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1. Wprowadzenie

Stowo ,,polip” wywodzace si¢ z greckiego polypus, oznaczajace patologiczng narosl,
po raz pierwszy w kontekscie zmian w obrebie jelita grubego zostato uzyte w 1721
roku przez D.Menzla [1]. Ponad 1501lat po6zniej H. Cripps opisat rodzinng
polipowatos¢ jelita grubego (familial adenomatous polyposis — FAP) 1jej zwigzek
zrozwojem raka jelita grubego [2]. Polipy zwykle wykrywane s3 w badaniach
endoskopowych lub radiologicznych. Mozna je ponadto stwierdzi¢ w badaniu
autopsyjnym. Zmiany te nie naleza do rzadkosci. Srednio u co trzeciego dorostego

czlowieka wystepuja polipy jelita grubego.

1.1. Problem kliniczny

Rak jelita grubego jest obecnie najczestszym nowotworem ziosliwym przewodu
pokarmowego. Standaryzowany wspotczynnik zapadalnosci na raka jelita grubego
wyniost w populacji polskiej w 2010 roku 29,9 przypadkéw (wsrdd mezczyzn) oraz
17,4 przypadkéw (wsrdd kobiet) na 100 tysiecy mieszkancoOw na rok. Dodatkowo
obserwuje si¢ staty wzrost liczby zachorowan. Tendencja ta wynosi okoto 3,5% dla
mezezyzn 12,5% dla kobiet w skali roku [3]. Odsetek chorych przezywajacych 5 lat
wynosi okoto 33% (w krajach Europy Zachodniej jest wigkszy 1 siega ponad 50%) [4].

Powszechnie wiadomo, ze polipy gruczolakowe jelita grubego s3 zmianami
przedrakowymi. Uwaza si¢, ze okoto 85% przypadkow raka jelita grubego rozwija si¢
na ich podtozu, co w polaczeniu z tak duza czestoscig ich wystepowania stanowi

o istotnosci problemu klinicznego.

Sciezka rozwoju raka gruczolowego jelita grubego na poditozu gruczolaka jest
powolnym, wielostopniowym procesem. Zgodnie z powszechnie akceptowang teoria
Vogelsteina 1 Fearona gruczolakorak jelita grubego rozwija si¢ w wyniku kolejnych,
nastgpujagcych po sobie zmian genetycznych w komoérkach btony sluzowej jelita
grubego [5, 6]. Polipy gruczolakowe s3g tylko posrednig formg pomiedzy prawidiowa
tkankag zbudowang z pozbawionych btedow genetycznych komorek, a tkanka

zawierajacg szereg mutacji genetycznych bedaca ogniskiem raka inwazyjnego. Jego



powstanie jest wieloetapowym procesem, w trakcie ktérego dochodzi do kumulacji
mutacji warunkujacych rozwdj nowotworu. Najwazniejsze Ww procesie jego
powstawania sg: aktywacja protoonkogenow, delecja lub uszkodzenie antyonkogendow,
dysregulacja apoptozy, uszkodzenie aparatu naprawczego kwasu
deoksyrybonukleinowego (deoxirybonucleic acid — DNA) [7]. Wplyw na to maja
rozne czynniki genetyczne oraz srodowiskowe. Chociaz do rozwoju nowotworu
ztosliwego dochodzi najczesciej na Sciezce przemiany gruczolak-rak, szacuje sie, ze
przemiana ta dotyczy tylko pewnej czesci polipow 1 zalezy przede wszystkim od czasu.
Ocenia si¢, ze proces ten trwa wiele lat: ryzyko rozwoju raka w polipie
gruczolakowym po 5 latach wynosi okoto 2,5-5%, znacznie jednak wzrasta

z uptywem czasu, wynoszac 8% 1 24% po uptywie odpowiednio 10 1 20 lat [8, 9].

Mozna zatem zalozy¢, ze jezeli u chorego doszto do pojawienia si¢ polipow jelita
grubego lub rozwoju raka, to albo wkomorkach jego ciala wystgpuja
nieprawidlowosci w materiale genetycznym, albo dlugi czas dzialania niekorzystnych
czynnikéw srodowiskowych przyczynit si¢ do powstania mutacji de novo. W obu
przypadkach stwarza to ryzyko, ze zmiany (jeszcze ponizej poziomu detekcji) istnieja
rowniez w innych czgSciach jelita lub pojawig si¢ wkrotce. Dlatego witasnie regularne
badania endoskopowe oraz wczesne usuwanie polipéw jelita grubego stanowia dzi$
najlepsza forme¢ profilaktyki wtérnej raka jelita grubego, a najnowsze doniesienia
przekonuja, ze wilasciwy nadzor endoskopowy przyczynia si¢ do zmniejszenia

sSmiertelnosci z powodu raka jelita grubego [10].

1.2. Polipy jelita grubego

Polip jelita grubego to pojecie makroskopowe, ktérym okresla si¢ uwypuklenie Sciany
jelita do jego swiatta [11]. Istnieje kilka klasyfikacji histopatologicznych polipéw
jelita grubego, z czego najpowszechniej stosowany jest podzial wedlug Coopera
z 1998 roku oraz klasyfikacja Swiatowej Organizacji Zdrowia (World Health
Organization — WHO; ostatnia aktualizacja z 2010 r.). Cooper wyr6znit 2 giéwne
grupy polipéw: nowotworowe inienowotworowe. Do grupy pierwszej zaliczyt
gruczolaki (cewkowe, cewkowo-kosmkowe, kosmkowe), gruczolaki zagbkowane oraz

polipy hiperplastyczne z obecnoscig utkania gruczolaka cewkowego. Do polipow
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nienowotworowych zaliczono polipy hiperplastyczne, Peutza iJeghersa, zapalne,
mtodziencze i limfoidalne [12]. Klasyfikacja WHO wyréznia z kolei 3 grupy polipow:
zmiany przedrakowe (gruczolaki), zmiany zgbkowane (polipy hiperplastyczne,
klasyczne polipy zabkowane) oraz zmiany o typie hamartoma (polipy w zespole
Cowden, polipy mtodziencze, polipy w przebiegu zespotu Peutza iJeghersa) [13]
(Tabela nr 1). Nalezy zaznaczy¢, ze cho¢ w klasyfikacji WHO polipy zagbkowane nie
sg zaliczane do grupy zmian nowotworowych, istniejg przestanki Swiadczace

o zwigkszonym ryzyku rozwoju raka jelita grubego w ich utkaniu.

Zmiany przedrakowe | Zmiany o typie hamartoma Zmiany zabkowane
(premalignant lesions) (hamartomas) (serrated polyps)
gruczolak polip w przebiegu zespotu tradycyjny gruczolak
cewkowy (AT) Cowden zabkowany
gruczolak polip w przebiegu zespotu polip hiperplastyczny
cewkowo-kosmkowy Peutza i Jeghersa
(ATV)
gruczolak polip miodzienczy siedzacy gruczolak
kosmkowy (AV) zabkowany

Tabela nr 1. Podziat polipéw jelita grubego w oparciu o klasyfikacje WHO

Do oceny morfologicznej zmian polipowatych jelita grubego zwykle stosuje si¢
podziat zaproponowany przez Japonskie Towarzystwo do Walki z Rakiem. Podziat ten

wyrdznia typ wzniesiony, ptasko-wzniesiony, ptaski oraz zagtebiony [11].

