Maligni tumorji in sistemska obolenja
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Pri 47 letih je Janice nenadoma zac¢ela mocno hujsati. Volumen blata je bil ¢edalje
manj$i in pogosto je imela drisko. Hisni zdravnik jo je pregledal in odredil obSiren
pregled krvne slike, preverjanje dolo¢enih laboratorijskih parametrov in preiskavo
Scitnice. Preiskava je pokazala le znizan hemoglobin. Nadaljnji testi so pokazali, da je
vzrok za slabokrvnost pomanjkanje Zeleza. Janice je zdravnik napotil k
gastroenterologu, ki je priporocil pregled ¢revesja kolonoskopijo. Janice in njeni starsi
so prisli k nam v Center za odrasle z Downovim sindromom, da bi slisali Se nase
mnenje, preden bi privolili v pregled ¢revesja. Pogovarjali smo se o0 pojavnosti
Crevesnega raka pri ljudeh z Downovim sindromom in o tem, da je verjetneje, da je
Janice zbolela za celiakijo. Rezultati analize odvzete krvi so bili mejne vrednosti, niso
jasno pokazali na celiakijo, obolenja pa tudi niso izkljucili. Zato smo se strinjali s
predlogom, da se izpelje pregled ¢revesja. Popolna narkoza ni bila nujna, priporoCili
pa smo, da se izpelje tudi endoskopija z biopsijo tankega Crevesa, da bi ugotovili, ali

gre dejansko za celiakijo.

Kolonoskopija je pokazala normalen izvid, dokazov za ¢revesnega raka ni bilo.
Zgornja endoskopija je pokazala tudi normalne rezultate, biopsija tankega Crevesa pa
Je pokazala na celiakijo. Janice smo predpisali tablete Zeleza in prehrano brez

glutamina. Anemija in driske so se izboljali in pridobila je na teZi.

Veliko ljudi ve, da otroci z Downovim sindromom pogosteje zbolijo za levkemijo.
Znano je, da so nekateri tumoriji pri teh osebah pogostejsi. Po drugi strani pa razne
Studije dokazujejo, da je nekaterih oblik raka pri njih manj kot povprecno pri
prebivalstvu. Menimo, da je vzrok za to v dodatni kopiji gena Ets2 na 21 kromosomu,
ki zatira dejavnost tumorjev v telesu (Reeves Nature, 2008). Da bi ugotovili, ali ti geni
prispevajo k manjsi pogostosti tumorjev pri osebah z Downovim sindromom,

preizkusajo Se druge gene.



Ce je sklepanje o rezultatih preiskav pri ljudeh z Downovim sindromom pravilno, se
nekateri tumorji pri njih pojavljajo zelo redko. Pri pregledu Janice smo se zavedali, da
je rak Crevesija pri teh ljudeh zelo redek, tako da smo iskali druge vzroke za
pomanjkanje Zeleza. Nasprotno pa je kolorektalni karcinom (rak danke in debelega
Crevesa) pri starejsih ljudeh, ki nimajo Downovega sindroma, ena prvih diagnoz, ki
naj se izkljuci, e ima oseba anemijo zaradi pomanjkanja zZeleza. V takih primerih je

kolonoskopija prvi diagnosti¢ni korak.

Pomembno je tudi pripomniti, da je bilo pri Janici treba narediti kolonoskopijo, zato da
bi izkljuCili raka na Crevesju. Sicer pa se zdi, da so ljudje z Downovim sindromom
zasciteni pred nekaterimi vrstami raka, vendar pa tveganje ni povsem izkljueno.
Dodati pa je treba Se to, da tudi ljudje z Downovim sindromom Zivijo ¢edalje dlje,
postajajo starejsi, tako da je treba opazovati, e morda tudi pri njih naras€a pogostost
raka, ki naras€a s starostjo. V tem trenutku sledimo kazalcem, da se vecina vrst raka

pojavlja pri njih redkeje, kar pa ne pomeni, da se ne morejo pojaviti.
Manj pogosti tumotrji

