopaau mto e MHANIMpPAHO TeCTHpPabe 38 TepPMUHATUBHU MyTanun BoO MLH1- manuenToT Tpeba

Jla CC yIiaTh Ha TCHETCKO COBETYBALE.

Bo ciyuaj Ha ryboeme Ha excnpecujatra Ha MSH2 MSH6 moctou romema BepojaTHOCT 3a cuHapoMoT Lynch. Bo Toj cimyuaj e
HHIUIUPAHO TECTUPAIhE 3a TEPMUHATHBHU MyTanud Bo MSH2. Bo cityyaj Ha HeraTHBEH pe3yliTaT ce MpenopavyBa TeCTHPAE

3a TepMHHATHBHH MyTariu B0 MSH6 - mammenToT Tpeba fa ce ynaTtu Ha TeHETCKO COBETYBAmbE.

Bo ciyuaj Ha rybeme Ha excnpecujata camo Ha MSH6 wiu camo Ha PMS2 nocToun ronema BepojatHocT 3a cMHApOMOT Lynch.
Bo THe ciiyyan e MHAMIMPAHO TECTUpPamke Ha repMUHATUBHHM MyTarmu Bo MSH6, omHocHo PMS2 - manuenToT Tpeba na ce

yIaTu Ha TCHETCKO COBCTYBAILE.



MOJIEKYJIAPHO-TEHETCKA JTUJAT'HOCTUKA HA PAK HA
JAEBEJIOTO HPEBO U PEKTYMOT

Pakor Ha ne6enoro upeso u pexrymot (PJLIP ) ro nenume Ha HacnenHu u criopaauudu ¢popmu. Hacnennure
¢dopMu HacTaHyBaaT KakO TIIOCICOMIA OJf IMAaTOreHH TIPOMEHH BO TEPMUHATHBHUTE KJICTKH, J0JCKa
criopasnuHUTe POpMH HACTAHYBAAT KAKO MOCIEIHUIIA O TATOTCHU IIPOMEHH BO MATOTeHUTE KiIeTKH. [latorenure
NPOMEHHU Kaj PaKkoT ce HEemocpenHHu mpoMeHu Bo 3amucot Ha JJHK mim enureHeTckr MpOMEHH KO BiMjaaT Ha
eKcIpecujaTta Ha reHuTe. MOMEHTAHO ce cMeTa JeKa IOCTOjaT HajMalKy TPU MOJICKYJIAapHU MaTHINTa 3a
HactanyBame Ha PJILIP: 1) xpomosomcka HectabmmHoct (,,Chromosomal instability — CIN“), 2) nedextu BO
MMR renure, ogHocHo renute 3a mompaBka Ha JJHK (,,MisMatch Repair®), 3) xumepmerwnanuja Ha CpG
peruure (,,CpG island hypermethylation phenotype — CIMP*).

Hacaeanu ¢popmu na PALP

Hacnenuure dopmu Ha P/ILIP ce mojaByBaat BO CKJIOI Ha Pa3IMYHHU IEHETCKH CHHIAPOMH, HajYeCTO BO CKJION Ha
cunapomot Lynch (SL) u cunmpomor Ha kiacuyHa cemejHa aneHomaro3Ha monuno3a (FAP). Ilokpaj
cniomeHarute cunapomu, PJILIP ce mojaByBa um BO ckionm Ha cuHIpomuTe kako atunuuHa FAP (AFAP),
noswumo3a mosp3ana co MUTYH (MAP), curapomor Peutz — Jeghers, curapomot Ha jyBenunHa monumosa (JPS)
U cepupaH Mmojaumo3eH cuuapoM (SPS). JlumaTa mto ce HOCHTEIH Ha MATOTeHH ¥ BEPOjaTHO MATOTeHU BapHjaHTH
BO T'€HHTE KAPAKTEPUCTUYHHM 32 HACICTHUTES CHHIPOMH UMaaT MOTOJIEM PHU3HUK Jia 3a001aT 01 KapIIHHOM TTOBp3aH
€O cnenu(pUIHUOT CHHAPOM.

JlekapuTte mMTO JEKyBaaT MAIMEHTH CO HOBOOTKPHEH pak Ha Je0esOoTO IPEBO M PEKTYMOT Tpeba Jia ja mpoBepaT
ceMejHaTa M JIMYHAaTa aHAMHE3a U 3aBUCHO OJ1 MHIMKAI[MUTE JIa TH yIaTaT MalueHTUTE Ha TeHETCKO COBETYBAbE.
JlekapuTe MITO BPIIAT TEHETCKO COBETYBAabE, BP3 OCHOBA Ha JI00MeHHTe HH(pOpMaIMy 3a 0oJiecTa Ha MAIMEHTOT
U 0OOJeCTUTe BO CEMEJCTBOTO HA MAIMEHTOT, pellaBaaT Jalld MAIMEeHTOT Tpeba Ja ce ynaTh Ha TEeHETCKO

HCIICAYBAmC.

TecTupame 3a HacjieqHu ¢gopmu Ha PP

Tectupamara 3a nacnequu popmu Ha PIAIIP ce Bpmat Ha JHK wmnm PHK w3onmpana ox kpB wiu Apyru
HETYMOPCKH TKHBa. TecTHpameTo ce BPIIU CO METOAOT Ha CeKBEHLIMOHHUpPAmke 0] cieaHara rerepanuja — NGS

(»Next Generation Sequencing«).
Cnopaauynu ¢gopmu na PALP
MornekynapHO-TeHeTCKUTe NpoMeHH 3a cropanuunu ¢opmu Ha PP ce Ttectmpaar Ha JHK wmnm PHK

H30JIMpaHUu OJ TKHMBA HAa NPHUMAPHUOT TYMOpP WJIHW OJ METACTAa3H. IToBekeTo O TKHBATa IITO CC KOPUCTAT 3a

M30J1allMja Ha HyKJIEMHCKH KHUCEJIMHY ce GUKCHpaHu BO opMannH 1 BKIoneHH Bo napadun — FFPE npumeponu



(,,formalin fixed paraffin embedded*). Tectupamero ce usBeayra co meroau kako mro ce NGS, PCR Bo peanHo
Bpeme (RT-PCR ,,Real Time PCR”).

I'enorunusamuja Ha rennte KRAS, NRAS u BRAF

Cute manuentu co meractarcku PP mopa na 6ugar Tectupanu 3a KIMHUYKH 3HAYajHUTE MyTallMd HAa TEHUTE
KRAS, NRAS u BRAF. ITannentute co AoKaXaHU KIMHUYKA peleBaHTHU MyTanuu Ha TeHoT KRAS mmm NRAS
BO er3oHuTe 2, 3 win 4 He ce KaHAMIATU 3a JIEKyBalbe CO MHXMOUTOPU HA EMHIEPMATHUOT (DakTop Ha pacT
(EGFR). [okonky € JOKa)KaHO MPHCYCTBO Ha KIMHHYKU 3HauyajHa mytanuja VB00E (wmm mpyra V600
akTuBaiucka Bapujanta) B0 BRAF renor, nekyBamero co EGFR naxubOutopn MHOTY BepojaTHO HeMa na Ouze
YCIEIITHO, OCBEH aKo TAIEHTOT He ce JieKyBa ymTe u co BRAF naxuburopu.

Tectupamero 3a KRAS, NRAS u BRAF T1peba nma ce Bpmu BO cepTHOHUIIMPAHHU JTa0OpaTOPUU CO JAOKaKaHA
yCTIeITHA HaIBOPEITHA KOHTPOJIa Ha KBaJUTETOT. 3a TecTupame Moxe Aa ce kopuctu JJHK m3ommpana ox FFPE
MPUMEPOLM Ha TMPUMAPHAOT TyMOpP HJIM METacTasd, OWJejku MPOMEHUTE BO OBHE TPHU T'€HU Ce MICHTHYHU Kaj

IpUMapHUTE TYMOPH U METacTa3uTe.

OnpenenyBame Ha MUKpocaTesuTcka Hecraduianocr (MSI) u na nedexru Bo ,,DNA MisMatch Repair —
MMP” renurte

Muxkpocarenurcka HectabmiHocT (MSI) € cocToj0a Ha reHeTCKa XUIIePMyTaOUITHOCT, OJHOCHO TEHJICHIIUja J1a Ce
akymyiupaaT myTtanud. MSI HacTanyBa nopanu aedexru Bo reanre MMR, 0JTHOCHO BO TeHUTE KOU TH KOAUpaat

NPOTEHHUTE 3a MomnpaBka Ha Heycormacenocta Ha JIHK (,,MisMatch Repaire).

Kinnunuku 3Hadajua myraiun Ha MMR reanre MLH1, MSH2, PMS2 u MSH6 ce kapakrepuctuynu 3a SL, HO ce
npucyTHu U Kaj 15% - 20% oxn cnopamguuaure PLIP. [ToBekeTo TymMOpH cO KIMHMYKH 3HAaYajHA MyTalfja BO
MMR renute ce KapaKTepu3MpaaT CcO BHCOKAa MUKpocarenuTcka Hectabumuoct - MSI-H. Cenak, mpumapnata

npuurHa 3a MSI-H crarycot kaj cnopaguunure P/ILP e xunepmerunanyja Ha npomoropot Ha renotr MLH1.

OmnpenenyBamero Ha MSI crarycoT e BaxHO 3a MIeHTH(UKyBambe Ha mauumeHTuTe co SL, HO MCTO Taka Bp3
ocHoBa Ha MSI craTycoT MoOXeMe Ja ja NpeaBHIMME PE3UCTEHTHOCTAa Ha JICKYBaEmETO CO ONpelelIeHU

XEMOTEPAINEBTHUIIU | J]a TO IPEIBUIMME OJrOBOPOT HAa TPETMAHOT CO UMYHOTEpaIuja.

OnpenenyBamwero Ha MSI mimm MMR crarycor Ha mporenHuTe Tpeba Ja ce M3BPIIM Kaj CUTE MAIMEHTH CO

PJILIP.

3a "HemocpeaHo ompenenyBame Ha MSI ce kopuctu Bamuaupana PCR mmum NGS meroa. MSI ce onpenenyBa Ha
anBo Ha JIHK. Co mpumena ma PCR wmmum NGS, ja ompememyBame HecTabWiHOCTa Ha TOroyieM Opoj Ha
MOHOHYKJICOTHIHA W JWHYKJICOTHIHH TOBTOpPYBama (T.e. MHKpPOCATETUTCKH Mapkepw). llpm eBaamyamujaTta
cocrojbara BO TYMOPCKOTO TKHBO C€ CIIOpellyBa CO HOMPAJIHOTO TKHBO HA HWCTHOT MAIMEHT. 3aBUCHO O]
MPOLICHTOT Ha HEMCIPABHU MHUKPOCATEIIMTCKHA MapKepH, MPOIcHYBaMe Jalld CTaHyBa 300p 3a MHKPOCATEIUTCKH

crabuiieH npumepok - MSI-S, Hucka mMukpocarenurcka HectaduinHocT - MSI-L miam Brcoka MuKpocarenuTcka



HecrabunaocT - MSI-H. Kaj MSI tectupamero co PCR ce npenopadyBa nprumMeHa Ha TECT IITO COAPKH HAjMaIKy
5 1o 6 moHoHyKJIeoTuaAn. IIpu BakBOTO HCIeayBame, ako HATY €IeH O]l MapKepHUTe He MOKaKyBa HECTAOMITHOCT
npuMepokoT ce cmera MSI-S; ako 1-2 mapkepu ce HectaObmiHu, ce cMeta MSI-L; ako HajMajKy 3 MapKepH ce
HecTabuinan, ce cmera MSI-H. Ako mperxonno e padorerHo IHH 6oeme 3a MMR mporeunure, PCR uwin NGS
METOJIOT 3a OTKpuBame Ha MSI Tpeba a ce KOpHCTH 3aMO 3a HEKOHKJIY3WBHHTE ciiydau. Bo citydaj kage miro
nocrou IHH nokaxkano rydeme Ha 00SHeTo Ha eieH o/ npoTerHuTe (Win Bo ciydaj Ha MSI-H), 3a uckiydyBame
Ha criopaguuHa (opma Ha pak HajHampen Tpeda Ja ce TecThpa TyMopoT 3a MmyTtaunuja Ha VO0OE/ BRAF u na ce
OmpeJieNid  CTaTyCOT Ha MeETWIalja Ha TeHCKWoT mpomorop. Kako onmmja, Moxe Ja ce H3BpUIM H
cexBeHnuonupawe Ha MMR renor. MsryOenara excnpecuja na MLH1 u mpucyctBoto na V600E BRAF
MmyTtanuja Bo 99% on ciyuaute ro mckiyuyBa cuHapoMoT Lynch (SL). Hcto taka, m3ryOeHara ekcrpecuja Ha
MLHI1 npu 3rojeMeHO HUBO Ha MeTHjauuja Ha mpoMoTepoT Ha reHoT MLH1 ro uckimyuyBa SL. He cmeeme na
3a0opaBuMe aeka SL Moxke na e npucyTeH u kaj 1% o nmanuentute co rydemwe Ha MLHI1 u gokaxana V60OE
BRAF myrtanuja. Cute naruenTu co qokakad MSI-H u 6e3 nokaxana aktuBanucka Bapujanta Bo BRAF renor u
0e3 mpoMeHa BO CTAaTycOT Ha MeTWJaldja Ha mMpoMoTopoT Ha reHoT MLHI TpebGa na ce ymaraT Ha T€HETCKO
coBeTyBame U Tectupame 3a SL. Mcto Taka, Tpeba BHIMATEIHO J1a Ce TPeTHpaaT ManueHTHTe co Tokaxan MSI-H
W JOKakaHa aKTHBAIlMCKa BapujaHTa BO TeHOT BRAF u 3a ymaTyBame Ha T€HETCKO COBETyBame Ja Ce JOHEce

OJUTyKa Bp3 OCHOBA Ha HUBHATA CEMejHa aHAMHE3a.