1.2.1. Polipy gruczolakowe jelita grubego

Gruczolaki jelita grubego s najczestszymi nowotworami nieztosliwymi jelita grubego.
Szacuje sie, ze nawet 50—65% populacji 0oséb po 65. roku zycia jest zagrozona ich
rozwojem [11, 14]. Cechag charakterystyczng jest wystgpowanie w ich utkaniu
dysplazji nablonka gruczotowego. Jest to zatem stan przedrakowy wykazujacy
bezposrednig, potencjalng zdolno$¢ przejscia w gruczolakoraka jelita grubego.
Cho¢ WHO 1 Polyp Study Group zalecaja podzial dysplazji na 3 stopnie (niski, Sredni

1 wysoki), znacznie czgsciej stosuje si¢ 2-stopniowy podziat na: low grade dysplasia
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oraz high grade dysplasia. To ostatnie okreslenie rOwnowazne jest z rozpoznaniem
raka wewnatrz§luzéwkowego (adenocarcinoma intramucosum) 1 w wielu osrodkach
stosowane jest zamiennie [11]. Nie ulega watpliwosci, ze wystepowanie dysplaz;ji
stanowi ostrzezenie o mozliwosci wystepowania raka naciekajacego w utkaniu polipa
w sgsiedztwie miejsca pobrania wycinkéw. W zwigzku ztym wlasciwym
postepowaniem terapeutycznym powinno by¢ usunigcie polipa w catosci w granicach
zdrowych tkanek, a nastepnie jego catkowite przebadanie histopatologiczne, co

umozliwia wykluczenie naciekania [15].

1.2.1.1. Gruczolaki cewkowe

Gruczolaki cewkowe sg najczesciej wystepujacymi polipami gruczolakowymi jelita
grubego. Sg na ogo6t uszypulowanymi zmianami nieprzekraczajagcymi 2 cm Srednicy.
W 90% przypadkéw polipy te rozwijaja si¢ sporadycznie w jelicie grubym, cho¢
czasami réwniez w zoladku lub jelicie cienkim. Ich szypute tworzy tkanka Igczna,
a nablonek z cechami dysplazji zajmuje ponad 80% powierzchni polipa i moze

przechodzi¢ przez powierzchni¢ szypuly na otaczajaca go btong sluzowa [13, 15].

1.2.1.2. Gruczolaki kosmkowe

Polipy te sa zazwyczaj plaskie o nieregularnej powierzchni i moga osigga¢ Srednice
nawet 10 cm. Przynajmniej 20% powierzchni polipa wykazuje utkanie kosmkowe.
Z uwagi na bardziej ptaska budowe sg zmianami trudniejszymi do radykalnego
endoskopowego usunigcia, a w momencie powstania raka inwazyjnego szybciej

dochodzi do naciekania gtebszych warstw Sciany jelita [13, 15].

1.2.1.3. Gruczolaki cewkowo-kosmkowe

Zmiany tego typu wykazuja cechy mieszane dla gruczolakow cewkowych
1 kosmkowych. Cho¢ utkanie kosmkowe jest obecne, nie przekracza jednak 20%
powierzchni polipa. Morfologia polipéw moze by¢ r6zna: od zmian uszyputowanych
(charakterystycznych bardziej dla gruczolakéw cewkowych) do zmian przysadzistych,

ptaskich (typowych dla gruczolakéw kosmkowych) [13, 15].
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1.2.2. Gruczolaki zabkowane

Chociaz pierwsze opisy dotyczace tego typu zmian pojawily si¢ jeszcze w latach
osiemdziesigtych ubieglego wieku, zmiany te stosunkowo niedawno, bo w 2000 roku
zostaty wyodrebnione w klasyfikacji WHO jako osobna jednostka histopatologiczna
[13, 16]. Polip ten taczy w sobie cechy architektoniczne polipa hiperplastycznego
(obecnos¢ tzw. zabkowania) i gruczolaka (obecnos¢ dysplazji r6znego stopnia).
Czestos¢ wystepowania tego typu zmian nie jest duza i waha si¢ w przedziale 0,6—
1,7% [17, 18]. Makroskopowo obserwuje si¢ szerokie spektrum zmian — od
wypuklych na szerszej podstawie do zupetnie ptaskich. Zwykle (w 80% przypadkow)
nie przekraczajag one 10 mm srednicy. Doktadniejszy podzial histologiczny wyréznia
3typy polipéw zabkowanych: tradycyjnego gruczolaka zabkowanego, polipa
mieszanego oraz siedzacego gruczolaka zabkowanego. Ustalono ponadto, ze
w utkaniu polipa zagbkowanego oprocz dysplazji mozna stwierdzi¢ réwniez ognisko
raka. Ryzyko pojawienia si¢ raka inwazyjnego w polipach zabkowanych jest

porownywalne z ryzykiem typowym dla gruczolakéw [16].

1.2.3. Zaawansowany rozrost lub zaawansowany gruczolak jelita grubego

(advanced colorectal neoplasia, advanced adenoma)

Wigkszos¢ przypadkéw gruczolakoraka jelita grubego rozwija si¢ na podiozu polipa
gruczolakowego. Cechy morfologiczne polipa takie jak jego wielkos¢ oraz rodzaj
utkania histologicznego stanowig niezalezne czynniki ryzyka rozwoju raka w polipie
jelita grubego. W zwigzku z tym coraz czgsciej uzywa si¢ pojecia zaawansowanego
rozrostu jelita grubego (lub zamiennie zaawansowanego gruczolaka) dla wyrdznienia
polipow szczegllnie obcigzonych ryzykiem wystgpienia ogniska nowotworu
ztosliwego. Termin ten okreSla polipa, ktéry spelnia przynajmniej jedno
z nastepujacych kryteriow: jego wielkos¢ przekracza 10 mm, obecne jest utkanie
kosmkowe, stwierdza si¢ dysplazje wysokiego stopnia. Czgstos¢ tego typu zmian

w populacji polskiej wynosi okoto 6% [19].
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1.2.4. Czynniki ryzyka rozwoju gruczolakéw jelita grubego

Czynniki ryzyka rozwoju polipéw gruczolakowych jelita grubego sg stosunkowo
dobrze poznane. Wiadomo, ze wptyw na cz¢stos¢ ich wystgpowania ma pte¢ oraz wiek
chorych. Czg¢sciej gruczolaki stwierdza si¢ u m¢zczyzn, a ich wystepowanie wzrasta
wraz z wiekiem chorych [19-21]. Wykazano ponadto, ze do rozwoju gruczolakow
czesciej dochodzi u 0sob, u ktérych wsrdd krewnych pierwszego stopnia wykryto raka
jelita grubego [22, 23]. Okazuje si¢, ze bardzo duzy wplyw na wystepowanie
gruczolakow jelita grubego ma styl zycia. Znacznie czg¢sciej do rozwoju gruczolakow
dochodzi wsrdd osob z otytoscig 1 zespolem metabolicznym [24-26]. Keku wykazat,
ze ma to zwigzek z insulinoopornoscig u tych chorych [27]. Wyniki tych badan
znajduja potwierdzenie w opracowaniach innych autoréw, ktérych zdaniem chorzy na
cukrzyce przyjmujacy insuling nalezg do grupy ryzyka rozwoju gruczolakéw i samego
raka jelita grubego [28, 29]. Z kolei grupa naukowcoéw z Bostonu pod kierownictwem
Kathariny Nimptsh wykazata, ze rozwdj otylosci w dziecinstwie wigze si¢ z wieksza
czestoscig pojawiania si¢ gruczolakéw w pdzniejszym okresie zycia [30]. Nie bez
znaczenia jest tez rodzaj spozywanych pokarméw. Dieta bogata w czerwone mi¢so
1 thuszcze zwierzece moze zwigkszacé czestos¢ wystepowania polipéw gruczolakowych
[31, 32], dla odmiany zmniejsza jg spozywanie owocow i produktéw bogatych
w btonnik [33, 34]. Spozywanie alkoholu i palenie tytoniu sg rdwniez powszechnie
znanymi czynnikami ryzyka rozwoju zaréwno gruczolakéw jak iraka jelita grubego
[35-38]. Oprécz czynnikéw zwigkszajacych ryzyko wystepowania polipéw istnieja
takze substancje, ktore je redukuja, analeza do nich kwas acetylosalicylowy
(acetylosalicylic acid — ASA) (przyjmowany regularnie zmniejsza czgstose
wystepowania raka jelita grubego i polipéw gruczolakowych) [39, 40]. W ostatnich
latach szczegdlng uwage zaczgto przypisywac preparatom wapnia, ktérych
przyjmowanie takze moze zmniejszy¢ czestos¢ wystepowania gruczolakow. Jednak
dostepne wyniki badan nie sg jednoznaczne i nadal brakuje silnych przestanek, ktore
uzasadnialtyby przyjmowanie preparatow wapnia w ramach profilaktyki pierwotnej

raka jelita grubego [41].
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1.2.5. Rodzinna polipowatos¢ jelita grubego