Zdi se, da se nekateri tumorji pri ljudeh z Downovim sindromom pojavljajo manj
pogosto. To so ve€inoma solidni tumorji, abnormne celicne mase, ki nimajo cist ali ne

vsebujejo s tekoCino napolnjenih obmocij. Manj pogoste so naslednje vrste raka:

mozganski tumor,
— pljuéni rak,

— Crevesni rak,

— Zelod¢ni rak,

— rak na prostati,

— rak naledvicah,
— rak dojk.

Se enkrat moramo poudariti, da ni nemogoée, da odrasli z Downovim sindromom
zbolijo za nastetimi raki. Zato tudi ne bi smeli spregledati znamenj takih obolenj (vozli
na prsih, kri v blatu, teZave pri uriniranju in tako naprej). Ce je poleg tega $e v druzini
doloCena vrsta tumorja, je o tem treba seznaniti osebnega zdravnika. Tako se bo v

takem primeru lahko odloCil za redne preventivne preglede.

Pogostejse vrste raka



Levkemija

Le malo vrst raka pri ljudeh z Downovim sindromom nastane pogosteje kot v
povpredju prebivalstva. Studije so na primer pokazale, da otroci z Downovim
sindromom pogosto zbolijo za levkemijo. Nekatere Studije kazejo, da je pogostost
vecja le v prvem Zivljenjskem letu, medtem ko druge poroc€ajo, da se vecja pogostost

razteza do poznih najstniskih let. V odraslosti pogostost ni viSja kot sicer v povprecju.

Levkemija je oblika bolezni, pri kateri se mocno poveca tvorjenje nezrelih krvnih celic.
Normalno Stevilo belih krvnick je med 5000 in 11000. Pri levkemiji se Stevilo lahko
povzpne nad 100000. Bela krvna telesca so pri levkemiji nezrela in ne delujejo, kot bi
morala. Zbirajo se v kosthem mozgu in v drugih telesnih delih. V takem primeru
kostni mozeg ne more vec proizvajati drugih krvnih celic, kot so rdeCe krvnicke ali

trombociti. Simptomi levkemije so:

— temperatura,

— vnetja (vklju€no s tezkimi, Zivljenje ogrozajocimi infekti),
— krvavitve in izlivi krvi, pogosto brez ocitnega razloga,

— boledine v kosteh,

— izCrpanost,

— povecani jetra, vranica in bezgavke.

Levkemijo se v splodnem zdravi s kemoterapijo, intravenoznimi ali intramuskularnimi
injekcijami in/ali oralnimi zdravili. Ve€inoma je potrebnih vec ciklov zdravljenja, tako
da terapija traja ve€ mesecev. Prav tako so potrebne podporne terapije, kot je dobra
uravnotezena prehrana, urejeno Zivljenje, takojSnje zdravljenje vnetij in morebitna
transfuzija (na primer s trombociti ali rde€imi krvni¢kami). V nekaterih primerih je

potrebna presaditev kostnega mozga.

Pri otrocih z Downovim sindromom je tveganje, da zbolijo za levkemijo, veliko, toda
na terapijo se odzivajo bolje. Prezivetje pri akutni mieloi¢ni levkemiji (AML) je pri
otrocih z Downovim sindromom 85 odstotno in tako visje kot pri otrocih, ki nimajo
Downovega sindroma. PreZivetje pri akutni limfati¢ni levkemiji (ALL) je pri obeh

skupinah enako.

Pri odraslih (brez Downovega sindroma), ki v otroStvu preZivijo levkemijo, obstaja

visoko tveganje za druga obolenja, predvsem misi¢no-skeletna, sr¢na ali nevroloska.