OmnpenenyBame Ha YMHOKYBamba Ha reHor ERBB2 (HER?2)

Cornacho co Hacokute Ha NCCN, TectupameTto 3a ammungukanujara Ha renor ERBB2 e nmorpebHo kaj manuenTn
co Meracrarcku PJILIP mpen 3amouHyBame Ha TpETMaH CO HMHXMOUTOPH HA PEIENTOPOT HA XyMaHUOT
enunepmasiel ¢daktop Ha pact (,,Human Epidermal growth factor Receptor 2-HER2*). Ako Bo TymopoT Ha
nmanueHToT ¢ Beke otkpuena mytanuja Ha KRAS, NRAS niu BRAF, Hema noTpeOHa 3a TeCTUpame 3a MPUCYCTBO
Ha HER2. Criopes momarornure o1 iureparypara, amiindukaiuja Ha reiot ERBB2 kaj pakor Ha 1e0enoTo 1peso
U PEKTYMOT € MPHUCYTHO BO MpHONMKHO 3% 0] ciiydanuTe. 3HAYUTEITHO TIOr0JIEM TPOLEHT Ha amiudukaiuja Ha
ERBB2 uma kaj Tymopu 0e3 KIMHUYKK Ba)KHU 3Ha4ajHu MyTtanuu Bo reHute RAS u BRAF (RAS/BRAF wild type)
U TOj u3HecyBa Mery 5%-14%. 3a nokaxyBame Ha amurdukanujara Ha reHoT ERBB2 moxe na ce xopuctu

aymaupan FISH/CISH wnu NGS metos.

OmnpeneayBame Ha NTRK ¢y3nn

NTRK ¢y3unte ce muory perku kaj PIAIP. Tue ce npucytan Bo npubmmxao 0,35% o Tymopute 0e3 KIMHHIKA
BaxkuHu BapujanTu Bo renute KRAS, NRAS u BRAF. HajuecTo ce mpucyTHH BO rpyrnara TyMOPHU CO AeEKTH Ha
MMR reunute (d MMR), ymre norouno Bo rpymara d MMR (MLH-1)/MSI-H. NTRK wunxuburtopure ce
edukacHu camo Bo npucyctBo Ha (y3uja Ha NTRK u He ce ebukacuu Bo ciryuyaj Ha myTtanuu Bo NTRK. Criopen
npernopakute Ha ymarctBara Ha NCCN, menmcxoano € aa ce Tectupaar camo KRAS/NRAS/BRAF mue tum Ha
TyMopH, a Moxebu W mnoxarpymara Ha MSI-H Tymopu. Metomonorujara ImrTo MOXe Ja ce TPUMEHH 3a

onpenenyBatbe Ha NTRK ¢dysunre e IHH, FISH, NGS-DNA wmu NGS-RNA. [lopaau toa mro TymMopuTe co



NTRK dy3uja ce perku, ce mpenopadyBa HajHanpen ga ce usspimu IHH 3a NTRK ¢y3uum u Bo ciyuaj Ha
MMO3UTUBHA peakiyja, na ce motBpau co NGS. ITorBpayBame Ha NTRK ¢y3ujata co RNA-NGS ce mpenopadysa

MOpa i BUCOKHUOT MPOIIEHT Ha JiakHO rmo3utuBHE IHH pesynratn 3a NTRK ¢y3uute.

XUPYPI'NJA HA METACTA3HU HA PAK HA JTEBEJIOTO HPEBO 1
PEKTYMOT BO IPHUOT APOb

1. OnwTH NPUHIMIHN HA MPUCTAIN KOH NAIMEHTOT CO COMHEHHEe 32 MeTACTa3U BO LPHHUOT ApPoo:

Axo kaj marent co PJILIP co enro ox ciaukoBuute ucnutyBama (Y3, CT, MR) ce oTkpue eaHa win moBeke
TYMOpO3HH (popMany BO LPHUOT ApoO, OCHOBAHO € COMHEHHETO JeKa cTaHyBa 300p 3a metactasu o PJILIP.

XHCTOJOIIKA WX LIUTOJIOIIKA BCDH(bPIKaHHia Ha HaiI[CHPITe MepTacTa3yu He ¢ uHaunupaHa! Bo HUCKITYYUTCIIHU

cllydad MOXe Jia ce Iperopayda XHCTOMaToNOoIKa BepruduKaluja crope npenopaka Ha MyJITHIUCIUIUIMHAPHHOT
OHKOJIOIIKH KOH3UJIHYM.

Kora Meracrazute ce OTKpHEHH HCTOBPEMEHO CO MPUMApPHHOT TYMOpP WJIM Ipe] Toa, 300pyBamMe 3a CHHXPOHH
MeTacTa3y; 3a paHH METaXpOHHM MeTacTa3su 300pyBamMe ako ce OTKpHEeHH a0 12 Meceuu mo omeparnujaTa Ha
NPUMapHUOT TyMOp; a 3a JOIIHM METaXpOHM MeTacTasH 300pyBaMe ako ce YTBpJISHH IMoBeke o 12 mecenu 1o
orepanyjara Ha IPEMapHUOT TyMOp.

Cekoj manueHT co MeTacTa3’ Ha IPHUOT APoO (PECeKTaOMITHHA WM HEPECeKTaOWIIHN), CO Wi 0e3 ArCceMUHAIHja
BO JIPYTHU OpraHu, Tpeda 1a Oujae Mpe3eHTUpaH Ha MyJITHIUCIUILIMHAPHIOT OHKOJIOIIKY KOH3MIMYM, KaJIe ITO ce
JIOHECYBaaT OJUIYKM BO BpPCKa CO BHAOT M CTpaTerujara Ha JeKyBame. Bo MOMEHTOB ce cMmera JeKa caMo
kyparuBHa (RO) xupypiika pecekidja Ha METacTa3uTe Ha LPHUOT apob (> Imm Ge3bemHoceH pad) Hyau
MOXKHOCT 32 JIOJITOPOYHO MPEKUBYBame (5-TOJHIIHO MPEKUBYBambe nypu U moBeke on 50%). JlekyBamero Ha
MeTacTa3d Ha IPHHOT APO0 € MYJTHMOJAIUTETHO W HWHTEPANCHMIUIMHAPHO. BO MyNTHIMCIUILITMHAPHHOT
KOH3WJIMYM CEKOrail Mopa Ja OuaaT BKIyYSHHM XHPYpPr 3a IpH JApoO, CIEHHjalIucT OHKOJIOT/paJuoTepareBT,
paguosior M MO MOXKHOCT WHTEPBEHTEH paJgHoJIor, KOM COOJBETHO Ke€ ja MOAEpHUpaaT liejlaTta IOoCTalka Ha
JIEKyBambe.

Cekoj mamMeHT CO MPHMapHO HEpPEeceKTaOWMIIHM MeTacTa3d Ha IPHUOT ApOoO INTO MpHUMa HEO0ajyBaHTHA
XeMoTepanuja co el Jia Ce MOCTUTHE PECeKTAOWIIHOCT, Mopa Ja Oujie peeBalyupaH MO TPETHOT (OJHOCHO
HAjJIOIHA TI0 METTHOT MUKITYC Ha XeMOTeparuja), MOTOYHO MO J[Ba JI0 YETHPU Meceld (BO 3aBUCHOCT OJ1 BHJOT Ha

XEeMOTeparnwmja).

HOZ[aTO]_II/I 3a IPUMApHUOT TYMOPD

[Ipen cexoja MHTEPBEHIIMjA HA LPHUOT APOO MOPaIH CEKYHIAPHH JIEMO3UTH TOTPeOHO ¢ eHnockoncka u CT u/winun
MR eBanyanuja Ha TpUMaApHUOT TYMOD (Kaj CHHXPOHHTE) WIIM WCKIy4YyBame Ha PEIUIHB WM BTOP NMPHMapeH

TyMOp (Kaj METaxpOHHUTE).

HI/IiaFHOCTI/IKa Ha COMHHUTCIIHU ITPOMCHH HA IMIPHUOT JIDO6 1 MCKIIYYYBAKC HAa METACTa3u HAABOP OJ1 IIPHUOT JIDO6




a. CauxosHa oujacHocmuxa.
Tpeba ma ce ompepenar roieMuHaTa, OPOjOT, JIOKAJIM3allMjaTa HA METACTa3uTe, KAKO U OJHOCOT CO aHATOMCKHUTE

CTPYKTYPH BO IPHUOT ApoO (KPBHHUTE, )KOTIHUTE CATOBU M KOITIHOTO Kece). CTaHIapAHH CIIMKOBHU HCIIUTYBAkA
ce:

- CT na upHumor apoO cO KOHTpacT (HAaTHBHA, apTepPHCKa, MOPTAJIHO-BEHCKa (pa3a, OolHA BeHCKa (aza u
xenarocnenupuyna (asza BO MOMPEIHHU, CATUTAITHH U KOPOHAPHH TPECEIH),

- MR Ha npHHOT Apob co xemaTocmenuPUIeH KOHTpAcT (HATHUBHA, apTepHCKa, IMOPTATHO-BeHCKa (asza, JoItHa
BeHCKa (pasza u xemarocnennduana Gasza BO MOMPEYHH, CATHTAIHNA ¥ KOPOHAPHHU IIPECELIN).

0. Ucknyuysarwe memacmasu Ha08op 00 YpHUOM Opoo:

Meracrazutre Ha Oenmre npoboBm TW uckiydyBame co CT Ha TpagHMOT Koml. AKO IIOCTOM COMHEBAame 3a
IUceMHHalja Ha Oomecta HagBop on OenmuTe OpoOOBM W IPHUOT Apo0 W IOKpa] YPEOIHHOT HAOJ Ha
KOMITjyTepHuImpaHara ToMorpaduja Ha o6enure ApoOOBH U a0IOMEHOT, MOXke fa ce uaauiupa PET CT.

6. Jlonoanumenua_oughepenyujayuja Ha MOpHOIOUIKU HejACHU Ae3UU HA YPHUOM OPOD:

3a HejaCHM MPOMEHH BO LPHHUOT APO0 MOHEKOrall ce NOTPeOHH JOTIOTHUTENTHN HeleAyBama (Ha Ip. Y3 Ha PHUOT

Ipo0 CO KOHTPACT, BepuduKaIlyja co MyHKIIHja...).

Munmkanmja, IpyucTan ¥ MOKHOCTH 3a 3T0JIEMYBalkh€ Ha OCTATOKOT OJ LIPHUOT Ap0o0 IpH peceKIrja Ha LPHUOT

Ipo0 ITopagu MeTacTa3y Ha IPHUOT Ipod

r. Unoukayuu 3a pecexyuja:

- TeXHHYKY u3BoauBa RO peceknmja;

- OCTaTOKOT OJ1 IIPHHUOT Jpo0 CO MOBp3aHATA MOPTATHA MEUKYA (XeMaTH4Ka apTepuja, MOPTaTHA BEHA, )KOTUYCH
KaHaJ1) U BEHCKa JIpeHaXka (XermaraiHa BeHa) ¢ HajMayky 30% oJ] MOYETHHOT 31IpaB MapeHXUM Ha I[PHUOT 1Apo0. Kaj
oTpe/IesieHy TanueHTH Tpeba aa ce 3auysa moeke o1 40% (na KT BuaeHo 3amMacTeH IpH aAp00), a BO CiIy4aj Ha
HUPOTHUYHO MU3MEHET IIPH JApo0 >50% 01 TKUBOTO HA IPHUOT JIPO0;

- 00eMOT (He unoukayuume) Ha peCeKInjaTa Ha IPHUOT APOO 3aBHCH O TOJIEMUHATA, OPOjOT U JIOKalujaTa Ha
MeTacTa3uTe.

1. Konmpaunouxayuu 3a pecexyuja na ypuuom opo6 xaj P/IL[P:

- TeXHUYKH Hen3BoIuBa RO pecekimja co 3auyByBame Ha HajMaiky 30% oJ1 IPHUOT Jpo0;

- IPUCYCTBO HAa METACTa3u BOH LIPHUOT JPO0 KOU HE MOXKE JIa c€ KOHTPOJIMPAAT CO JIPYT TPETMaH.

r. OnepamusHuom npucman 3a pecekyuja Ha ypHuom opoo moxice 0a buoe:

- Knacuyen - co nmanaporomuja,

- MUHHMAITHO UHBA3KMBEH - CO JIAMAPOCKOIICKH METO/I.

1. [lpu comuenue 3a nomenyujanrHo npeman QYHKYuoOHaieH oCmamox 00 ypHuom opood 60 npeosuod 0oara.