Rodzinna polipowatos¢ gruczolakowa jelita grubego (jest choroba dziedziczong
w sposOb autosomalny dominujacy. Jej cecha charakterystyczng jest wystepowanie
licznych (>100) polipéw gruczolakowych jelita grubego. Czestos¢ FAP w populacji
waha si¢ pomigdzy 1:7000 a 1:3000 urodzen.

Obecnos¢ FAP wigze si¢ z mutacja genu APC (Adenomatous Polyposis Coli)
znajdujacego si¢ w chromosomie 5q21. W 30-50% przypadkéw do mutacji dochodzi
de novo, w pozostatych przypadkach jest ona dziedziczona od jednego z rodzicow.
Schorzenie to w nieunikniony sposéb prowadzi do rozwoju raka jelita grubego. Ocenia
sig, ze mniej niz 1% zachorowan na raka jelita grubego jest wynikiem FAP. Do
pojawienia si¢ pierwszych polipéw dochodzi wczesnie, bo juz w drugiej dekadzie
zycia. Ponadto uchorych z FAP mozna czg¢sto wykry¢ polipy innych odcinkow
przewodu pokarmowego (zofadek, dwunastnica, brodawka Vatera). Rozpoznanie
ustala si¢ na podstawie obrazu klinicznego oraz badah genetycznych w kierunku
obecnosci zmutowanego genu. Ryzyko rozwoju raka u chorych w tym wieku wynosi
okoto 1-6% 1 znaczgco wzrasta w kolejnych latach. Przed ukonczeniem 50 lat u ponad
90% nieleczonych chorych dochodzi do rozwoju nowotworu ztosliwego jelita grubego

[13].

1.3. Molekularne podstawy rozwoju raka jelita grubego

W piSmiennictwie mozna si¢ spotka¢ z opisem 4 r6znych Sciezek rozwoju raka jelita
grubego:  Sciezka  niestabilno$§ci  chromosomalnej, $ciezka  niestabilnos$ci
mikrosatelitarnego (microsatellite instability — MSI) DNA, teoria epigenetyczna,

sciezka zmian zachodzacych w gruczolakach zagbkowanych.

1.3.1. Teoria niestabilnosci chromosomalnej

W wyniku nieprawidtowego rozdzialu materialu genetycznego w trakcie podziatu
komoérek dochodzi to utraty lub powielenia catych chromosoméw lub ich fragmentéw
w komoérkach  potomnych, co powszechnie nazywane jest niestabilnoscia
chromosomalng. Do§¢ wczesnie w komoérkach blony Sluzowej jelita grubego dochodzi

do mutacji w genie APC. Brak biatka APC zaburza degradacj¢ innego biatka —
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B-kateniny, ktére w nadmiarze dziata jak onkogen. Mutacj¢ genu APC stwierdza si¢
w 30-70% sporadycznych gruczolakéw jelita grubego. Nastgpnie dochodzi do
zaburzenia protoonkogenu K-Ras (obecne w 18—-65% gruczolakéw), co prowadzi do
aktywacji niekorzystnych dla komorki Sciezek efektorowych. W kolejnych etapach
obserwuje si¢ w niektorych polipach inaktywacje genu DCC (Deleted in Colon
Cancer). Stosunkowo rzadko dochodzi do delecji genu P53 (locus w 17 chromosomie)
w gruczolakach. Jest ona jednak obecna w ponad 70% komorek raka jelita grubego

1 dlatego zdaniem wielu stanowi ostatni etap na Sciezce jego rozwoju [7, 42].

1.3.2. Teoria niestabilnosci mikrosatelitarnego DNA

Niestabilnoscig mikrosatelitarnego DNA okresla si¢ niekontrolowane wydluzenie lub
skrocenie tancucha nukleotydow w rejonach genomu zwanych mikrosatelitami, ktore
sktadaja si¢ z duzej liczby powtarzalnych, krétkich sekwencji DNA. Mechanizm
niezgodnosci parowania zasad (mismatch repair — MMR), w sktad ktérego wchodza
biatka hMSH2, hMLHI1, hPMSI1, hPMS2 oraz hMSH6, jest odpowiedzialny za
naprawe genomu w obregbie mikrosatelitarnego DNA. Nastgpstwem mutacji genow
naprawy DNA jest MSI, co sprzyja rozwojowi raka jelita grubego [43-46]. Chociaz
istnienie MSI jest charakterystyczne dla zespotu Lyncha (hereditary nonpolyposis
colorectal cancer — HNPCC), stwierdza si¢ ja takze w przypadku sporadycznego raka
jelita grubego. Nowotwory z fenotypem MSI maja pewne odmienne cechy: wystepuja
czesciej u kobiet 1 zlokalizowane sg raczej w proksymalnych odcinkach jelita grubego
[47]. Ponadto w badaniu histopatologicznym stwierdza si¢ nierzadko obecno$¢
komponentu raka sygnetowatego lub §luzotwoérczego oraz obfite nacieki limfocytarne.
Nalezy takze podkresli¢, ze cho¢ teoria MSI DNA stanowi odrgbng Sciezke rozwoju,
w 30-40% przypadkow raka z MSI stwierdza si¢ rOwniez zmiany typowe dla
niestabilnosci chromosomalnej (mutacja w obrebie genow APC 1 P53), co sugeruje, ze
rozwoj raka jelita grubego moze przebiega¢ dwutorowo [42]. Dodatkowo wykazano
jednoznacznie, ze MSI DNA ujawnia si¢ takze w niektérych gruczolakach jelita

grubego [48, 49].

15



1.3.3. Teoria epigenetyczna

Metylacja fragmentéw DNA bogatych w dinukleotydowe sekwencje CpG, zwanych
inaczej wyspami CpG moze prowadzi¢ do zahamowania ekspresji genow
supresorowych. Wyspy CpG wystepujg przewaznie na koncu 5° tancucha DNA
w czeSciach regulatorowych genu. Inaktywacja gendéw zwigzanych ze S$ciezka
kancerogenezy raka jelita grubego nazywana jest epigenetyczng sciezkg rozwoju raka
jelita grubego. Fenotyp raka, w ktérym stwierdza si¢ hipermetylacje wysp CpG (CpG
island methylator phenotype). Bardzo czesto dochodzi do hipermetylacji genu AMLH,
co zkolei prowadzi do zaburzenia naprawy DNA 1 pojawienia si¢ MSI DNA.
Jednakze réwniez inne geny (APC, P53) moga ulega¢ wyciszeniu w ten sposéb [50].
Szacuje sie, ze okoto 20% rakow jelita grubego powstaje w wyniku inaktywacji gendéw

supresorowych na drodze ich epigenetycznej hipermetylacji [42].