Tveganje je povecano predvsem pri bolnikih, ki so imeli obsevanje. Obsevanje se
danes uporablja le Se skrajno redko. O odraslih z Downovim sindromom, ki so v
otrostvu preziveli levkemijo, je le malo informacij. A tudi pri njih obstaja pove&ano
tveganje, da zbolijo za drugimi boleznimi, zato naj bi jih glede tega skrbno opazovali,
posebej, Ce so imeli obsevanje. Vse zdravnike, ki jih obravnavajo, je treba seznaniti,

da je imela oseba v otrostvu levkemijo, in s kakSnimi terapijami so jo zdrawvili.
Tumor na modih

Tudi tumor na modih se pri moskih z Downovim sindromom pojavlja pogosteje. Moda
so moski organ, ki proizvaja spermo in hormone, kot je testosteron. Na sreCo se

tumor na modih pri telesnem pregledu pogosto odkrije pravoCasno.

Dva razloga sta, da se tumor na modih pri moskih z Downovim sindromom pojavlja

pogosteje:

1. Zdi se, da obstaja povezava med pojavnostjo tumorja na modih in Downovim
sindromom.

2. Pogostost te vrste tumorja je vecja pri moskih, pri katerih se moda niso
spustila v modnik. To se pri moskih z Downovim sindromom zgodi bistveno

pogosteje.

Preden se decek rodi, so njegova moda v trebusnem prostoru. Pred rojstvom
obiéajno potujejo v modnik, pri nekaterih deckih pa ne. Ce moda pri rojstvu ne
prispejo v modnik, se to ve€inoma zgodi do tretjiega meseca. Pri deckih z Downovim
sindromom, ki se rodijo z visoko leze€imi modi, se ta pogosto sploh ne spustijo.
Obravnava visoko leze€ih mod zahteva kirurski poseg v polni narkozi. Pri tem se
moda prestavijo v modnik. Toda ¢eprav se moda kirurSko spustijo, obstaja $e naprej
povecano tveganje za raka. Po posegu se moda v modniku lahko otipa in laZje

odkrije z rakom pogojene vozle.

Ce moda pri mladem ali odraslem niso bila kirursko prestavljena v modnik v
zgodnjem otrostvu, se v sploSnem priporoca, da se moda celo odstranijo. Alternativa
temu pa je, da se moda redno opazujejo z ultrazvokom. To sicer ne zmanjSuje

moznosti za nastanek malignega tumorja, se ga pa s tem lahko pravo¢asno odkrije.



Prav tako velja opozoriti, da je plodnost moskih z visoko leze€imi modi zmanjSana,
tudi &e so ta kirursko popravljena. Cim dlje se moda niso spustila, toliko slabsa je
plodnost. To pomeni, da poseg odprave visokih mod pri odraslih ne izboljSa njihove
plodnosti in da obstaja Se zmeraj visoko tveganje za razvoj malignega tumorja. V
sploSnem so tumorji mod ozdravljivi, Ce so le odkriti pravoCasno. Do tega se pride s
skrbno preiskavo z neinvazivnimi metodami (v primeru, da sta obe modi v modniku).
Pri obstojeCem tveganju za raka mod so potrebni skrbna anamneza bolnika in

njegove druzine in tudi izCrpna telesna preiskava.

Poleg zdravniskih pregledov naj bi odrasle moske ucili tudi samopregledovanja, zato
naj bi letni preventivni pregled vseboval tudi navodilo za samootipavanje. Mnogi
moski z Downovim sindromom tezko razumejo, kaj naj bi otipali. Nekaterim je o
tumorju mod ali nenormalnem razvoju mod nerodno govoriti. Nekateri pa se na
otipavanje zelo osredotocijo, tako da vztrajajo pri tem in se morajo kar naprej
otipavati. Zaradi tega je za moSke z Downovim sindromom vsakoletni preventivni

pregled toliko bolj pomemben.

Preventivni pregled pri zdravniku je pomemben del preventive. Nadaljnji pregledi so

potrebni Ce zdravnik ugotovi:

— povecCana moda,
— spremenjeno teksturo (trdoto, stabilnost),

— otipljive bezgavke.