- PaJMOJIOIIKA HHTEPBEHTHA eMOOoM3altja Ha KOHTpajaTepaiHaTa BeHa IopTa,

- XHPYPpIIIKa JIMTaTypa Ha KOHTpaJlaTepaiHaTa BeHa MopTa,

- XUPYPIIKH co noctankaTa ,,ALPPS® co unm 6e3 npeTxoaHo 3aTBOpame Ha KOHTPaJaTepaJIHUOT NOPTAIEH BEHCKH

CHUCTCM.



Ctparteruja 3a XUpYpIIKO JIEKYBame:

Hauenno ce cmera JCKa CT’DaTCFI/IiaTa 3a JICKYBalhL€ TI)C6a Ja C€ NOroBOpH HA OHKOJIOIIKH MYJITHAWCIHHUIIIMHAPCH

komsmmyM! Teba ma ce 3emMar MpeaBHI OMINTAaTa CIOCOOHOCT HAa IAIMEHTOT 3a MpEABHACHATA OIEpallnja,

XUPYPIIKATO-TEXHUYKHOT aCIEKT U INI00AJTHUOT OHKOJIOIIKKA IPOrHOCTHYKH actekT (Ha rnp. Fong score...)

a. Xupypwka cmpamezuja 3a mpemman Ha MemaxpoHu mymopu Ha YpHUom opoo:
[Ipu pecexTaOwiTHE METaXpOHU METACTa3u MOCTOjaT TPU MOKHOCTH!

- MuannmjamHa peceknyja Ha MeTacraszara BO I[PHHOT Apob (HauenmHo 3a manueHTH co PS 0, TexHWYkH
€/IHOCTaBHA PEeCEeKIHja, TIOBOJIHA MPOTHO3a),

- VuannwmjamHa pecekiyja Ha MeTacTazara Bo IPHHUOT JIpod — mocronepaTuBHa X1 (3a MalueHTH co
ITOHETIOBOJTHA TIPOTHO3A),

- XT —pecekunja — KT— oanyka 3a moHaTaMOIIEH TpeMaH.

6. Xupypuwixa cmpamezuja Ha 1eKy8arbemo npu CUHXPOHU MEeMAcmasu Ha YypHuom opod (ypH opob uiu ypeso)
60 0OHOC HA MOMEHMOM 3a ONepayuja Ha YpHuom opood u NPUOPUMEmMom HA OP2AHOM KOjUIMo ce NeKy6d.
HcroBpemeHa pecekilfja Ha CAHXPOHH METAcTa3u Ha IPHUOT JP00 U HA MPUMAPHUOT TYMOP € MHIUIMpaHa Kaj
MAaIMeHTH BO JIOBOJHO J00pa OMIITa cocToj0a M BO CIIydaj J]a He CTaHyBa 300p 3a JIBE ,,Majop peceKIuu ™ (Ha mp.:
pecekiyja Ha 3 WK MOBeKe CETMEHTH Ha IPHUOT JIpo0, MPOLIMPEHa PEeceKInja Ha PEKTyMOT), KaJie IITO PUBUKOT
O]l TIepHOTIePaTUBEH MOPOUIUTET U MOPTAIHUTET € 3HAYMTEITHO MMOBUCOK. VICTOBpeMeHa ornepaiiija Moxe Ja ce
M3BPIIH TIPE], 32 BpEMe H 110 3aBPIIyBambe Ha IPYT ClIeNU(HYCH OHKOJIOIIKH TPETMaH.
- Crparernjara ,, liver first, reverse approach® nma cMmmcia kKaj aCHMIITOMAaTCKATE KaplIMHOMHU Kou Oapaat
HEO0a/JljyBaHTEH OHKOJIOIIKU TPETMAaH, 2 METACTa3uTe BO IPHUOT APoO CE YIITE Ce PeCeKTaOMITHH.
- Hajmanpen nmpumapauot tymop (,,delayed liver resection®, ,,staged procedure) e HajuecTHOT HaYMH Ha
JIeKyBame Koj ce npedepupa Kaj CAMITOMATCKH TAIlMEeHTH (Ha M. ONICTPYKTUBEH WM KPBAPEUKH TYMOD).
Bo 10j cnyuaj ce mmaHupa pecekijaTa Ha IPHUOT ApoO CO JOIHEHmE o] 2-3 MeCenr OJ] peceKIfjaTa Ha
NPUMapHUOT TYMOD U IIPUMEHA Ha IepUoTIepaTUBHA XeMOTEpaIHja.

[TamuenTu co HepeceKTaOMIIHM METACTa3! Ha LPHUOT JIpo0 :

Ce npenopadyBa MHHIU]jaITHO CUCTEMCKO JiekyBame (X T w/umu nennu nekosu). Kaj 10-20% ox nmanuentute ce

OYeKyBa perpec Ha Oojecrta 10 CTereH Ja Moke J1a ce m3Bpin RO pecekuuja.



HCXI/IDVDH.IKI/I - JOKOPECTUOHATIHHU U a0JaTUBHU TEXHUKU.

Kaj u30panu manMeHTH KoM HE C€ KaHIUIATH 3a PECeKIMja, MOXKEME Ja C€ KOPHCTAT JIOKOPETHOHAHU U
a0JIaTUBHU METOIM Ha JIEKyBakhe Ha METACTa3UTE Ha I[PHUOT APOoO0, KaKo IITO ce: paauodpekBeHTHa abjalmja,
MHKpOOpaHoBa abiaiuja, xeMoeMOoIn3alyja, paguoeMoonu3anyja* u crepeoTaktuuka paauorepanuja* (SBRT).
HcTtrure MOKaT Ja ce KOPHUCTAT KAaKO CAMOCTOJHO JICKYBarbe I KOMILIEMEHTAPHO CO PEceKIyjaTta Ha IPHUOT
Ipo0 (3a HEMOBOJIHHM, A7a00KO0 IIOCTABEHH [TOMAJIM METACTAa3H U CIL.).

*3abenemnka: TeXxHUKaTa He e jgoctanHa Bo P.C.Makenonuja

Crueneme Ha HAIMEHTOT 10 PECEKIIM]a HA IPHUOT APOO:

[lanuenTuTe MO omepauujaTa Ha MeTacTa3W Ha LPHHOT ApoO Tpeba Aa ce ciepar HajManky 10 roguHu mo
nekyBamweTo. Crenemero ondaka koHrtona Ha Tymopcku mapkepu (CEA m CA 19-9) npu cekoj KIMHUYKH
npernen U cnukoBHH ucnutyBamba co CT/MR nHa upuuot apo6 u CT Ha rpagauor kom. [IpBHOT cimkoBeH
npernen € CT Ha abnoMHHATHUTE OPTaHK HajAOIHA 3 MECEIH M0 peceKlnjaTa Ha [PHUOT APOO U TOTOA ITOBTOPHO
1o 6 Meceld, a MoToa Ha CEKOM 6 MeCeIld BO MPBUTE TPH MOJIUHH, a [0 TPU TOAMHU Ha cekou 6-12 meceru. CT Ha
OemuTe ApoOOBH Tpeba Na ce MpaBH eaHaml TroAumHo (Bo mpuHOUI uctoBpemeno co CT Ha mpaHOT Apob). Bo
MeryBpeme momery noenuHednnte CT mcrnmTyBama Ha HMPHUOT APOO, MMOKPa] TYMOPCKUTE MapKEpH, Ce MPaBU H
YATpa3ByK Ha aOJJOMUHAIHHUTE OPraHu.

Ilo 5 T'OAWHH, HHTCH3UTCTOT Ha CIICACHEC MOXKE J1a CC HpI/ICHOCO6I/I KOH INaUMEHTOT WJIN KOH CTCIICHOT Ha
arpecuBHOCT Ha OoJecTa.

Co cekoja pecekija Ha MeTacTasa Ha [PHUOT Apo0, 3alI0YHyBa ,,HOB [IEPUO"" HA CIEICHLE.
p p B y ) p

JIOKAJIHO HEXUPYPHIKO JEKYBAIE HA METACTA3U HA
LIPHUOT JPOB

SBRT*

CranzapJHOTO JIEKyBambe Ha PECEKTAOMIHI METacTa3u € XUpypLIKaTa peceKiyja.

JIoKOJIKY MalMeHTOT HEe € KaHIUJAAT 3a Olepallyja WK ce MPOIICHU JeKa peceKiidjaTa He Ou OWia paauKaiHa,

MOYKHH C€ JPYTH MPOLETypPH 3a TPETMaH Ha METACTa3H Ha LIPHUOT JAPO0.

Crepeoraktiukara panuorepanuja (SBRT) e moHoBa TexHHMKa Ha 3pauyeme, KOJjalllTO OBO3MOXKYBa IPEIM3HO
JIOCTaByBambe Ha BUCOKA /1032 Ha 3payere BO IIEJTHUOT BOJYMEH CO MHUHHMMAJHO JO3HO OITOBapyBame Ha
cocenHuTe 37paBu TkuBa. CraHyBa 300p 32 HEMHBA3WBEH METOJI Ha JIEKyBame, Kajieé IMTO HE € MOoTpeOHa
aHecTe3Wja, a JIEKyBameTO BooOWYaeHO ¢ amOynaHTcko. Ilpurtoa ce xopucrar 1 10 Hekoiky (pakiuu Ha
3pauemse (1o mpaBmito 3 ¢pakuuu). OBosmoxysa 70-100% mokanaHa KOHTpoJa Bo mpBaTa roanHa U 60-90% Bo
BTopara ronuHa no SBRT. Nma 3agoBonmtenen TokcnueH npogui co 1-10% G3-4 TokcudHoCT.

Wnpnkanun 3a SBRT Ha MeTacTa3u Ha LPHUOT Ao Ha pak Ha Ae0e0TO HPEBO U PEKTYMOT:

* T'omemMuHa Ha MeTacTazure: <6 M

*  bpoj Ha metacrasu: <4



* be3 akTuBHA ekcTpaxenaruyHa O6oJect
*  >700 um 3apaB upH apoo
* >b5MM o/1aieueHOCT Ha JIyMEHOT Ha IjpeBara

Kpurtepuymu 3a SBRT cniopen Scorsetti co copaGor.

MMAIIMEHTH
Coonetnn ['pannunu  HecoonserHu

Bpoj Ha meracrasu <3 4 >4
TonemuHa Ha MeTacTas. (Bo M) | 1-3 3-6 >6
Onnaneuenoct og OAR (Bo Mm)| >8 5-8 <5
@dyHKIHMja Ha IPHUOT ApoO Child A ChildB  ChildC
3apaB napeHXUM Ha UPHUOT >1000 700-1000 <700
1po6 (1)

HajHucka cranka Ha pU3MK UMaaT METacTa3u, KOMIITO ce HaoraaT IEHTPAIHO: MOJaleKy Of LipeBaTa, peOparta,
OunujapHUOT TpakT. Hucka cranka Ha pu3MK MMaaT MeTacTasd KOU ce HaofaaT BO TOPHHOT JaTepalieH LPH Apoo,
CpelHa CTallka Ha PU3HMK MMaaT METacTa3uTe IITO Ce HaoraaT BO OJM3MHA HA OMIIMjapHUOT TPAKT M BUCOKA CTAIKa

Ha pu3uK o komrumkanuy ipu SBRT nmaaT neznute mTo ce HaoraaT BO OJIM3WHA HA KEITYTHUKOT U LIPeBaTa.

*Texukara He € JocranHa Bo P. C. Makenonuja

NHTepBeHTHA pPaaHO-OHKOJIOTHja HA METACTa3d Ha HPHUOT JAPo0 Ha pakK Ha
Ae0eJI0TO HPEeBO U PEKTYMOT

Ilepkymanu noxkannu adbnamuenu memoou

Iepkyranute abmaruuu Metomau (ITAM) ce crpoBemyBaaT 1Mo KOHTpoJia Ha KoMijyrepcka Tomorpaduja (CT),
cone beam CT, co yarpa3Byk mim KOMOMHAIMja O THe MeToxu. HajpacmpocTpaHeTHoT mepkyTaH adiaTHBEH
MeToq e paguodpexBenTHara abmanuja (RFA). Bo mocieqHo Bpeme MMa c€ moBeke U3BemTan 3a e(uKacHOCTa Ha
MukpoOpanoBata admanuja (MWA). [Ipennocra Hva MWA Bo criopenda co RFA ce cocTon Bo Toa IITO METOAOT €
noeduKaceH mpes c€ Bo OJM3MHa Ha KPBHUTE CaJI0BH, OujIejku HeMa ToruoTHO-pasnaneH edekt (heat-sink effect),
moJipadjeTo Ha abranmjara € moroJeMo U BpeMeTo Ha adnaryja e mokyco. [IAM ce Bpiv Kaj manyeHTH, KOUIITO

HEeMaart IoBeKe 0J] 4 MeTacTa3u BO LIPHHUOT JIPO0 CO IHjaMeTap O] He MOBEeKe Of 5 IIM.