1.3.4. Sciezka gruczolaka zabkowanego

Ostatnie doniesienia przekonuja, ze wystepowanie gruczolakow zabkowanych wigze
si¢ z ryzykiem rozwoju raka jelita grubego. Chociaz stosunkowo rzadko wystepuja
w nich mutacje genéw APC, K-Ras 1 P53, dosy¢ czgsto, bo w 30-50% stwierdza si¢
MSI DNA. Wykazano réwniez, ze czg¢sto dochodzi do hipermetylacji wysp CpG
1 zahamowania ekspresji genu hAMLHI. Zmiany zachodzace w gruczolakach
zabkowanych sg zatem podobne do tych wystepujacych w zwyktych gruczolakach [42,
51].

1.4. Wykrywanie polipow jelita grubego

1.4.1. Metody wykrywania polipow jelita grubego

Zwigkszenie liczby wykrywanych zmian patologicznych poprzez ich lepsze i czgstsze
uwidocznienie pozwala na popraw¢ wynikow leczenia, poniewaz zwigksza si¢ odsetek
zmian o nizszym stopniu zaawansowania. Postgpowanie to jest gtéwnym celem
wczesnej diagnostyki schorzen przewodu pokarmowego. Dzigki temu mozliwe jest
wczesniejsze zastosowanie wlasciwego leczenia. W chwili obecnej podstawe
diagnostyki stanowig metody endoskopowe, poniewaz jako jedyne pozwalajg nie tylko

wykry¢, ale takze — jezeli to mozliwe — usung¢ uwidocznione zmiany patologiczne.
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1.4.2. Obraz kliniczny

Pojedyncze male polipy jelita grubego pozostajg zwykle bezobjawowe. Chorzy
z mnogimi polipami lub wigkszymi zmianami mogg zglasza¢ niecharakterystyczne
dolegliwosci bolowe brzucha, obecnos¢ krwi w stolcu, zaburzenia rytmu wyproznien.

Rzadziej zmiany tego typu moga by¢ przyczyng przewlektej niedokrwistosci.

1.4.3. Historia endoskopii

Przez wieki diagnostyka choréb opierata si¢ przede wszystkim na szczegétowym
wywiadzie lekarskim oraz dokladnym badaniu fizykalnym. Eksploracja wnetrza
ludzkiego ciala przez bardzo dlugi czas byla niemozliwa zuwagi na brak
jakichkolwiek narzedzi diagnostycznych, ktore pozwalatyby zajrze¢ przez naturalne
otwory ciata. Taki stan rzeczy sprawial, ze ustalenie trafnego rozpoznania
odpowiednio wczesnie bylo praktycznie niemozliwe. Sytuacja ta byla szczegdlnie
niekorzystna w przypadku choréb przewodu pokarmowego, bowiem wlasciwa
diagnoz¢ stawiano podczas zabiegu operacyjnego lub nierzadko dopiero podczas
badania autopsyjnego [52]. Dopiero na poczatku XIX wieku (w 1806 r.) wtoski lekarz
P. Bozzini skonstruowal przyrzad, dzigki ktéremu mozliwa byta ocena narzadéw
wewngetrznych przez naturalne otwory ciala. Instrument ten byl w rzeczywistosci
bardzo prymitywnym narzedziem, ktére umozliwialo ocen¢ jedynie koncowego
odcinka odbytnicy lub pochwy, a takze jamy ustnej, nosa 1 ucha [53]. Wiele lat pdznie;j
(w 1881 r.) bardzo duzy wkiad w rozwé6j metod endoskopowych wnidst krakowski
profesor J. Mikulicz-Radecki, konstruujgc prototyp gastroskopu z wlasnym zrédiem

Swiatfa i to on jako pierwszy opisal obraz raka zotadka u zywego cztowieka [54].

Na uwidocznienie catego jelita grubego trzeba byto poczeka¢ ponad osiemdziesiat lat.
Cho¢ cigglty rozwdj narzedzi pozwalal na uzyskanie stosunkowo dobrych obrazow
w trakcie badania endoskopowego, najwigkszym problemem okazalo si¢ bezpieczne
pokonanie zgigcia odbytniczo-esiczego, aproby te nierzadko konczyty sig
przedziurawieniem S$ciany jelita [52]. W 1928 roku H. Hoff wprowadzit do katnicy
gietki instrument, czym udowodnil, ze bezpieczne przeprowadzenie instrumentu przez
cale jelito grube jest mozliwe, jednak eksperyment ten nie stanowit istotnej wartosci

diagnostycznej, poniewaz instrument nie byl wyposazony w zadne zrodto swiatta [55].
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Dopiero w 1963 roku R. Turell opublikowal pierwsze doniesienia o skonstruowaniu
przez siebie gietkiego fiberokolonoskopu, pozostajac przy tym bardzo sceptycznym co
do mozliwosci jego praktycznego ibezpiecznego wykorzystania klinicznego [56].
W zwiazku z powyzszym dwa lata pézniej to nie jemu, a dwoém pionierom endoskopii
we Wloszech — L. Provenzalemu i A. Revignasowi — udato si¢ wykona¢ petna
kolonoskopig¢ jelita grubego i1 uwidoczni¢ katnice u zywego czlowieka [57]. W Polsce
pierwsza pelng kolonoskopie wykonano w 1973 roku w Warszawie [58]. Obecnie
jestesmy $wiadkami ogromnego postepu w dziedzinie endoskopii tak goérnego, jak
1 dolnego odcinka przewodu pokarmowego, a badania endoskopowe stanowig dzi$

podstawe diagnostyki, a czgsto tez leczenia schorzen przewodu pokarmowego.

1.4.4. Kolonoskopia

W Polsce kolonoskopia jest powszechnie dostepnym badaniem wykonywanym zwykle
w warunkach ambulatoryjnych po wczesniejszym przygotowaniu preparatami
oczyszczajacymi jelito. Stosuje si¢ gietkie wideokolonoskopy o minimalnej dtugosci
130 cm, o polu widzenia w zakresie 140-180°. Endoskop ma $rednic¢ mniejszg niz
14 mm (11,7-13,8 mm) 1jest wyposazony w jeden lub dwa kanaly robocze
umozliwiajace wykonanie bardziej zaawansowanych procedur terapeutycznych.
Najnowsze modele kolonoskopéw wspodlpracuja z zewnetrznymi urzadzeniami do
trojwymiarowej nawigacji koncowki aparatu, co pozwala na dokladne okreslenie
polozenia zmiany w jelicie grubym [59]. Dodatkowo sg one wyposazone w system
regulacji gietkosci endoskopu, co zkolei ulatwia wprowadzenie instrumentu do
katnicy 1 skraca czas trwania badania. W wielu pracowniach wykorzystuje si¢
dodatkowo technologi¢ obrazowania waska wiazka swiatta (narrow band imaging —

NBI), co szczegdlnie pomaga w uwidocznieniu zmian ptaskich. [60].