Tumor na modih obi¢ajno ni bole€. V vecini primerov se nenormalne spremembe
odkrijejo slu¢ajno, potem ko je moSski utrpel poSkodbo, zaradi katere nastane
bolegina. Ce se pri otipavanju ugotovi nenormalne spremembe, se moskega napoti
na ultrazvok, ki prav tako ni bole¢. Ve€inoma se jih napoti k urologu, ki potrdi
diagnozo in sprozi obravnavo. Ce se domneva, da gre za tumor mod, se opravi
magnetnoresonancna tomografija (MRT) in krvne preiskave, da bi tako lahko

ugotovili mozno razsejanost tumorja.

ZdravniSka obravnava tumorja mod ali le suma spremembe tkiva zahteva kirursko
odstranitev mod. V ta namen se v blizini zareZe in moda potegne iz modnika. Tudi Ce
se le domneva sprememba tkiva, se moda kljub temu v celoti odstranijo, ne da bi prej

opravili biopsijo. Obstaja namre¢ nevarnost, da bi se z biopsijo rakave celice razSirile.



Po kirurSkem posegu se obi¢ajno priporoCa obsevanje ali kemoterapija. Nato naj bi
pacient redno prihajal k urologu ali onkologu na kontrolne preglede, da bi se

pravocCasno lahko ugotovilo, ali se je tumor razsejal in se tvorijo metastaze, ki se jih
prej ni moglo odkriti. Ce sta bili odstranjeni obe modi, je v vegini primerov potrebno

nadomescanje testosterona.
Limfom

Nekatere Studije nakazujejo, da se pri ljudeh z Downovim sindromom limfom pojavlja
pogosteje kot pri drugih. Limfom je rakavo obolenje limfnega sistema. Limfni sistem
ima v telesu ve¢ funkcij, med drugimi spopadanje z infekcijami. Bezgavke so v
mnogih predelih telesa, tako na primer v vratu, pod pazduho, v trebuhu in v okolici
dimelj. Najpogosteje opazeni limfni vozli pri ljudeh brez limfoma so vozli v vratu, ki so

pogosto zadebeljeni, e ima €lovek vnetje zgornjih dihalnih poti ali vnetje grla.

Ljudje z limfomom imajo vecCinoma enega ali ve¢ povec€anih limfnih vozlov. Povecani
limfni vozli se pogosto odkrijejo, Ce je Clovek bolan ali ima vnetje. Potem ko vnetje
izzveni, limfni vozli ne uplahnejo, ampak ostanejo zadebeljeni. Pri nekaterih ljudeh

limfni vozli uplahnejo, ne da bi obstajalo vnetje. Simptomi so nasledniji:

— bolec€ine v prsih,

— nepojasnjeno izgubljanje teze,

— ponavljajo€a se temperatura,

— nocno potenje,

— izCrpanost,

— izpu&c€aji (lahko na vseh telesnih delih),

— bolecine v kriZu.
Zdravljenje limfoma vsebuje naslednje ukrepe:

— kemoterapija,
— oObsevanje,
— bioloSka zdravila (kot so injekcije Zytokina ali protiteles) za spodbujanje telesu

lastnega imunskega sistema, ki se lahko bojuje s tumorjem.