IIpenopaku: nepxkyTaHu a0JJaTUBHU METOAMN

e Kaj mamueHTH Co caMO HEpeCeKTAaOMJIHM METacTa3d Ha I[PHUOT APOO WM OJUTOMETACTaTCKO 3a00JyBambe,
Joaraat IpeABHU]L JIOKAIHU MIEPKYTaHU a0JIaTUBHU MeToAu Kako mto ce RFA nin MWA. OmiykaTta tpeba aa
ce JIOHECe Ha MYJITUAMCLUUIUIMHAPSH KOH3WINYM, BP3 OCHOBA Ha JIOKAJIHOTO MCKYCTBO, KAPAKTEPUCTUKUTE Ha

TYMOPOT U IipeepeHInnTEe Ha TalUeHTOT.

e PAM Moke a ce IpUMEHYBa CaMOCTOjHO MJIM 3a€/THO CO XUPYPIIKa PECEKLHja UM CUCTEMCKa XeMOoTepanuja



CO I1eJT YHUIITYBakhe Ha CUTE BUAJIUBU TYMOPH.

Ilepkymanu nokannu unmpaapmepucKu Memoou

HepecekTaOuimHuTe MeTacTa3w Ha LPHUOT Jpod MOXKE Ja ce TPETHpaaT CO WHTpa-apTepPUCKH METOAM Ha
WHTEpBEHTHA pPagUoOJOTHja Kako INTO Ce TpaHcapTepucka xemoemOonmsanwja (aHr. transarterial
chemoembolization, TACE), u pagnoembonu3amnuja (angl. selective intraarterial radioembolization, SIRT*). 3a
xemoeMOonm3anuja, Hajuecto ce kopuctu DEB (amr. drug eluting beads), xoe mHOry moOpo ro Bp3yBa

nuTOCTaTUKOT puHOTeKaH. [locrankara ce HapekyBa DEBIRI (anr. drug eluting beads irinotecan) TACE.

*TeXHHKaTa He € JocranHa Bo P. C. Makenonuja

IIpenopakwu 3a JIOKAJHHOT HHTPAAPTEPHUCKH METO/T

* IlaneHTUTE CO HEPECEeKTaOMJIHM METacTa3d Ha LIPHUOT APOO WM OJMTOMETAacTaTcka OOoJecT MOXe 1a ce
tperupaar co DEBIRI u SIRT* kora ke ce wmcupmar cuTe IPYrH MOKHOCTH 32 CHCTEMCKO U OIIEPATHBHO

JIEKyBame.

* YHUIo0apHOTO JieKyBambe Ha MeTacTa3u Ha HpHHUOT Apod co SIRT oBo3MokyBa cuMynTaHa KOHTpajlaTepaiHa
xuneptpoduja, CTUYHA HA OHAa IITO ja UMaMme TIpHU IpeorepaTiBHA eMOOoJIH3allija Ha opTanHaTa BeHa. [lopamu
toa SIRT e mobOpa anTepHaTHBa Kaj MAIMEHTH, Kaj KOWIITO TUIAHUPAHUOT TMOCTONEPATUBEH OCTATOK O]l IPHHUOT

Ipo0 € MpeMHOTY MaJ 3a Jla MoXxe 0e30€eIHO J1a ce W3BPIIIH PECEKIH]a.

*rexHHUKaTa He € JocranHa Bo P. CeBepna Makenonuja

Emoonuzayuja na nopmannama eéena (EPV)

EmOomm3anmjaTa Ha mopTanHaTta BeHa € WHTEpBEHIHMja O] o0JlacTa Ha MHTEPBEHTHATA PaaHMOJIOTHja, KOjIITO Ce
CIIPOBEyBa Kaj MAIlMeHTH Mpe/]] ITaHUpaHa eKCTeH3WBHA PECEKIMja Ha PHUOT ApoO mopaau meractasu on P/ILIP.
[TnaaupannoT npeauneH octatok Ha PHUAOT apod FLR (awe. future remnant liver) no onepanujara tpeda na ouse
HajManky 30% on BKYHMHHOT BOJIYMEH Ha 37paB LpH Apo0. Bo cityuyaj Ha omreTyBame Ha NApeHXUMOT Ha LIPHHOT
npo0 mopagu XxeMoTepanuja Uik Hupo3a, mopaau nociadara QyHKIMja Ha UPHUOT APOO MPOLEHTOT Ha BOJIYMEH Ha
FLR Tpeba na ce 3romemu Ha Hajmanky 40%, a mpu mmpos3a Ha upHuHoT apod Ha 50%. VYcmemHocra Ha
xureprpoduja Ha 3ApaBu JEJIOBUM Ha NPHHUOT ce MpoIlleHyBa 3 - 6 Helelu Mo eMOoyM3anujara co MOMOII Ha

BOJIyMeTpHja co kommjyrepcka Tomorpaduja (KT) - wiu maraetHa pezonanna (MR).

Cnederve no nepKymanu ada1amuenu memoou



CT mm MR co KOHTpacTHO CPEACTBO ce MPU3HATH CTAaHIAPAHN METOAH 3a MPOIeHa Ha e(eKTOT Ha JEKYBabETO.
WnnnyjanHo ycremHaTa oJ TPETMaHOT ce MPOLeHyBa 4 HEAENH [0 WHTEPBEHLHUjaTa. 3a KOMIEJIEH OJIrOBOpP ce
cMeTa IeJocHa alnanuja OJHOCHO HEKPOTHMYHO MoJpayje Koe Ha TMOCTKOHTpacTHaTa cepuja He mpudaka
koutpact (MRECIST kpurtepuymu). Ilocne pamuonomku BepuduipaHa KOMIUIETHA peMHUcHja Ha Ooiecta,
nareHToT ce cienu co CT mmn MR Ha cekon 3-4 Mecenn BO TEKOT Ha IpBaTa TOAMHA, a TIOTOA CEKOH 6 MeCeIn

cnenHaTa roguHa. [Ipu mporpec Ha 6oiecTa MyITHINCIUILTHHAPHO C€ TPOIIEHyBa MOXHOCTA 32 TIOBTOPEH 3adar.

Cneoemwe no TACE

[IpBata KOHTpOda MO JEKyBameTo ce Hu3BeayBa 2 Mecenn mo mnociegHuor 3adar co CT mm MR co
xenarocrnenupuyeH KoHTpact, npu mro ce npumenyBaat RECIST u Mrecist kpurepuymute. AKO ce MOCTUTHE
KOMIIETeH OAroBop, mauueHToT ce cienu co CT unmu MR nHa cexou 3-4 mecenu npBarta roJiHa, a MoToa Ha CEKOU
6 mecenu crenHara roguHa. [Ipu nporpec Ha 6osecta NalKUEeHTOT ce jaByBa Ha MYJITUAUCIUIMHAPEH KOSUIMYM 3a

MpoIIeHA 3a MOBTOPHA OMepallfja Wi IPyT TPETMaH.

Cneoeme no SIRT

3a mporeHa Ha oaroBopoT Ha TpetMaHoT 1o SIRT ce xopuctn komOuHanmja Ha kputepuymure Choi, RECIST u
mRECIST. IlpBara koHTpoOJa O JEKyBamkeTO ce BpIM 2 Mecenu 1o 3adator. [IpemopayaHroOT mMpoTOKON 3a
creneme mo ycremieH TperMad mo SIRT BriayuyBa KT mmm MR nHa cexom 3-4 mecenm BO TpBara rojnHa, a

MOJIOLIHA KAKO Kaj CIEACHETO M0 KypaTUBHO JEKyBamhe Ha METacTasu.

HACOKMU 3A JIEKYBAIBE HA TAIHMEHTH CO ITOBTOPYBAIDBE
HA PAK HA AEBEJIOTO HPEBO U PEKTYMOT

OCHOBHY NPUHIMITA

3a JleKyBameTo ce OJIydyBa WHAMBUAYaHO, 3aBHUCHO OJi TOJOXO0ara, rojeMuHaTra ¥ JOKalu3alujara Ha
NPUMapHUOT TYMOD, OpOjOT M JIOKanu3alujaTa Ha MeTacTa3uTe, OMOMapKepuTe, OMNIITaTa COCTOj0a Ha MAllMEHTOT

" UCTOBPCMCHUTC Ooectu. I_ICJ'ITa Ha JICKYBAlLCTO MOXKE J1a 6I/I,Z[C KOMIUICTHO HU3JICKYBAambC UM CaMO nannj aqu a.

3a CTeHO3MpaYKH WM KPBaBEYKH TYMOPH Ha JIeOeJ0TO IPEBO, Ce MpernopadyBa XHUPYPIIKO OTCTpaHyBambe Ha
TYMOPOT. 32 CTEHO3UPAYKH WIIM KPBABEUKH TyMOpP Ha PEKTyMOT BO IPEIBHJ Jo0ara W MOCTaByBame Ha CTOMA 3a
pa3bpeMeHyBame WM BO HCKIYYHTEIHH CIydad, NOCTaByBame Ha CTEHT. JlOMOJHUTETHOTO MPENOINepaTHBHO
JIeKyBamke Kaj TyMOPM Ha DPEKTYMOT (paamoTepalidja WIM pagudoxeMoTepaiifja) 3aBUCH OJ OJyKara Ha

MYITUAUCHUIUIMHAPHUOT KOH3WINYM.



Kaj maumenTn co pecekrabuiHa COJMTapHa MeTacTa3a BO LPHHUOT Apo0 wiu Oenute ApOOOBH, MHAMLUpAHA €
olepalidja Win IpUMeHa Ha HeKoja off abllaTUBHUTE TEXHHUKH (aKo oIepallijata He € H3BOIINBA).
3a manyeHTH co MOBEKe METacTas3u BO €lleH WM MOBeKe OpraHd ce MpernopayyBa CHCTEMCKa TepalnHja, JOKOJIKY

TOA ro JO3BOJYyBa KIMHUYKATA COCTOj0a Ha MAI[EHTOT.

[Ipen monecyBame Ha OAIyKa 3a CHCTEMCKO JIEKyBamb€é Ha METACTATCKH pak Ha /1e0enoTo ImpeBo Tpeda na ce
nerektupaaT myranuute Bo reHute KRAS, NRAS u BRAF u no notpeba renckure ¢ysum HER 2 u NTRK.
Joxonky He Owuna omnpenenena MMR wiu MSI npu npuMapHara aujarHosa, Taa Tpeda Ja ce HampaBH, 3a Ja ce

JOHECC OJJTyKa 3a JICKyBalhe CO I/IMYHOTepaHI/Ija.

CrannapJHOTO JIEKyBambe Ha MAMEHTH CO HANpeAHAT pak Ha Ae0e0TO PEBO U PEKTYMOT BKIydyBa TPETMaH CO
IUTOCTATUIM M LesHa Tepanuja. Ox murocratuimre ce kopuctat duyoponupumununau (5-FU, kaneuntabun),
upuHOTeKaH u okcanumiatuH* Bo pasnmmunu memu (FOLFIRI, FOLFOX, CAPIRI, CAPOX, FOLFOXIRI) Bo
KOMOMHAIIMja CO IICJTHU JICKOBU (LIETYKCHMMa0™, OeBaru3yMad™ u maHuTyMymM0a0**), a BO BTOpara JIMHHja MOXKE
u FOLFIRI Bo kombunanuja co adpaubepuent™™* wim pamyuupymad™*). Lerykcumad™ u manntymymadb™* mosxe
Ja ce KopuUcTaT MW Kako MoHoTepanuja. Bo cinywaj na BRAF wmyranmmja mnpemnopauyBame
FOLFOXIRI/Bevacizumab* Bo npBa nuHuja win komOuHaiuja Ha BRAF unxuburop (Encorafenib**) co anrtu-
EGFR unxuburop (Cetuximab*), a Bo ciaydaj Ha HER 2 nosutuBen u RAS Hemytupan tymop, antu-HER 2
naxuOuTOpu. Kako MoHOTepanuja ce KOPHUCTH W IMUTOCTATHKOT TPUPIYPUINH+THIHPAIMI** U HETHHOT JIEK

peropacderno™**.

JIOKONIKY HE € MOXCHO PaJUKaIHO JICKYBamke MOopaau 00EMHa METAcTaTCKa OOJECT WM CHCTEMCKO JICKYBame
nopajgy Jiolma ONINTa cOocToj0a Ha MAIMEeHTOT MM 3HAYajHH KOMOPOHIWTETH, MAIUCHTUTE C€ TPETUPAAT
MAMjaTUBHO, CO IEN Ja ce yOnakaT CUMITOMHUTE Ha Oonecta (00iKa, KpBaBEHE, MPOOJIEMH CO Tpa3HEeHe Ha
npeBara W Ci.). Bo mpeaBua jgoaraaT maaMjaTHMBHH XUPYPHIKH 3adard, 3padere WIH CaMO COOJBETHA
CHUMIITOMATCKA Teparja.

*

JIEKOT HE € Ha O3UTHBHA JincTa JiekoBu Ha ®30M, HO € tocTarieH co yClIoBeH Oyler

**JIeKOT HE € HAa NO3UTUBHATA JincTa jJekoBu Ha P30OM

JlekyBame Ha JIOKOPETHOHAJHO OBTOPYBalkhe HA PEKTAJICH KAPIUHOM

OpykaTa 3a TpeTMaH Ha PeNUINB OJ1 PaK Ha PEKyMOT € MHAUBUAyanHa. MI300pOoT 3aBHCH O JTOKO-pEernoHaTHaTa
MPOIIMPEHOCT Ha 0oJiecTa, MPHUCYCTBO Ha JajeueHH MeTacasd, MPOIeHATa 3a PECEKTAaOMITHOCT Ha PEIUAUBOT,
BUJIOT Ha MPETXOJHO CIIPOBEACHATA Teparivja, TeroOuTe Ha MAIUEHTOT, KaKo W O]l HEeropara OIITa COCToj0a u

KOMOPOUTUTETH.