1.4.5. Badania przesiewowe w kierunku raka jelita grubego

Polska jest krajem o Sredniej zapadalno$ci na raka jelita grubego w porOéwnaniu
zinnymi krajami europejskimi. Niestety wspotczynnik $miertelnosci z jego powodu
nalezy do jednych z najwigkszych [61]. Tak niekorzystny stan rzeczy sktonit do
podjecia proby opracowania skutecznej metody przesiewowego wykrywania raka

jelita grubego, co moze si¢ przyczyni¢ do zmniejszenia Smiertelnosci. Doniesienia
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naukowe pozwalaja sadzi¢, ze wykonywanie powtarzalnego rokrocznie testu na krew
utajong w stolcu pozwala zmniejszy¢ $miertelno$¢ z powodu raka jelita grubego.
Istnieje natomiast zaledwie jedno badanie kliniczne z randomizacja, ktére wykazato,
Ze test ten zmniejsza rOwniez czgsto$¢ wystepowania tego nowotworu w populacji [62,
63]. Innym testem przesiewowym w kierunku wczesnego raka jelita grubego jest
sigmoideoskopia gietka. Wedlug dostepnych danych badanie to pozwala na
zmniejszenie Smiertelnosci z powodu raka jelita grubego o 27-67% w pordwnaniu
z populacja kontrolng (w zaleznosci od tego, czy taczy si¢ je z testem na krew utajong
w stolcu) [63]. Mimo to coraz cze¢$ciej mozna si¢ spotkac z jego krytyka. Przeciwnicy
metody przekonuja, ze badanie to nie pozwala na ocen¢ blony Sluzowej catego jelita
grubego i moze spowodowac, ze nawet 30% zmian (zlokalizowanych w proksymalne;j
czescl okreznicy) pozostaje niewykryta [64, 65], zwlaszcza ze obecnie coraz czesciej
zmiany nowotworowe stwierdza si¢ w blizszych odcinkach jelita grubego. W zwiazku
ztym pojawily sie glosy, ze tylko pelna kolonoskopia jest skuteczng forma
profilaktyki wtdérnej raka jelita grubego, ktéra zmniejsza jego wystgpowanie nawet
090% 1iskutecznie minimalizuje ryzyko przeoczenia ogniska raka lub
zaawansowanych zmian polipowatych [63, 66]. Na dodatek pozwala na wykrycie
wczesnych, bezobjawowych gruczolakéw takze w blizszych odcinkach okreznicy.
Zapobiega to ich transformacji do nowotworu ztosliwego. W zwigzku ztym
w niektoérych krajach utworzono programy badan przesiewowych w kierunku raka
jelita grubego w oparciu o pelne badanie kolonoskopowe [19]. W pazdzierniku 2000
roku uruchomiono w Polsce ,Program badah przesiewowych dla wczesnego
wykrywania raka jelita grubego”, ktorego celem jest zmniejszenie umieralnosci
z powodu raka, poprzez zwigkszenie odsetka wykrywania nowotworu we wczesnym
stadium zaawansowania. Do badania przesiewowego kwalifikujg si¢ wszystkie osoby
w wieku 50-65 lat bez objawdéw raka jelita grubego. Ponadto u oséb, ktére maja
krewnego pierwszego stopnia (rodzice, rodzenstwo, dzieci), u ktérego rozpoznano
raka jelita grubego, badania wykonuje si¢ w przedziale wiekowym 40-65 Ilat.
Dodatkowo u tych, u ktérych w rodzinie potwierdzono wystapienie rodzinnego raka
jelita grubego niezwigzanego z polipowatoscig lub rodzinng polipowatos¢ jelita

grubego, zakres wiekowy badan ustalono na 25-65 lat [67, 68]. Kolonoskopia jako
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badanie przesiewowe ma jednak pewne ograniczenia. Jej przeciwnicy argumentuja, ze
przygotowanie do kolonoskopii jest obcigzajace dla pacjenta, ktéry musi je rozpoczac
w dniu poprzedzajacym kolonoskopi¢. Samo badanie wigze si¢ zpewnym
dyskomfortem ibdlem, az kolei wykonanie go w znieczuleniu ogdélnym wymaga
asysty anestezjologa, co zkolei generuje dodatkowe koszty. Autorzy, ktérzy
zajmowali si¢ zagadnieniem kolonoskopii jako badania przesiewowego, zwrdcili
uwage, ze wigkszos$¢ zglaszajacych si¢ do udzialu w programie to osoby ze srednim
lub wyzszym wyksztalceniem z duzych miast. Duzy odsetek os6b zaproszonych na
badanie kolonoskopowe nie wyrazil na nie zgody. Taki stan rzeczy sprawia, ze grupy
chorych mimo wszystko byty bardzo niejednorodne. Na dodatek nie mozna byto
jednoznacznie ustali¢, czy osoby biorgce udziat w tych badaniach rzeczywiscie byty
bezobjawowe [69-72]. Aktualnie Polska wspdlnie zinnymi krajami europejskimi
(Holandia, Szwecja, Norwegia, Islandia) bierze udziat w duzym mi¢dzynarodowym,
wieloosrodkowym badaniu z randomizacjg NordICC (The Nordic-European Initiative
on Colorectal Cancer), ktérego celem jest ocena wplywu kolonskopowych badan
przesiewowych na czgstos¢ wystepowania i $miertelnos¢ z powodu raka jelita grubego.
Badanie rozpoczeto sie w 2009 roku, a jego zakonczenie jest planowane na rok 2024

[73].

W najnowszych doniesieniach spotka¢ si¢ réwniez mozna zinnymi metodami
wczesnego wykrywania zmian patologicznych blony sluzowej jelita grubego takich
jak: badania z wykorzystaniem wirtualnej kolonoskopii tomografii komputerowe;,
wirtualnej kolonoskopii rezonansu magnetycznego, endoskopii kapsutkowej czy
testow DNA. W chwili obecnej nie ma doniesien jednoznacznie dokumentujacych
skutecznos¢ tych metod jako badan przesiewowych, niemniej jednak by¢ moze
w przysztosci bedg one stanowi¢ alternatywe dla chorych, ktérzy nie wyrazaja zgody

na badanie endoskopowe [74-76].

1.5. Metody usuwania polipow jelita grubego

Przyjmujac zatozenie, ze az 85% przypadkéw raka jelita grubego rozwija si¢ na
podiozu polipa, usunigcie wszystkich wykrytych zmian pozwolitoby zapobiec 85%

przypadkéw raka inwazyjnego. Dlatego wtasnie technika usuwania polipow jelita
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grubego stanowi podstawowy element leczenia. Polipektomia jest zabiegiem
wymagajagcym doswiadczenia w wykonywaniu badan endoskopowych. Istotg zabiegu
jest usunigcie catosci polipa w granicach tkanek niezmienionych makroskopowo.
Pozwala to na uzyskanie odpowiedniej ilosci materialu potrzebnego do badan
histopatologicznych, a przede wszystkim hamuje dalszy rozw6j zmiany. Istnieje kilka
metod usuwania polipdw jelita grubego, ktére w duzej mierze zalezg od ich wielkosci,

polozenia i doswiadczenia endoskopisty.

1.5.1. Endoskopowa polipektomia kleszczykami biopsyjnymi

Niewielkie polipy o srednicy mniejszej niz 5 mm najczgscie] usuwa si¢ za pomoca
kleszczykéw biopsyjnych (wyposazonych w elektrokoagulacj¢, lub czgsciej bez niej)
wprowadzanych przez kanat roboczy kolonoskopu. Niewatpliwg zaletg tej metody jest
stosunkowo maly odsetek groznych powiktan, zwlaszcza przedziurawienia jelita
grubego [77]. Ryzyko wystgpienia krwawienia po polipektomii wynosi okoto 2%
1 zwykle jest mozliwe do opanowania podczas tego samego badania endoskopowego

[78].

1.5.2. Polipektomia przy uzyciu petli

Wigksze uszyputowane polipy usuwa si¢ za pomocg wprowadzane] przez kanat
roboczy petli, ktérg obejmuje si¢ szypule polipa, a nastepnie odcina. Ksztatt petli moze
by¢ r6zny — najczesciej uzywa si¢ petli owalnych lub heksagonalnych. Podobnie jak
w przypadku kleszczykéw biopsyjnych dostgpne sa petle z koagulacja lub bez
koagulacji. Zaleta tych pierwszych jest lepszy efekt hemostatyczny po polipektomii
[77,79].