Limfomi imajo veliko podtipov. Nasvet za zdravljenje je odvisen od tipa limfoma,

starosti bolnika, stadija bolezni in sploSnega zdravstvenega stanja. Kar se tiCe



prognoz za odrasle z Downovim sindromom ni veliko informacij, toda stopnja
prezivetja pri ljudeh, ki nimajo Downovega sindroma, je 95 odstotna. Cim zgodnej$e
je zdravljenje, tem boljSa je prognoza. Zato je skrajno pomembno, da se pri

povecanih limfnih vozlih kar najhitreje pride po nasvet k zdravniku.
Maligni melanom

Obstajajo nekatera mnenja o tem, da nastopa maligni melanom pri ljudeh z
Downovim sindromom pogosteje. Maligni tumor je moc¢no zlo€est tumor melanocitov.
Melanociti so pigmentne celice koze pa tudi drugih predelov telesa. Izpostavljanje
mocnim sonénim zarkom v otrostvu s soncnimi opeklinami povecajo tveganje za
melanom. K poveCanemu tveganju prispevajo tudi genetski dejavniki. Pri svetlopoltih

ljudeh je tveganje vecje.

Preventivni ukrepi so noSenje oblacil, ki varujejo pred soncem, kreme z zas¢itnim

faktorjem 15 ali visjim, izogibanje soncu predvsem v sredini dneva.

Maligni melanom se razvije iz pigmentnega znamenja (nevusa), dvignjenega, temno

pigmentiranega mesta na kozi, nastane pa lahko tudi na prej zdravi kozi.

Skrben pregled koze celotnega telesa, naj bi bil del vsakega pregleda, da bi tako
pravocasno odkrili nove poskodbe ali spremembe pri kakem pigmentnem znameniju.
Ljudi s pigmentnimi znameniji je treba pouciti, da znamenja natan¢no opazujejo, da bi
morebitne spremembe pravo€asno opazili. Spremembe pigmentnih znamen;, ki

potrebujejo zdravniski pregled, so:

— krvavitev,

— neenakomerna oblika,

— neenakomerna pigmentiranost (razli¢ne barve ali barvni odtenki pri pigmentnih
znamenjih, ki so imeli prej enotno barvo),

— povecanje ali poviSanje,

— asimetriénost.

Zdravljenje malignega melanoma se zacne s kirur§ko odstranitvijo poskodbe. Tkivo
se mikroskopsko preiSce in morebiti naredi Se nadaljnje preiskave, kot je MRT
(magnetnorezonan&na tomografija) in PET (pozitronska emisijska tomografija), da bi

ugotovili, ali je rak napadel Se kak drug telesni del, kot so notranji organi ali



bezgavke. Ce se je melanom razsejal, sledi splodna kemoterapija, obsevanije in/ali
bioloSko zdravljenje (glej zgoraj) za spodbujanje lastne telesne obrambe. Stopnja
ozdravitve je pri malignem melanomu 90 odstotna, e se pri€ne z zdravljenjem,
preden se je melanom razsejal. Stopnja prezivetja je niZja, Ce so rakaste celice Ze
napadle druge telesne dele. Ljudje, ki so Ze imeli melanom, naj bi se posebej
zavarovali, ko so izpostavljeni son¢nim zZarkom, in zelo skrbno nadzorovali svojo

koZo, da bi kolikor mogoce hitro odkrili nove rakaste rane.
Preventivni pregledi

Tveganje za raka je pri osebah z Downovim sindromom v sploSnem manjSe, Ceprav
nekatere vrste raka nastopajo pogosteje. Korist preventivnih pregledov je treba
pretehtati s tvegan;ji preiskav. K tem sodijo tudi tveganja nadaljnjih preiskav pri
patoloSkem izvidu kot tudi tveganje zaradi narkoze, ki morda sledi, da bi lahko pri
odraslem z Downovim sindromom izpeljali preiskave. K oceni tveganja za raka je
treba vkljuciti Se druzinske dejavnike tveganja ali sicerSnje zdravstvene dejavnike
(kot je kajenje). Tu je le nekaj podatkov o splosni koristi in tveganjih zaradi
preventivnih pregledov pri ljudeh z Downovim sindromom. Tveganije je treba tehtati
vselej individualno za vsakega pacienta posebej, preveriti njegovo zdravstveno
stanje, dejavnike tveganja in vprasanje, v kolikSni meri se te preiskave sploh lahko
izpeljejo.
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