HauueHTH, KOUIITO NPETX0AHO He Ouile JeKYBAHU ayemhe:.
Kaj oBue manueHTH WHAWIHUPAHO € MPENONEepPaTUBHO JICKYBamke, 0OMYHO CO JOJr PEKUM Ha paJnoXeMoTepanyja

(I/ICTO KaKO U 3a MIPpUMApHUOT TPECTMAH Ha JIOKOPCTUOHAJIIHO HAIIPEAHAT PAaK Ha peKTYMOT).



IlanuenTy KOMINTO NPETX0NHO Ouiie JCKVBAHM CO 3DAYEILE:

Onnyka 3a eBEHTYalTHO TIOBTOPHO TPEAOTIEPATUBHO 3pauche ce JOHECYBa 3eMajKU T'H BO TPEJIBUJI MPOITHPEHOCTA
Ha OoJyiecTa, U3MHHATHOT BPEMEHCKUOT MHTEPBAI OJf MPUMAPHOTO 3padyeH¢ W MPETXOJHO MpUMEHaTa /1032 Ha
OKOJIHMTE TKUBA.

TymopckuoT uenex BonymeH (GTV) ro BkiIydyBa PeLMIMBOT M MO3HATHTE MATOJIOMIKH MPOMEHETH JUM(HU
jasmu. Ilnanupanuot nenen Bonymen (PTV) ce renepupa co mapruna o 1-3 M oxony GTV. Ilanuenture ce
3padaT 5 AeHa BO HenenaTa co nHeBHa 703a o1 3GY Bo 10-13 dpakunu, nim xunep@pakMOHUPAHO - ABANATH HA
JieH co no3a ox 1,2-1,5 Gy no ¢pakuuja no BkymHa no3a o 30-40,8 Gy. IIpuTtoa Bo npensua qoara u mpuMeHa Ha
uctoBpeMena xemorepanuja co 5-FU nnm xaneuutabun. MHTepBasoT momery IHEBHHTE (DPAKIHMU HA 3padcihe
Mopa Ja u3HecyBa HajMasky 6 yaca. Kopuctume 3D xondopmanna, IMRT unmn VMAT TexHuka Ha 3paueme.

Oneparnyjata ce cupoBeayBa 8-10 Heenu 1o 3aBpIIyBakETO Ha MPEIONEPATHBHOTO JICKYBAbhE.

AKo 3paueme He € MOXKHO, 32 PECEKTAOMIHN PEIUINBY Ha KapIIMHOM Ha PEKTYMOT C€ IperopavyyBa OIepaTHBEH,
a Kaj HePECeKTAOWIHUTE - MaljaTHBeH TpeTMaH. XUPYpPIIKUTe 3adaTd Npy PEIUANB Ha paKk Ha PEKTYMOT ce
MHOTY CJIO’KEHH, TIOPaJId IITO MPENOPAawINBO € J1a Ce BPIIAT BO IIEHTAP CO COOJABETHO MCKYCTBO M CO Y4ECTBO Ha

JPYTH CIICIHjTUCTH (IO YPOJIOTHja, OPTOIIe/inja, THHEKOJIOTHja, PEKOHCTPYKTHBHA XUPYPIUja UTH).

Kaj mainueHTH KOM MHHIHMjaJHO HE Cce KaHIMIATH 3a omepaluja, joara Bo npensun (MOBTOPHO) MajiMjaTHBHO
3padyere Ha TyMOPOT. Bo manujaTHBHHOT TpeTMaH Ha HEPeCeKTaOWIIeH pelnaAnB Ha paKk Ha PEKTYMOT MOKe Jia ce

MpUMEHyBaaT a0JIaTUBHU METOIH, Ha TIp. paauodpekBeHTHa abnanyja, MEKpoOpaHOoBa abalyja.

IHPUMAPHA OJIUTTOMETACTATCKABOJIECT

CuHXpoHM MeTacTa3n HA OeauTe IPO0OBM:
e PECEKTABUJIHA COJIMTAPHA METACTA3A — pagukaiHa pecekiyja Ha MPUMapHUOT TyMop (Kaj

PEKTalieH KapI[MHOM IO CIIPOBEICHO MPEI0TIEPaTHBHO JIEKYBAmbE), 10 KOja ClIeyBa TOPAKOTOMHja M PECEKIHja Ha
MeTacTasutre BO Oenute ApOOOBH, MOTOA CHCTEMCKO JIEKyBame 6 Mecelu. AKO TMalMeHTOT He € MOTrOoJIeH 3a
paavKaliHa peceKiidja, 1oara npeapua kaj uzdopanu nanventd SBRT Ha MeracTasara Ha Oenute poOoBu™.

e MHOI'YBPOJHU METACTA3U HA BEJIMTE JIPOBOBM MWuuiujamHO TpPEeTMaHOT 3alodyHyBa CO
CHUCTEMCKO JICKyBame 10 KOE CJellyBa OINEpPaTHBEH TPETMaH 3a PECEKTaOWIHUTE NpoMeHU. Bo ciydaj ako
MAIMCHTOT HE € MOT0CH 3a pajJvKaliHa PeCeKIIMja, Kaj n30paHu MalMeHTH joara npeasu adnanuja wim SBRT*
Ha METacTa3uTe Ha O6emuTe NpoOoBH.

AKO MeTacTa3uTe He ce peCEeKTaOMIHU e MPeropayyBa CUCTEMCKO JICKYBabE 3a IMCEMUHHUpaHa OOJIECT.

*reXHHUKaTa He € JocranHa Bo P.C. Makenonuja

CuHXpOHM peceKTa0MJIHN MeTacTa3u HA HPHHUOT APod:
Paxn T BO:

Pagukanna pecexnyja Ha NpUMapHUOT TYMOP W CHHXPOHA/MeTaxpoHa orepalnyja Ha MeTacTasTe, IpocieleHa co



CUCTEMCKHU TPETMaH BO TCK Ha 6 MCCCIH.
HIn

HeoanjyBantna xemotepanuja (FOLFOX/CAPOX wmm FOLFIRI/CAPIRI nporokoin), co mim 0e3 gojaBame Ha
IEeJTHA JIGKOBH 3a 2-3 Mecely, M0 INTO CJIeAyBa OIlepalyja Ha NPUMapHHOT TyMOp M Ha MeTacrasara U

MOCTOTIEPATUBHO BTOPHUOT JIeT Off XeMoTepanyjaTa 0e3 aluiiKanmja Ha [eJTHH JIEKOBH.
WIn

Pajukanna peceknmja Ha MPUMApHUOT TyMOp Ha jaebenoro npeBo, no mro cieayBa CAPOX/FOLFOX wmmn
FOLFIRI/CAPIRI, co wimn 6e3 momaBame Ha IEIHH JICKOBH 3a 2-3 Mecelu, MO IITO ClieAyBa olepaija Ha

METacTalara U MOCTOIICPATUBHO BTOPUOT ACII O XCMOTCpaHI/Ij ara 0e3 OCJIHU JICKOBH.
NI

Hajrampen omeparuja Ha MeTacTazuTe BO IPHUOT npob. Ommykara Mopa 1a ja JOHece MyITHAUCHUIUIHHAPHOT

KOH3WINYM.

Pak Ha pEeKTYMOT:
Bosenna xemotepanuja ciopen npotokonute CAPOX/FOLFOX unu FOLFIRI/CAPIRI co unu 6e3 noaaBame

Ha LIEJIHYU JIEKOBH, 110 KOjaIlTO CJIEAYBa IPEIONIEPATUBHO 3paueHkhEe CIIopel KyC PeXXUM U JOMOJIUTENHHU YIITE TPH

MECEeLM CUCTEMCKa Tepanuja 10eKa Ce YeKa XUPYPIIKUOT TPETMaH.
1031

Pagukanna pecekiuja Ha MeTacTaszuTe, 1o mTo ciexysa xemorepamnuja mo CAPOX/FOLFOX mpoTokoi Bo Tek
Ha 3 MecelH 1 NPeI0NepaTUBHO 3pauehe CIopel Kyc PeKiM (BO May3aTa Mely IUKIyCHTe XeMOTeparuja) 1in
npeaonepaTuBHa panoxeMoTepanyja cropen Aoir pexum. IloToa cienysa onepanyja Ha IPUMAPHUOT TYMOD U

IMMOCTOIICPAaTUBHO BTOPUOT ACT O xeMOTeparmj aTa.

170131
[IpenonepaTuBHO 3paueme cHOpel KyC peXuM (*WiIM MOPEeTKO XeMOopaguoTepanuja), MO KOEIITO CleAyBa
xemotepanyja crnopexn mnporokonor FOLFOX wimm CAPOX wmmu FOLFIRI, omnocno CAPIRI co/6e3 uennn
nexoBu. CrieyBa, 3aBUCHO O IIPOLICHATa HAa XUPYPIIKAOT THM, WCTOBPEMEHA MIIM MOCIe0BaTeIHa ONepalyja Ha
NPUMapHUOT TyMOp W Meractazute. [locTomepaTBHO, MalMeHTHTE N0OWBAaT yIITE TPU MECEIH CUCTEMCKa
Tepanuja (0e3 LenHa Teparuja).

nIn

Hajuamnpen omeparja Ha MeTactasuTe BO IPHUOT apob. Omaykara Mopa Ja ja JOHECe MYJITHAUCIUIUIMHAPUOT

KOH3UJINYM.

*3abenemka: Hanpennature TyMOpH Ha pEKTYMOT CIIOpPE/ IIPOLICHA Ha KOH3UIIMYMOT MO J1a 10OHujaT A0Jr
pexuM Ha 3padere. OUI0KyBamkEeTO 10 Olepalyja 1o nmpeaonepaTUBHO 3padekhe MoXKe Ja Tpae noseke ox §-10

HEJCIIH.



AHFOpI/ITaM Ha MOKHOCTH 34 JICKYBaIbC Ha OJIMTOMCTACTATCKH PAK Ha PCKTYMOT

XT +/- nenna XTPT wmm PT 5x5Gy Xupypruja Ha OPHAOT Jpod
Tepanmja
! ! !
| XTPT wmm PT 5x5Gy I | XT +/- nenHa Tepamnuja | | XT |
! ! !
XT Pecexmja XTPT nmum PT 5x5Gy
(cuaXpOHA WITH
TTOCJICZIOBATEITHA)
! ! !
Pecexnmja XT Xupypruja Ha IIPUM. TY.
(cuHXpOHA WITH
MTOCJICI0OBATEITHA)

CHHXPOHM HepeceKTAOUIHN MeTACTA3M !

Ce 3amouHyBa CO CHCTEMCKHM TpPETMaH, a MOTOa, BO 3aBHCHOCT O]l HeroBaTa e(pHKAcHOCT CE€ MOBOpPYBaaT
paAvONIONIKK HCIUTYBamka 3a I[OBTOpHA TMpoleHa 3a onepabwiHocT. JIOKONKy MeTacTa3uTe CTaHaie
peceKTa0uIHM, cielyBa olepalja Ha MPUMApHUOT TyMOp® W Ha METacTa3WTe, a MOToa MPOAOIDKYBaME CO
CHCTEMCKH TPETMaH BO BKYITHO BpeMmeTpaeme on 6 mecend. [lokoiky Oonecta ocraHe HepeceKTaOWiIHA, IO
HNOBTOPCHHUTE HCIHTYyBama C€ MPOIODKYBAa CO MAIUjaTUBHOTO JIGKYBalke CIOPE] MPErNopakuTe 3a

[oJIMeTacTarcka 0osecT.

*3abenemka: BO Cllyyaj Ha OICTPYKTHBHHU NPOOJIEMH ce MpenopadyBa paJuKalHa peceKluja Ha MPUMapHHOT
TyMOp Ha 1e0eoTO IPEBO, a BO CIy4aj HA HEPECEKTAaOMJIEH TyMOp WM PEKTaJleH TyMOp, CaMO OJIECHYBadKa
CTOMa WJIN IIOCTaBYBakE€ Ha CTEHT (CaMO BO MCKIY4YHMTENHHM ciydad). Kaj mpumapen pekraneH Tymop ce
COpoBedyBa M MPEIONEPAaTHUBHO/MAJIMjaTUBHO 3padebeé BO 3aBUCHOCT OJf MOXKHOCTa 3a peceKudja U of
CHUMIITOMHUTE.

Kaj cure mammenTtu e morpeOHA CAMKOBHA IPOLIcHA Ha e)eKTUTE HA JIEKYBamke Ha 2-3 meceru!




HIPEC (xuneprepMuyYKa HHTPANEPUTOHEATHA XeMOTepanuja)

[To3nato e nexa kaj mpubmmkHo 40% on manmentute co P[P Bo TekoT Ha Ooiecta ce pa3BuBa MEPUTOHEATHA
kapuunao3a (I1K). ITIK moxe na Oume u3onmpaHa, a Moke 1a Ouae ¥ BO KOMOHMHAIMja CO METacTa3d Ha IPYTH
mokaru. Taa € 4ecTo TflaBHAa MPUYMHA 33 CHMITOMATOJIOTHja HA IMAlMEHTOT BO CMHCIHA II0jaBa HA MaJHWTHA
Omokasa Ha WHTECTHHAIHATA Tacaka M acIliT, IITO PEe3ylTypa CO TellKa aHOpeKCHja W MHTEH3WBHA OOJKa.
Tpaguumonanno, 1K kaj mammentu co PHAIIP ce cmerame 3a TepMHHaNeH cTaguyMmM Ha OosecTa, OMIEjKH

OYCKYBAHOTO MNPCKMUBYBAILCTO HA OBUC MALIUCHTU € OKOJIY 6 MECCIIH.