1.5.3. Polipektomia kesowa

Duze zmiany, ktérych nie mozna usunac¢ en bloc, zaopatruje si¢ technikg polipektomii
kesowej. Polega ona na wycigciu polipa w kilku fragmentach. Takie postepowanie
wymusza jednak wczesniejszg kontrolge endoskopowg po zabiegu i pobranie wycinkéw
z blizny po polipektomii w celu potwierdzenia radykalnosci zabiegu endoskopowego
[80]. Wrazie jej braku do zniszczenia pozostalych w miejscu blizny komorek

dysplastycznych mozna wykorzysta¢ plazme¢ argonow3, ktérg koaguluje si¢ miejsce po

21



polipektomii [81]. Chociaz w badaniach kontrolnych tuz po zabiegu na ogél nie
stwierdza si¢ zmian patologicznych, zdaniem niektérych autoré6w w miejscu blizny po
polipektomii w pdzniejszym etapie (po okoto roku) moze dojs¢ moze do nawrotu
gruczolaka. U chorych tych konieczny jest regularny nadzor i histologiczna ocena

bioptatow pobranych z miejsca po polipektomii [82].

1.5.4. Endoskopowa resekcja btony sluzowej

W przypadku polipéw z szerszg szypula korzystne jest wczesniejsze podstrzyknigcie
polipa roztworem 0,9% roztworu NaCl 1 adrenaliny, a wytworzona w ten sposob
pseudoszyputa utatwia wykonanie radykalnego zabiegu polipektomii i1zmniejsza
ryzyko przedziurawienia jelita. Cho¢ endoskopowa resekcja btony $luzowe;j
(endoscopic mucosal resection — EMR) zostala po raz pierwszy wykorzystana do
usuwania ptaskich zmian w obrebie blony sluzowej Zzotadka, od blisko 40 lat stosuje
si¢ ja z powodzeniem takze w przypadku wiekszych lub ptaskich zmian w jelicie
grubym. Nadaje si¢ ona doskonale do polipektomii wigkszych zmian o $rednicy ponad
20 mm, aodsetek radykalnych polipektomii w osrodkach endoskopowych
zatrudniajacych specjalistow posiadajacych bogate doswiadczenie w tego typu
zabiegach wynosi 75-100% [83]. Najnowsze doniesienia potwierdzaja takze
zasadno$¢ korzystania z tej metody podczas usuwania srédsluzowkowych ognisk raka
jelita grubego (w stopniu zréznicowania G1 lub G2 bez angioinwazji) [84-86].
Okazuje si¢ bowiem, ze w ponad 90% przypadkow takie postgpowanie ma charakter
radykalny i pozwala unikng¢ operacji [87]. Z uwagi na wigksza rozlegtos¢ zabiegu
w poréwnaniu z wczesniej opisywanymi metodami ryzyko krwawienia jest wigksze
1 wynosi 0,4-16%. Czesciej dochodzi takze do przedziurawienia jelita grubego (moze

dotyczy¢ 0-4% przypadkow) [88-92].

1.5.5. Endoskopowa dyssekcja podsluzowkowa

Endoskopowa dyssekcja podsluzéwkowa (endoscopic submucosal dissection — ESD)
jest stosunkowo nowg metoda endoskopowego usuwania wigkszych zmian jelita
grubego en bloc. Zabieg 6w — w odr6znieniu od EMR — wykonuje si¢ za pomoca
specjalnego noza endoskopowego, ktérym oddziela si¢ btone Sluzowa od glebszych

warstw Sciany jelita. Niewatpliwg zaleta ESD jest to, ze pozwala ona na uzyskanie
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odpowiedniego marginesu resekcji, co znacznie zmniejsza ryzyko wznowy w miejscu
po polipektomii. Nalezy jednak zauwazy¢, zZe jest to metoda trudna, wymagajaca
duzego doswiadczenia w wykonywaniu zabiegdw endoskopowych 1wigze si¢
z istotnym ryzykiem powiktan, bowiem do przedziurawienia $ciany jelita dochodzi
u 1,9-36% chorych, aodsetek ten w znacznym stopniu zalezy od do$wiadczenia

w wykonywaniu tego typu zabiegdéw [83].

1.5.6. Leczenie operacyjne

Dzigki znacznemu postepowi w rozwoju endoskopii zabiegowe] coraz rzadziej
konieczne jest leczenie operacyjne chorych z polipami jelita grubego. Jednak nie
wszystkie polipy udaje si¢ usuna¢ podczas kolonoskopii. Zmiany wyraznie podejrzane
o przemian¢ ztosliwa, ktore ze wzgledu na swoje potozenie lub wielkoS¢ nie

kwalifikujg si¢ do leczenia endoskopowego, muszg zosta¢ usunig¢te operacyjnie.

W chwili obecnej zabiegi te wykonywane sg z dostepu klasycznego lub coraz czesciej
laparoskopowego. W trakcie przedoperacyjnej kolonoskopii zaktada si¢ klips lub
wykonuje tatuaz w okolicy polipa, ktéry ma zosta¢ usunigty. Pozwala to na precyzyjne
zlokalizowanie zmiany podczas operacji. Postgpowaniem z wyboru jest wykonanie
resekcji segmentu jelita grubego z limfangiektomig jak w przypadku zabiegu

z powodu raka jelita grubego [93].

Szczegbdlng grupe stanowig osoby z duzymi polipami odbytnicy, ktérych nie mozna
usung¢ endoskopowo. Takim chorym mozna zaproponowac¢ zabieg przezzwieraczowej
endoskopowej mikrochirurgii (transanal endoscopic microsurgery). Procedura ta
polega na wykorzystaniu specjalnego rektoskopu operacyjnego, ktéry uwidacznia
zmian¢ patologiczng, aby nastgpnie umozliwi¢ jej usunie¢cie en bloc za pomoca

specjalnych narzedzi operacyjnych [94].

1.6. Nadzor nad chorymi po endoskopowym usunieciu polipow
gruczolakowych jelita grubego
Jednorazowe usunigcie polipa jelita grubego nie stanowi ostatecznego rozwigzania

problemu profilaktyki wtornej raka jelita grubego z uwagi na stosunkowo czgste

pojawianie si¢ nowych gruczolakéw. Z tego powodu rekomenduje si¢ staly nadzor
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endoskopowy nad chorymi, uktérych usuni¢to polipy. Okolo ' wszystkich
wykonywanych kolonoskopii to badania kontrolne [95]. Obecnie w wielu krajach
europejskich stosuje si¢ schemat postepowania, ktéry zaktada wykonanie kontrolnej
kolonoskopii w zaleznos$ci od liczby i charakteru usunig¢tych gruczolakéw. U chorych,
u ktorych stwierdzono przynajmniej 3 gruczolaki lub zmiang¢ o typie zaawansowanego
rozrostu jelita grubego (gruczolak ponad Icm lub stwierdzenie komponentu
kosmkowego albo dysplazji wysokiego stopnia w jego utkaniu), kolonoskopie
wykonuje si¢ zwykle po 3 latach. U chorych, u ktérych nie wykryto zaawansowanego
rozrostu jelita grubego lub usuni¢to mniej niz 3 gruczolaki, kolonoskopi¢ nalezy
powtérzy¢ pozniej — za 5—10 lat. U os6b bez gruczolakéw jelita grubego kolonoskopig
mozna powt6rzy¢ po 10 latach [96-99]. Wytyczne te ulegaja ciggtym modyfikacjom.
Okazuje si¢ bowiem, ze — cho¢ powszechnie znane sg czynniki predysponujace do
pojawiania si¢ nowych polipéw — u niektérych chorych do ich rozwoju dochodzi
znacznie szybciej [100]. Sktania to do czgstszego wykonywania kontrolnych badan
endoskopowych. Niektére kraje zalecaja czestsze wykonywanie badan, co z jednej
strony ma si¢ przyczynia¢ do czestszego wykrywania polipéw. Z drugiej jednak strony
postepowanie takie naraza chorych na powiktania 1 generuje istotne koszty. W 2011
roku ukazalty si¢ wytyczne Polskiego Towarzystwa Gastroenterologii dotyczace
nadzoru kolonoskopowego po polipektomii, ktére sg adaptacjg wytycznych

europejskich, istniejg jednak pomiedzy nimi pewne r6znice [101].