[epuToHEKTOMUjaTa MK IIUTOPEIYKTHBHATA XUPYPryja cO XUIEPTEPMHUYKA HHTPANICPUTOHEATHA XeMOTeparuja
(HIPEC) ce mBa metoau 3a JeKyBame CO KOM Kaj BHUMATEIHO n30panu marmeHTd co [TK Moxke na ce mocTurie
noJlo0pyBamke Ha TPEKUBYBamkeTO. THe BKIydyBaaT OTCTPaHYBake Ha 3aCETHATHOT IEPUTOHEYM
(mepuTOHEKTOMHja) CO MYNTHBHUCIIEPAIHNA PECEKINU 32 Ja C€ MOCTUTHE MaKCHMallHa IUTOPEIyKIMja Ha CHUTE
BUINTUBH npoMeHH Bo abaomenoT. [lenec ITK ce cMeTa 3a MeTacTaTcko 3a00iyBame, KOe MOXKE Jia ce TpeThpa
JIOKOPETHOHAITHO BO KOMOWHAIHMja CO CHCTEMCKa Teparuja. XupypuIkute 3adatu mpu MUTOpeIyKIfjara ce jacHo
JNeGUHUPAHN W ONMIITO MPH(ATESHH, HO AaKTUBHUTE CYNCTAHIIMU 32 MHTPANICPUTOHEATHA XeMOTEpaIuja, HUBHUTE

JI031 ¥ BPEMETO Ha U3JI0XKYBakhE 3HAUUTEIIHO CE PA3JIMKYBaaT IOME'Y HHCTUTYLIUUTE.

Edextute on xuneprepMuja 1 ICTOBpEMEHATa HHTpANlEpUTOHEaTHa XeMOTepallija ce:
e 3rosemen npudar Ha xemoteparneBTukot (XT) Bo TKuBara,
e 3roJIeMEHA ITUTOTOKCHYHOCT Ha XT,

®  aHTH TYMOPCKH e()eKT Ha XUTIepTepMH]ja,

® HHTpPanepUTOHEATHO ce TIOCTUTHYBA MOrojieMa JIOKaiHa KoHieHTpanuja Ha XT,

e TI0Maja CHUCTeMCKa TOKCUYHOCT Ha XT.
3a mpaBuieH M300p HAa MHALMEHTH CE MpernopadyyBa KOPHUCTEHE HAa HEKOJIKY KBAaHTUTATHBHHU NPOTHOCTUYKH
MOKa3aTeau: OMOJIOIIKAaTa arpecMBHOCT Ha TYMOpOT (Tpajayc), YCIEIIHOCTa Ha IpHMapHaTa peceKluja,
3aareHocTa Ha TUM(QHHUTE ja3/Id TPU MMOCTaBYBamkETO Ha aujarHo3arta u oodemoT Ha IIK. HajBakeH om HUB e
IpoLIEHaTa Ha PaclpoCTPaHETOCTa M AUCTPHOYIMjaTa Ha OOJIEeCTa BO BHATPEUIHOCTA Ha abJOMEHOT, T.H. HHAEKC
Ha neputoHeanHa kapuuHoMatosa (PCI). Mctuor ompenenyBa mpenonepaTMBHO CO MOMOII Ha PagMOJIOLIKH

WCINTYBamka, a YUITE IOTOYHO HHTPAOIIEPATHBHO IIPH XUPYPLIKaTa eKCIIOpanyja.

JIOKOJIKY ITOCTOM COMHEBAmE 3a KapIMHO3a Ha nepuToHeyMoT kaj P/ILIP, Tpeba na ce HampaBaT CieIHUTE
HCIIUTYBamAa:
e CT Ha abJIOMEHOT | TPATHUOT KOI

e PET-CT

e MR Ha abgoMeHOT co Audy3uja crope IPOTOKOI 3a YTBPAYBamke Ha KapIluHO3a

o Jla6. Bpennoct Ha CEA u CA 19-9 Bo cepymor



KonTtpaunnaukaiuu 3a nepuronekromuja u HIPEC kaj PIIIP

. PCl man 20;

o 3a(haTeHOCT Ha MoBeke 0J1 2/3 011 TEHKOTO HPEBO, OJTHOCHO ME3CHTEPUYMOT Ha TEHKOTO I[PEBO;
o MeTacTaTcka 00JIeCT Ha IPHHOT APpob (MToBeke O TpU HecyOKarcyIapHu METacTas3m);

o MIPHCYCTBO Ha HepecekTaOmiTHa 60JIecT HaIBOP 0/ a0IOMEHOT;

J mudysHa u obemua [1K;

. nporpec Ha I1K Bo Tek Ha CHCTEMCKOTO JICKYBaC;

. MAaJIMTHA OTICTPYKIIMja Ha I[PEBOTO;

. Bo3pact Haj 70 roawHw;

o CEPUO3HU MPUAPYKHU OOJIECTH KaKO KapAHOIYIMOHAIHN U OyOpekHU 3200 TyBamkAa.

[TanmenTH cO BUCOK PU3HK 3a Iporpec Ha 6osecta co nojasa Ha [1K:

o manuentu co muHuManna [IK eBuneHTHpana Bo Tek Ha mpuMapHaTa omnepauyja Ha PJILIP;

* MalUEeHTH CO METacTa3u Ha jajHULIUTE,

*  TAIMEHTH co nep(opHupaHu TYMOPH WIH CO jaTporeHa nepdopaiyja Ha MPUMAPHUOT TYMOP.
Kaj mammmenture co Bucok pm3uk ox IIK e mamnumpano cnepeme co CT na abmomenor. Ilpu mojaBa ma KII
MaIUeHToT Tpeba aa oune npesentupan kaj xupypr 3a HIPEC 3a na ce nporeHu nainu € KaHauaaT 3a onepanuja.
Bo cmyuaj xora e ortkpueH orpanuuen [IK kxaj mamment co P/ILIP 3a Bpeme Ha mpumapHaTa orepaiwja,
WHAWIIAPaHa € caMmo eKcIuiopalyja 3a uHTpaonepatuBHa nporenka Ha PCL. Cekoja peceknuja BO TakoB ciyd4aj,
IypY U €BEHTYyallHa PECeKIMja Ha IPUMApHUOT TYMOD, 3HAYUTEIHO ja BJIOIIYBa YCIELUIHOCTA HA UTOPEAYKLMjaTa
u uwa HIPEC (PSS - prior surgical score mma 3HAa4YMTETHO BIIMjaHHE BpP3 IOBTOpYBambe Ha Oojecta |
MPEXUBYBAHETO HA MAIIMEHTOT). AKO € HEOITXOJHO MOXKE CaMo Jia Ce TIOCTaBU CTOMa 3a pa30peMeHyBambe U I0Toa

Jla C€ yIaTu BO COOJBETCH TEPIIMjapeH IieHTap, KojimTo Bpiu ruropenykiuja u HIPEC.

IHPUMAPHA INOJIUMETACTATCKA BOJIECT

Cucremcko JeKyBame

Bo cnyuaj Ha mocToedka Wiy NpeTcTOjHA ONCTPYKIIMja HA MHTECTHAJIHATA Haca)a, MHULM]aJIHO CE pecenupa
HIPUMapHUOT TYMOD, Ce IpaBu 0ajmac WM ce mocraByBa cTeHT. [1oToa ciieyBa CHCTEMCKO JIEKyBambe.

ITPBA JIMHUJA HA TEPAIINJA:

Ce mperopauyBa XeMmoTepanHja CO HUPUHOTEKaH + (QIyOpONHPUMUAMHU WIH CO OKCAJUIUIaTUH* +
¢yopormmpumuanan (FOLFIRI/CAPIRI nim FOLFOX/CAPOX umun FOLFOXIRI nporokoi) Bo koMOuHaImja
OJT TIeJTHA Tepalvja Irj u300p 3aBUCH O MOJIEKYyIapHHTE HciaeayBama (Myramunte Bo KRAS, NRAS mmu BRAF

reror). Kaj manentu co nemytupann KRAS u NRAS renu, ce nmpenopadysa NpBOJIMHUCKH TPETMaH CO aHTH-



EGFR wunxuburopu (LeTykcnMab* wWiaM MaHuTymMymab**) ocobeHo 3a JeBOCTpaHM TymMOpH. Bo ciaydaj Ha
TYMOpPH Ha JeCHaTa CTpaHa Ha KOJOHOT, c€ MperopadyBa IpBa JIMHHja CUCTeMcKa Tepanuja co antu-VEGFR
HHXUOUTOp OeBalu3ymMad* BO KOMOHMHAIMja CO CHCTEMCKa XeMoTepamnuja. Kaj mocrapu maiieHTH KOH He

TOJICpHpaaT XeMOTepaIliija co JIECHOCTPaH! TyMOPH BO MPEJABH/I Joala U Teparnuja caMo co OeBaru3ymad™.

3a mamueHTH kKoum uMaaT Mytanuu Bo TeHOT KRAS wmm NRAS, ce mpemopadyBa xeMmoTepamnuja BO

KoMOuHanuja co beBannzymad™.

Kaj BRAF wmyrtupanute manueHTH ce mpemnopadyBa ymorpeba Ha Tpojaror FOLFOXIRI co
OeBarm3yMad™, TOKOJIKY COCTOj0aTa Ha MAMEHTOT IO JO3BOIYBa TOA, BO CIIPOTHBHO HEKO] O]l TOPEHABEICHUTE

npotokonu co anTu-VEGFR unxubutop.

Kaj maupentu co MSI HecTabuiaHM TyMOpH, ce TpenopadyBa UMyHoTepamnuja co aHtu-PD-1 uaxuburop

(ITemOpo3unymad). *

Kaj manmenTnte Kaj KoM ce jaBWIIe W3pa3eHH CHHAPOM IIaKa-CTOMAJ0 WM CPIeBa TOKCHYHOCT Of
XeMoTeparnuja 3aCHOBaHa Ha S-(JIyopoyparni/KanenuTabuH, Kako 3aMeHa Moxe Jia ce kopuctu S-1 (teradyp-

TUMEPaIUI-OTeParmi ) **.

BTOPA JIMHUJA HA TEPAIINJA:

Kaj mammentu co auB tun KRAS u NRAS kou mpummiie nerykcumMad* wiud maHuTymyma0d**

BO IpBa
JWHWja, BO 2 JHHHWja ce IpernopadyBa ynoTpeba Ha OeBanu3yma0d* Bo KOMOMHAILMja CO XeMOTepaiuja co
OKCANMIUIATUH W (QIyOpONMPUMHUAMHU WIM BO KOMOHWHAIMja CO XeMoTepamhja Cco HMPUHOTEKaH H
(hyoponMpuMHINHH (32aBHCHO KaKBa XeMOTEpanija NpUMIIT BO TIpBaTa JHHHUja). 3a MalleHTUTEe Kou Bo | auHuja
npummie XT Ha 0aza Ha okcaymiuiatid (CAPOX wim FOLFOX) Bo 2 nuHUMja moara BO MpEABUI U MIPUMEHA Ha

xemorepanujata FOLFIRI Bo komOuHanuja co agumbepiient** wiu pamynupymad** nHamecto oepanmzymao™.

Kaj mamuentn co gerextupanu mytamuu Bo reHOoT KRAS nmimm NRAS, ce npenopadysa ymorpeba Ha
OeBaru3yMad™ BO KOMOMHAIM]a CO XeMOTepaIija Co OKCAIMIUIATHH U (hIyOPONIUPUMHUIUHY WK BO KOMOUHAIIH]a
CO XeMoTepanuja co UPUHOTEKaH U (IIyOPONMPUMHIMHM (3aBHCHO KakBa XeMoTepardja TpUMHI BO MpBaTa
nauHuja). 3a manueHTuTe Kou Bo 1 nuHuja npummie XT Ha 6a3a Ha okcanumuiatiud (CAPOX win FOLFOX) Bo 2
JWHWja Joafa BO mpeaBua u npuMeHa Ha xemortepanujatra FOLFIRI Bo komOunanmja co adumbepuent** wim
pamynupyma0** HamecTo OeBanuzymad™.

Kaj BRAF MyTtupanute mamueHTH KOM BO IpBa JIMHWja MPUMWJIE JBOjHA MJIM TPOjHA XEMOTEpamnuja BO
komMOuHanuja co aHtu-VEGFR wuHxuburtop, ce mnpenopauyBa komOunaija Ha BRAF wuHXubOurtop

(erkopadenn6**) co antu-EGFR uaxubutop (umerykcumad™).

Kaj manmentn co MSI HectabuiiHM TYMOpH, ce TIperiopadyBa uMyHoTepamnuja co aHtu-PD-1 uaxubduTop

i komOuHarmja co antu-PD (nivolumab**) u antu CTLA-4 unxudutop (Ipilimumab**).

CJIEAHU JIMHUU HA TEPAITUJATA
KomOunHanyja Ha Tepanuja Koja MaieHToT c€ yIITe He ja MPUMIIT BO MPBa WM BTOPA JIMHH]A.

3a namuentu co HemytupaH KRAS u NRAS ren Bo mpensun moara moBTOpHO BKiIyuyBame Ha EGFR



WHXUOHUTOP (IIETyKCHMAa0™ Wi MaHUTYMyMa0**) Kkako MOHOTEpanuja Wik BO KOMOWHAIH]a CO HUPHHOTEKAH.

Peropagenn6** 3a maumeHTH KOM Beke MpUMMJIE Tepamndja Oa3upaHa Ha OKCAJMIUIATHH, UPUHOTEKaH U

IIeJTHa Teparyja.

TpudnypuauH+TUnupanua™™ 3a mauMeHTH KOW Beke NMpUMMiEe Tepamuja OazupaHa Ha OKCaIHMILIATHH,

HWPUHOTCKAH U LICTIHA Tepanﬂja.

Kaj HER 2 mosuTtiBHM manueHTH co HemyTtupan RAS reH, ce mpemopadyBa Teparnuja co Tpacty3ymad Bo

KOMOWHAIIMja CO JIAMaTUHUO** wiu niepTy3yMad™.

*JIEKOT HE ¢ Ha MO3UTHBHA JiKcTa JiekoBu Ha D30M, HO e ocTarieH co yCIOBEH OyIeT.

**1eKOT HE € Ha [MO3UTHUBHATA JIicTa JIekoBu Ha D30M.

Mo:xHHA HAYMHM HA JIEKyBam€:

7mkH 21 H

- FOLFIRI (irinotecan 180 mg/m?i.v., Leucovorin 400 mg/m? ***j.v., 5-fluorouracil 400 mg/m? Bo Gomyc****i.v.,
5-fluorouracil 2400 mg/m? kako KoHTHHYHpaHa i.V. HH(Y3Hja Bo Tek Ha 46-48 daca — ce MOBTOpYBa Ha cekou 14
JleHa)

- FOLFOX (oxaliplatin* 85 mg/m?i.v., Leucovorin 400 mg/m? ***i.v., 5-fluorouracil 400 mg/m? Bo
Gomyc****i.v., 5-fluorouracil 2400 mg/m’ kako KoHTHHYHpaHa i.V. HH}Yy3Hja Bo Tek Ha 46-48 uaca — ce
MOBTOPYBa Ha cekou 14 neHa)

- CAPOX (oxaliplatin* 130 mg/m?i.v., Capecitabine 2x1000mg/m? p.o. Bo Tek Ha 14 1eHa — ce TOBTOpyBa Ha
cexon 21 nen)

- CAPIRI (irinotecan 200 mg/m?i.v., Capecitabine 2x800mg/m? p.o. Bo Tek Ha 14 jieHa — ce TOBTOPYBA HA CEKOH
21 nen)

- FOLFOXIRI (oxaliplatin* 85 mg/m?i.v., Leucovorin 400 mg/m? ***i.v., irinotecan 150 mg/m?i.v., 5-
fluorouracil 2400 mg/m? kako KOHTHHYyHpaHa i.V. uHDy3Hja BO Tek Ha 46-48 yaca — ce IOBTOPYBA Ha cexoH 14
JleHa)

- Irinotecan 180 mg/m®i.v— ce moBTopyBa Ha cexon 14 neHa)
- Capecitabine (2x1000-1250mg/m? p.o. Bo Tek Ha 14 nena — ce oBTOpyBa Ha cexon 21 [eH)

- 5- FU (kaj manenTn co 0yOpexHa HHCY(HIIMCHIH]ja -KIMPEHC Ha KpeaTHHUH < 30 Mi1/X)

Illevu Ha cucTeMcKa XemMoTepanuja 0e3 uau Bo KomonHanmja co cetuximab* (500 mg/m2 HA cexom 14
aeHa) wiam panitumumab** (6ma/kg na cexoun 14 nena) (camo 3a manmentn co aue T KRAS n NRAS
[CH):

- FOLFIRI (irinotecan 180 mg/m?i.v., Leucovorin 400 mg/m? ***j.v., 5-fluorouracil 400 mg/m? Bo Gomyc****i.v.,
5-fluorouracil 2400 mg/m? kako KoHTHHYHpaHa i.V. HE(Y3Hja BO Tek Ha 46-48 gaca — ce MOBTOpYBa HA cekou 14
JIeHA)

- FOLFOX (oxaliplatin* 85 mg/m?i.v., Leucovorin 400 mg/m? ***i.v., 5-fluorouracil 400 mg/m? Bo
Gomyc****i.v., 5-fluorouracil 2400 mg/m® kako koHTHHYHpaHa i.V. nH(y3Hja Bo TeK Ha 46-48 yaca — ce
MOBTOPYBa Ha cekou 14 neHa)

- CAPOX (oxaliplatin* 130 mg/m?i.v., Capecitabine 2x1000mg/m? p.0. Bo Tek Ha 14 eHa — ce IOBTOpYBa Ha
cexou 21 neH)



- CAPIRI (irinotecan 200 mg/m?i.v., Capecitabine 2x800mg/m? p.o. Bo Tek Ha 14 ieHa — ce TOBTOPYBA HA CEKOM
21 nen)

- Irinotecan 180 mg/m®i.v— ce moBTopyBa Ha cexou 14 neHa)
- Capecitabine (2x1000-1250mg/m? p.o. Bo Tek Ha 14 neHa — ce moBTOpYBa Ha cekou 21 eH)

- 5- FU (Leucovorin 400 mg/m? ***i.v., 5-fluorouracil 400 mg/m? Bo Gomyc****i.v., 5-fluorouracil 2400 mg/m?
Kako KOHTHHYyHpaHa 1.V. nH}y3uja Bo Tek Ha 46-48 yaca — ce MOBTOpYBa Ha cekou 14 neHa)

S:I/IQTQMQKH XCMOTCPATIVMN:

- FOLFIRI (irinotecan 180 mg/m?i.v., Leucovorin 400 mg/m? ***j.v., 5-fluorouracil 400 mg/m? Bo Gomyc****i.v.,
5-fluorouracil 2400 mg/m? kako KoHTHHYHpaHa i.V. HH(Y3Hja BO Tek Ha 46-48 uaca — ce MOBTOpYBA Ha ceKou 14
JICHA)

- FOLFOX (oxaliplatin* 85 mg/m?i.v., Leucovorin 400 mg/m? ***i.v., 5-fluorouracil 400 mg/m? Bo
Gomyc****j.v., 5-fluorouracil 2400 mg/m® kako koHTHHYHpaHa i.V. nH(by3Hja Bo Tek Ha 46-48 daca — ce
MOBTOPYBa Ha cekou 14 nmeHa)

- CAPOX (oxaliplatin* 130 mg/m?i.v., Capecitabine 2x1000mg/m? p.0. Bo Tek Ha 14 1eHa — ce OBTOpYBa Ha
cexou 21 neH)

- CAPIRI (irinotecan 200 mg/m?i.v., Capecitabine 2x800mg/m? p.o. Bo Tek Ha 14 eHa — ce TOBTOPYBA HA CEKOH
21 nen)

- FOLFOXIRI (oxaliplatin* 85 mg/m?i.v., Leucovorin 400 mg/m? ***i.v., irinotecan 150 mg/m?i.v., 5-
fluorouracil 2400 mg/m? kako KOHTHHYyHpaHa i.V. uHDy3Hja BO Tek Ha 46-48 yaca — ce IOBTOPYBa Ha cekoH 14
JleHa)

- IROX (oxaliplatin* 85 mg/m?i.v., irinotecan 200 mg/m?i.v., — ce moBTopyBa Ha cexon 21 eH)
- Capecitabine (2x1000-1250mg/m? p.o. Bo Tek Ha 14 neHa — ce moBTOpyBa Ha cexon 21 neH)

- 5- FU (Leucovorin 400 mg/m? ***ij.v., 5-fluorouracil 400 mg/m? Bo Gomyc****i.v., 5-fluorouracil 2400 mg/m?
Kako KOHTHHYyHpaHa i.V. nH}y3uja Bo Tek Ha 46-48 yaca — ce MOBTOPYBa Ha cekou 14 neHa)

- trifluridin+tipiracil** 2x35mg/m® p.o. (max 80mg/m?) Bo nenosute 1-5 1 8-12 — ce mOBTOPYBa Ha CeKou 28
JCHa.

Illemu Ha cucTeMcKa XeMoTepanuja Bo komounanuja co aflibercept 4ma/kgi.v:

- FOLFIRI (irinotecan 180 mg/m?i.v., Leucovorin 400 mg/m? ***j.v., 5-fluorouracil 400 mg/m* Bo Gomyc****i.v.,
5-fluorouracil 2400 mg/m? kako KOHTHHyHpaHa i.V. nHbY3Hja BO Tek Ha 46-48 yaca — ce IOBTOPYBa Ha cekou 14
JleHa)

- Irinotecan (180 mg/m?i.v— ce moBTopyBa Ha cexou 14 neHa)

LlleMy HA CUCTEMCKA XeMOTEepANMia Bo KOMOMHANMiA ramucirum ma/ka ji.v:

- FOLFIRI (irinotecan 180 mg/m?i.v., Leucovorin 400 mg/m? ***i.v., 5-fluorouracil 400 mg/m* Bo Gomyc****i.v.,
5-fluorouracil 2400 mg/m’ kako KoHTHHYHpaHa i.V. HH(Y3Hja BO Tek Ha 46-48 uaca — ce MOBTOpYBa Ha cekou 14
JleHa)

- Irinotecan (180 mg/m®i.v— ce nosropyBa Ha cekou 14 jieHa)

uQJIHI/I JECKOBHW KAKO MgHngpannia:

-Cetuximab™* (500 mg/m? i.v ua cexou 14 nena) (3a uB i KRAS u NRAS re)



- Panitumumab** (6mg/kg ua cexon 14 nena) (3a nuB Tum KRAS 1 NRAS ren)

-Regorafenib** (160 mg p.o. Bo Tek Ha 21 jeH ox 28-THEBEH LUKITYC).

HNmyHoTepanuja Bo cavuaj na MSI-H:

-anTth- PD-1 MonoTtepamnuja: nivolumab** 240 mg i.v. Ha 2 negenu wiu 480 mg i.v. Ha 4 Heaenu, WK
pembrolizumab* 200 mg i.v. Ha 3 Heaenu wiu 400 mg i.v. Ha 6 Hexenu

- auti- PD-1 Bo komOunarja co antu CTLA-4: nivolumab** (3mg/kg i.v) + ipilimumab** (1mg/kg i.v - Ha
CEKOM 3 HEIEITH)

HER-2 noznrygen u Hemyrupan RAS™:
- trastuzumab + pertuzumab* (trastuzumab 8mk/kg i.v mpsa no3a u 6mg/kg i.v mociemoBaTeann 103u +
pertuzumab 840 mg i.v mpBa m03a u 420 i.V mocieg0BaTeIHN 03K — Ce IOBTOpYBa Ha 21 j1eH)

- trastuzumab + lapatinib* (trastuzumab 4mk/kg i.v mpsa mo3a u 2mg/kg i.v mociegoBaTeaHy 103H, €IHAII
Henenno + lapatinib 1000mg/men p.o)

BRAE myTupan™:

- encorafenib** + cetuximab*( encorafenib 300 mg p.o u Cetuximab 400 mg/m? i.v npBata 103a, a motoa 250
mg/m? i.v Ha cexon 7 neHa)

- encorafenib ** + Panitumumab **( encorafenib 300 mg p.o u Panitumumab 6 mg/kg i.v ua cexoun 14 nena)

NTRK rescku dyzug™:
-larotrectinib** (2x100mg p.o)
-entrectinib** (600 mg p.o)

*JIeKOT He € Ha TIO3UTHBHA JincTa JiekoBr Ha ®30M, Ho e JTocTareH co YCIOBEH OyIieT.

**]IeKOT HE € Ha MO3UTHBHATA JIUCTA JiekoBU Ha D30OM.
***MOdKe 1a Ce TPOMYIITH CIIOPE]T POIICHA Ha JIeKap

**%% 1032 011 200 mg/m2 e ekBuBajeHTHa Ha 400 mg/ m?

IanujaTuBHO 3pavenme

[NanujaTBHO paguoTepanija ¢ HHAUIMPaHa 3a KOHTPOJIa Ha Terooute (Ha Mp. KpBaBewa, ONCTPYKIUja, OONKH) 32
MAIMEeHTH Ka] KO PaJIiKaIHO JICKYBamke HE € MOXKHO TIOpajan MpeobeMHaTa 00JIecT, JIolaTa OIIITa COCTOj0a HiTn
KOMOPOUTUTETH.

3paqe}be HA NIPUMAPHHUOT TYMOD UM HHOHeDaﬁI/I.ﬂeH JIOKAJIEH pelMInB:

Co 3/I- xoH(popmanHa panuoTepanuja ce TPeTHpa NPUMAPHUOT TYMOP/PEUUAMBOT CO MapruHa ox 1-2 cwm.
Boob6uuaenoto ¢pakuuonupame ¢ TD=8-30 Gy Bo 1-10 ¢paxuuu. Bo ciryuaj Ha HOBTOpHO 3pavermne, peKUMOT Ha
3pademse U 1D e uHauBHyasIeH.