Najnowsze doniesienia jednoznacznie wskazuja, ze liczba, wielkos¢ oraz typ
histologiczny gruczolakéw s3a czynnikami, ktére majg zwigzek z czgstszym
wystepowaniem raka jelita grubego. Niewiele jest jednak doniesien jednoznacznie
dokumentujacych, jakie czynniki wigzg si¢ z czgstszym 1 wczesniejszym pojawianiem
si¢ nowych gruczolakéw. Zasadne wydaje si¢ wigc okreslenie tych czynnikéw,
a nastepnie doktadniejsze wyselekcjonowanie grupy chorych, u ktérych po usunigciu
gruczolakow jelita grubego znacznie szybciej dochodzi do rozwoju nowych polipow.
Grupa taka wymagataby czestszych kontroli endoskopowych, co z kolei pozwolitoby
na zmniejszenie ryzyka wystepowania duzych gruczolakéw zaawansowanych (ktére
niejednokrotnie sg trudniejsze do usunigcia, a zabieg ten wigze si¢ z wigkszym
ryzykiem powiktan), w ktérych nierzadko stwierdza si¢ ogniska raka jelita grubego.
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2. Zalozenia i cele pracy

2.1. Zalozenia pracy

Rak jelita grubego jest obecnie najczg¢stszym nowotworem zlo§liwym przewodu
pokarmowego zaréwno wsrod mezczyzn jak i1 kobiet. Dodatkowo obserwuje si¢ staty
wzrost zachorowan. W ponad 80% przypadkéw do rozwoju gruczolakoraka dochodzi
w wyniku mutacji genetycznych prowadzacych najpierw do powstania polipa
gruczolakowego, w obrebie ktérego w kolejnym etapie moze si¢ rozwing¢ rak
inwazyjny. Istotng rol¢ odgrywaja takze czynniki srodowiskowe, ktérych niekorzystny
wplyw przyczynia si¢ do powstawania kolejnych bledéw w materiale genetycznym

komoérek btony §luzowej jelita grubego.

Polipy jelita grubego stwierdza si¢ u ponad 1/3 populacji, a u co pigtego badanego sa
to gruczolaki jelita grubego, ktére okreslane sa mianem zmian przedrakowych.
Chociaz do rozwoju raka dochodzi tylko w przypadku czesci gruczolakéw, a okres ten
trwa zwykle ponad 10 lat, mozna zatozy¢, ze skoro u co pigtego badanego stwierdza
si¢ gruczolaki, to potencjalnie jedna pigta populacji narazona jest na rozwoj raka jelita
grubego. Hipotez¢ t¢ potwierdzaja doniesienia, ze regularne wykonywanie badan
endoskopowych i usuwanie gruczolakéw pozwala istotnie zmniejszy¢ wystepowanie
raka jelita grubego w populacji. Sposréod wielu metod diagnostycznych to wtasnie
kolonoskopia stanowi obecnie podstawe profilaktyki wtérnej raka jelita grubego,
pozwalajac nie tylko na uwidocznienie zmian patologicznych w obregbie btony

sluzowej jelita, ale takze na ich radykalne usunigcie.

Niestety nie wiadomo doktadnie, czy, kiedy i z ktérych polipéw gruczolakowych
rozwinie si¢ nowotwor ztosliwy. Dlatego tak wazne jest usuwanie radykalne
wszystkich zmian patologicznych w obrgbie jelita. Szczegllnie wazne jest to, ze
u niektérych chorych moze dojs¢ do ponownego ich pojawienia si¢. Sktania to do
wykonywania kontrolnych kolonoskopii, zwtaszcza u chorych po endoskopowym
usuni¢ciu  gruczolakéw jelita grubego. Nadzér endoskopowy po polipektomii
gruczolaka jelita grubego jest obecnie waznym zagadnieniem z kilku powodow.

Kolonoskopia jako procedura inwazyjna niesie z sobg ryzyko powiklan, a samo
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przygotowanie i przebieg badania wigza si¢ z pewnym dyskomfortem dla chorego.
Dodatkowo badania kontrolne w krajach rozwinig¢tych stanowig blisko Y4 wszystkich
wykonywanych kolonoskopii, a ich liczba stale rosnie. To z kolei generuje wysokie
koszty.  Wytyczne  dotyczace odstgpu  pomiedzy  kolejnymi  badaniami
kolonoskopowymi ulegaja cigglym modyfikacjom, poza tym rdéznig si¢ od siebie
w zaleznosci od kraju. Na dodatek istnieja chorzy, uktérych nowe gruczolaki
wystepuja czesciej. Wydaje sie zatem, ze wyodrgbnienie grupy osob narazonych na
czgstsze pojawienie si¢ nowych gruczolakdéw i poznanie czynnikéw predysponujacych
do tego moze si¢ przyczyni¢ do poprawy nadzoru nad nimi i pozwoli¢ na ustalenie

najbardziej optymalnego schematu kontroli endoskopowe;j.

2.2. Cele pracy
Celem pracy bylto okreslenie:
1. Czestosci wystepowania polipow gruczolakowych jelita grubego w populacji

chorych, u ktérych wykonano petng kolonoskopi¢ z powodu objawdéw sugerujacych

patologie w obrebie jelita grubego.

2. Lokalizacji 1 charakterystyki morfologicznej oraz histologicznej usuwanych

gruczolakéw w analizowanej grupie chorych.

3. Czestosci wykrywania w kontrolnej kolonoskopii nowych gruczolakéw u chorych

po radykalnym usunigciu polipa gruczolakowego jelita grubego.

4. Lokalizacji 1charakterystyki morfologicznej oraz histologicznej gruczolakow

usuni¢tych podczas kontrolnej kolonoskopii.

5. Czynnikéw zwigzanych z wigkszym ryzykiem ponownego wystapienia polipa
gruczolakowego jelita grubego u chorych po wczesniejszej radykalnej polipektomii

endoskopowe;j.

6. Charakterystyki grupy chorych, ktérzy z uwagi na wigksze ryzyko pojawienia si¢

nowych polipéw gruczolakowych jelita grubego wymagaja scislejszej kontroli.
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Nalezy si¢ spodziewal, ze przeprowadzone badanie moze pomdéc wplyngé na
dotychczasowy schemat badan kontrolnych u chorych po endoskopowym usunigciu

polipa gruczolakowego jelita grubego.
3. Metodyka

Analiza objeto grupe chorych, u ktérych w latach 2002-2006 wykonano w Pracowni
Endoskopowej II Katedry Chirurgii Ogdlnej UJ CM petng kolonoskopi¢. Wskazania
do kolonoskopii ustalono w oparciu o dane z wywiadu lekarskiego 1ibadania
fizykalnego. Do kolonoskopii kwalifikowano chorych zgtaszajacych obecnos$¢ krwi
w stolcu, zaburzenia rytmu wypréznien, nieswoiste dolegliwosci bélowe brzucha lub

inne objawy sugerujace patologi¢ jelita grubego.
3.1. Kryteria wlaczenia do grupy badawczej
Przyjeto nastepujace kryteria wigczenia do grupy badawcze;:

1. Wykonanie peilnej kolonoskopii jelita grubego, podczas ktérej stopien
przygotowania do badania umozliwial dokladng ocen¢ blony §luzowej wszystkich

odcinkéw jelita grubego.