Wnpniupana e nanujatuBHa paguorepanuja co TD=8-30 Gy Bo 1-10 ¢pakuuu. [Inanupamero Ha TPETMaHOT € Ha

2D cumynarop winu 3D koHpOpMaIHO.
AKYTHA nape3a N0paJii MEeTACTA3a IITO BPIIHN KOMIIPECHja HA POCTHHOT KAHAJ:

Wunnmmpana e ypreatra 3pagna tepamnuja co TD=8-30 Gy Bo 1-10 dpakmuu. [Inanupamero Ha TpeTMaHOT € Ha
2D cumynarop wiu 3D koHpOpMAITHO.

3paveme na INHC:

Kaj manmmenTt co myntuman Meractasu Bo LIHC urnunupano e 3paueme Ha menara rinasa co TD=20-30 Gy Bo 5-
10 ¢paxmun. Kaj 3pademe Bo mpenenoT Ha JeXumTeTo Ha TyMmopot u/win nennoT [[HC. BkymHaTta nmpumena qo3a
Ha nemmoT LIHC e 20-30 Gy Bo 5-10 ¢pakumu u mo TD=39 Gy Bo 13 dpakiuu Bp3 nexumrero Ha Tymopot. Kaj
nanuerTd co 1-3 curan meractazu Bo LIHC m 6e3 3Hanm (uimm 70OpO KOHTPOJNMPAHHW) METACTa3d BO JIPYTHUTE
NapeHXUMHU OPraHH, BO MpPEIBHI Joara CTEPEOTAKTHUKO 3pavyermhe™ Ha MeTacTasuTe co win 0e3 3paueme Ha

nemmoT ITHC.

*TexHUKaTa He e gocTtarnHa Bo P.C.Maxkenonuja

MetacTasu Bo JPYIY AHATOMCKH JTOKAJTUIANNN KOUIITO NPE/IN3BUKYBAAT KJINHUYKA CHMHTOMZITOJIOF]’[ia:

Wununupana e nanujatuBHa paguotepamnuja co TD=8-30 Gy Bo 1-10 ¢pakuu. [Inanupamero Ha TPETMAHOT € Ha
2D cumynarop wiu 3D kKoHpOpMAIHO.

CJIEJAEILE HA PAIUKAJIHO JIEKYBAHU TAIIUEHTH

IlenTa Ha peIOBHOTO CIEACHE Ha MAIUEHTHUTE €:

1. paHO OTKpHBamE Ha peiaric Ha 00JIecTa, Co MTO ce 3roJIeMyBaaT IIAHCUTE 332 KOMILUIETHO M3JIEKyBambe,

2. OTKpHBambE Ha NPEAKAHLEPO3H U €BEHTYAIHN MEeTaXpoHH (HOBOQOPMHUPAHH) TYMOPH, KOU BO PaH CTAANYM
MOJKaT YCIEIIHO JIa CE W3JIEKyBaar;

3. HaBPEMEHO OTKPHBAKE U JIEKYBamb-€ Ha JOIIHN KOMIUTHKAIIUUTE OJI JIEKYBambETO;

4. ICUXOJIOMIKA MOJIPIIKA Ha MAIUEHTOT;

5. cnencme u OLICHYBALC HaA e(l)HKaCHOCTa Ha TPETMAHOT.

[To3nato e meka paxor Ha P/ILIP ce moBTopyBa kaj aypu 30-40% oj ManyeHTUTE MO PaJIMKAIHOTO JICKYBabE.



Hypu 70% on perunuBuTE TH OTKpHBaMe BO MpBHUTE 1Be roguHu, 80% Bo mpBuTe Tpu rogmHu U >90% mer
TOAVMHM MO OIepanyjaTta Ha MPUMAPHUOT TyMop. JloKakaHO € JeKa PEeTOBHOTO CIIECHE Ha IMAlUEeHTHTE IO
JIEKYBamk-ETO TO TOA00pYBa MCXONOT Ha OonecTa, OMIEjKM ja HaManyBa CMPTHOCTA Ha manueHTuTte 3a 9-13%.
Crnenemero Mopa Ja ce HPUCIOCOOM MHIMBHIYaTHO 3a MAlHEHTOT 3aBHCHO OJ CTaAMyMOT Ha Oonecrta,
BO3pacTa, HEroBaTa OMIITA COCTOj0a, ICTOBPEMEHUTE OOJIECTH U MOXKHOCTA 3 IIOHATAMOIICH TPETMaH BO CITY4aj

Ha MMOBTOpPYBam-e Ha OoJecTa.

[IpoToKO0IIOT 32 ciaeneme 3a pakoT Ha Ae0EeN0TO IPEBO U PEKTYMOT CE€ MICHTHUYHH CO UCKJIyYOK Ha MAI[EHTH CO
M3BpILEHA TPaHCaHAIHA eKCLU3HUja KaJie ce penopauysa npokrockonuja 1 EUZ wmu MRI.

Bo npBuTe nBe ronMHM MO JIEKYBAHETO, HA CEKOU 3 MecCeld € MOTpeOHO KIMHHYKH Mperiie]], 1a00opaTopucKH
aHaJlM3u CO MCOHUTYBamke W Ha TymopckuoT Mapkep CEA um yntpasBydyen mperien Ha abgomenot. Ilo ase
TOJMHU, WHTEPBAJOT Mely WHAWBUAYATHUTE KOHTPOIM Cc€ NpomobKyBa Ha 6 wMmecenu. KoHTpomHa
KOJIOHOCKOITH]ja CEé COBETYBa BO IIpBaTa FOAMHA MO JIEKYBakbETO, OJJHOCHO BO POK 0f 12 Mecelu 1o omneparujaTa,
OJHOCHO 6 MecelM IO oneparujaTa JOKOJIKY MOpagy CTCHO3HpPAuKd TyMOp Taa HE Ouia yCHEeLIHO M3BpILEHA
nperxoaHo. KomoHockonujaTa ce HOBTOpYBa 10 3 TOIUHY, a IOJIOILHA HA CEKOH 5 TOAMHU JJOKOJKY HEMa HEKOj
3HauaeH HaoJ. Bo CHpoTHBHO, MHTEPBAJIOT 1O CIEJHATa KOHTPOJIHA KOJOHOCKONMja IO IPOLEHYyBa
€HJJOCKOITICTOT BO 3aBUCHOT O] €HJIOCKOIICKHOT HAOI.

CIKHKOBHHUTE UCTITYBama, kako mto ce CT Ha rpaganot kom u CT Ha aOIOMEHOT M KapiHIiaTa co KOHTPACTHO
CPEICTBO, CE MpernopavyBaaT Ha CEKOM 12 Mecely BO MPBHUTE MET T'OAWHHU IO 3aBPIIYyBAKETO HA JICKYBAHETO,
ocobeno 3a cramuymoT lll, ogHOCHO BHCOK pH3HK 3a TOBTOpyBame Ha Oonecta. Kaj mammeHTHTE CO peKTalieH
KapIuHOM, ToTpeOeH e 1 MR mpernes Ha KapiuiaTa eHall TOAUIITHO BO MPBUTE 3 TOAWHU TI0 JIEKyBameTo. McTo

Taka, Tpeba na ce Harnacu neka PET-CT ne ce kopucmu Kako pymuHCKO UCHUMYBarbe 3d 8peme Ha cllederemo Ha

MalqUEHTUTE, U JC€Ka IO M3MHUHATU IIET TOAWHU OO 3aBPIIYBAKLECTO HA TPETMAHOT PYTUHCKO CIICACHE KaKo

UCIHUTYBamke Ha TyMopckuoT Mapkep CEA u cimkoBHa aujarnoctuka co CT Beke He ce moTpeOHH.

[TanmenTHTEe CO METAacTa3u MO YCMEIIHO JIEKYBamke TH cleAuMe ciIudHo, HO 10 roguHu no tpermanot. [Ipuroa

ciukoBHa aujarHoctuka (CT, MR) Bo npBuTe [BE TOIMHH [0 TPETMAHOT ja MOBTOPYBaMe Ha CEKOU 3-6 MecelH.

Bo paMkuTe Ha ClieieHEeTo, MOKPaj UCITUTYBambaTa, oceOHO BHUMaHKe Tpeba Jia ce MOCBETH U Ha TpolieHaTa Ha
HYTPUTHBHUOT PHU3HK, IPEBEHIIMjaTa, TPETMAHOT HA MOKHU KOMIUTUKAI[UH OJT JICKYBAHETO U HAa MOTTHKHYBAHETO
Ha 3/IpaB HAYWH HA KUBOT. Ha manueHTuTe COo pak Ha PEKTYMOT MM CE COBETYBa Ja TM 33jaKHAT MYCKYJIUTE Ha
JTHOTO Ha KapyuIara, Kako MPEeBEHTHBHA MEPKa JIOKOJIY Beke HeMa XPOHUYHA Jfjapea WM WHKOHTHHEHIja. Bo
Cllydyaj Ha MpUCyTHa OOJHA HEBpOIATHja MO CHPOBEJCHA XeMOTEpanuja Co OKCAJUIUIATHH, HA MAalUEHTOT MYy Ce
NpEenuIyBaaT aHAITETUIM 32 HeBpollaTcka Ooska. ['eHepaliHO Ha MAlMEHTHTE UM IpenopadyBaMe 31paB HauuH
Ha JKMBOT CO HCXpaHa KOjalllTO € COOABETHO MpPUCHOCOOeHa KOH (PyHKIMOHAJHATa COCTOjO0a Ha OpraHMTe 3a
Bapeme M (pu3nuKaTa akTUBHOCT. Twe Tpeba Ja Tu cielaT MpernopakuTe 3a (PU3uvKa akKTUBHOCT MpHcriocobeHa
KOH CBOJOT (hyHKIMOHaJieH Kamanuter. llenta ¢ nma ce oapku (pyHKIMOHAJIHA Maca M Ja C€ CTaOMIM3upa
HYTPUTHBHUOT cTaTyc. MHuIujamHo mnpenopadyyBaMe cekojaHeBHO 30 MUHYTH BekOame CO yMEpEeHO

OIITOBapyBamhe¢ M MMOMHTCH3MBHU BEXOM 2- maTH HelenHo. Tpeba ja ro orpaHuyaT KOHCYMHUPAHETO alIKOXOJ H



MyIIEHETO.

JloKoIKy mpH ClieIeHEeTo ce AeTEeKTHUpa MoKaueHa BpeqHOCT Ha TyMopckuoT Mapkep CEA, Tpeba na ce moBTopat
UCIHUTYBamkaTa, KOMIUTO BOOOMYAEHO C€ KOpHUCTaT Ja C€ HCKIydd pesanc Ha Oojecra: KIMHUYKH,
kosonockonuja, CT Ha rpagauot kou, CT na abngomenot, MRI Ha ManaTa kapnuia (3a NaUEeHTH CO KapIUHOM

Ha pCKTyMOT). Axo osue ucnumysarboa He 20 06iaCHam noKadYeHuom mapxep, OONONIHUMENHO _MOdce 0a _ce

Hanpasu u PET-CT. JIOKONKY M OBa HCIHUTYBamE€ € HEraTUBHO, ja MMOBTOpYBaMe CIMKOBHATA JHjarHOCTHKA Ha

cexou 3 Mecelu 10 pazjacHyBame. Ho, Mopa na Ouneme cBecHu Jieka TyMopckuoT Mapkep CEA moxe na Ounme
nokadeH (<10 Hr/mu) U Kaj mymayu, MaUEHTH CO XPOHUYHA ONCTPYKTUBHA OenoapoOHa Oonect (XOBB), M.
Chron u npyru BocnanurtenHu 3a001yBama Ha IpeBaTa, UPO3a HA PHUOT Jpo0, NENTHYCH YIKYC, KOHI'eCTHja
BO JKONYHUTE KaHanu W OyOpekHa mHcyduumenuuja, a kaj 16% moxe na Oupe naxkHo nokadena. [lopamu
MOJXKHAaTa JakHO mo3uTuBHA BpemHoct Ha CEA Bo omcer oxm 5-15 Hr/mu moOpo e mpen WHIUIMpame Ha
CIIMKOBHA JAMjarHOCTUKA TECTOT HajHampen na ce noBTopH. JlaxkHo mo3utuBHUTE Bpeanoctu Ha CEA nanx 5-15
HI/MJI C€ WCKJIYYHTEIIHO PETKH, a BPEIHOCTUTE Haa 35 Hr/mi cyrepupaar MOBTOpyBame Ha Oonecta. [lpu
noBTopyBame Ha pakoT P/IIP Tymopcknor mMapkep e mokaueH Kaj oypu 75% on manueHTHTe. AKO HeroBaTa
BPEIHOCT € >5 HI/MJI, HeroBatra CEH3UTHBHOCT u3HecyBa 34%, a cnenupudnocta uzHecysa 84%. Toj e mouecto
NOKaueH NpH MeTacTasd Ha LPHUOT APOO M PETPONEPUTOHEATHH METacTasd M TOPETKO Kaj JIOKATHO M
PETHOHAIHO MOBTOPYBAkE MM MEPUTOHEATHH U MeTacTasu Bo Oenure apoboBHu. Moske na mopacue 4-8 mecenu

npes a ce 1mojaBaT CUMITOMHTE M 3HALIUTE Ha IOBTOPYBame Ha OoJecTa.