2. Stwierdzenie przynajmniej jednego polipa gruczolakowego jelita grubego podczas
kolonoskopii wykonanej po raz pierwszy w zyciu lub jesli we wczesniejszym badaniu

kolonoskopowym nie stwierdzano polipéw gruczolakowych.
3. Radykalne usunigcie wszystkich polipoéw jelita grubego z oceng histologiczng.

4. Petlna kontrolna kolonoskopia wciggu 6-102 miesiecy po polipektomii.
W przypadku stwierdzenia kolejnych polipdw usunigcie ich w catosci wraz

z weryfikacja histopatologiczng.

5. Wyrazenie swiadomej zgody na udziat w badaniu i wilgczenie do grupy badawczej.
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3.2. Kryteria wylaczenia z grupy badawczej:

Przyjeto nastepujace kryteria wytgczenia z grupy badawcze;:
1. Wczesniejsze zabiegi resekcyjne jelita grubego.

2. Stwierdzenie raka jelita grubego lub leczenie zpowodu tego nowotworu

w przesziosci.
3. Usunigcie polipéw gruczolakowych w przesztosci.

4. Brak mozliwosci radykalnego usunig¢cia gruczolaka technika endoskopowa

1 kwalifikacja do leczenia operacyjnego.
5. Leczenie systemowe z powodu innych nowotworéw ztosliwych w wywiadzie.

6. Wystgpowanie rodzinnej polipowatosci rodzinnej lub niepolipowatego
dziedzicznego raka jelita grubego (HNPCC) wsrdd krewnych pierwszego 1 drugiego

stopnia.
7. Rozpoznanie choroby zapalnej jelit (inflammatory bowel disease — 1BD).

8. Brak zgody na udziat w badaniu 1 wigczenie do grupy badawcze;.

3.3. Kolonoskopia

Badania kolonoskopowe wykonano w Pracowni Endoskopowej II Katedry Chirurgii
Ogolnej wyposazone] w wideokolonoskopy firmy Olympus (modele CFH-Q180DL
lub CF-Q165L) pracujace w technologii wysokiej rozdzielczosci.

Kazdy chory zostal w wyczerpujacy i zrozumialy sposéb poinformowany o istocie
samego badania oraz polipektomii. Ponadto kazdemu z nich wyjasniono szczegdétowo
przebieg badania/zabiegu oraz ryzyko wystgpienia powiktan, atakze zasady ich
ewentualnego leczenia. Chorzy mieli mozliwos$¢ zadawania pytan, na ktére udzielano
im wyczerpujacych odpowiedzi. Przed rozpoczeciem badania kazdy z badanych
wyrazatl pisemng zgode na wykonanie kolonoskopii i ewentualnej polipektomii jelita
grubego. Przygotowanie do zabiegu przeprowadzano w oparciu o preparat Fleet

Phospho—Soda® zgodnie z instrukcja producenta.
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Kolonoskopi¢ rozpoczynano od badania per rectum w lewobocznym utozeniu Simsa.
Nastgpnie wprowadzano kolonoskop, ktérego koncéwke pokrywano zelem z 1%
lignokaing. Wprowadzenie kolonoskopu pod kontrola wzroku do katnicy
potwierdzano poprzez uwidocznienie zastawki kretniczo-katniczej oraz podstawy
wyrostka robaczkowego. Za pelng kolonoskopi¢ uznawano jedynie badanie, podczas
ktorego stopien przygotowania umozliwiat peilng i jednoznaczng ocen¢ btony sluzowe;j
calego jelita. Kolejnym etapem byto wycofywanie aparatu i doktadne oglagdanie btony
sluzowej catego jelita grubego. Czas mierzony od osiggni¢cia katnicy do wycofania
z odbytnicy zawieral si¢ w przedziale 8—26 minut i wynosit srednio 12 minut. Na czas
wycofywania kolonoskopu miata wplyw liczba wykrytych polipéw. W razie ich
stwierdzenia okreslano ich lokalizacj¢, wielkos$¢ 1 typ morfologiczny oraz odlegtos¢ od

odbytu, wykorzystujac podziatk¢ na ostonie kolonoskopu.

3.4. Polipektomia kolonoskopowa

Sposéb usunigcia polipa zalezat przede wszystkim od jego wielkosci. Polipy mniejsze
niz S mm usuwano za pomocg kleszczykéw biopsyjnych. Do usunigcia wigkszych
uszyputowanych zmian uzywano petli koagulacyjnej 1idiatermii firmy ERBE.
W przypadku zmian na szerszej szypule, gdy zachodzita istotna obawa krwawienia po
polipektomii, na szypule polipa zaktadano elastyczna petle ENDOLOOP® firmy
Olympus. Zmiany ptaskie usuwano technika mukozektomii endoskopowej po
wcezesniejszym podstrzyknieciu 0,9% roztworem NaCl 1 adrenaliny. Po wykonaniu
polipektomii oceniano makroskopowo jej radykalno$¢ 1w razie koniecznosci
zapewniano odpowiednia hemostaz¢. W przypadku duzej liczby polipéw lub
watpliwosci co do radykalnosci zabiegu wykonywano powtdérng kolonoskopig,
podczas ktorej usuwano pozostale zmiany lub poszerzano margines resekcji. W ten
spos6b u wszystkich chorych w badanej grupie usunig¢to radykalnie wszystkie zmiany
uwidocznione podczas pierwszej kolonoskopii. Chorych po endoskopowe;j
polipektomii pozostawiano w szpitalu na kilkugodzinny okres obserwacji. Usuni¢te
polipy umieszczano  w roztworze formaldehydu  w osobnych  naczyniach
1 przekazywano do weryfikacji histopatologicznej w Katedrze Patomorfologii U] CM

w Krakowie.
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3.4.1. Ocena usunietych polipow

Usunigte polipy mierzono za pomocg linijki, a nastgpnie wykonywano rutynowg oceng
histopatologiczng po ich utrwaleniu w kostkach parafinowych i zabarwieniu
hematoksyling, eozyng, btekitem alcjanskim (alcian blue) oraz kwasem nadjodowym i
fuksyna (to ostatnie okreslane akronimem PAS, periodic acid Schiff). Oceniano typ
histologiczny polipa. W przypadku polipéw gruczolakowych (na podstawie kryteriow
morfologicznych — obecno$¢ struktur cewkowych i1 kosmkowych) oraz ilo$ciowe;j
oceny przewazajgcego utkania przydzielano je do jednego z trzech typow (cewkowy,
cewkowo-kosmkowy, kosmkowy). Ponadto oceniano stopien dysplazji (niski, Sredni
1 wysoki). Brano przy tym pod uwage architektonike struktur gruczotowych oraz
wyglad komorek, a szczegdlnie ich jader. Jezeli w obregbie gruczolaka stwierdzano
dysplazje¢ o réznym stopniu nasilenia, woéwczas o rozpoznaniu decydowato ognisko

o najwickszym nasileniu dysplaz;ji.

3.5. Kontrolna kolonoskopia

Wszystkich badanych w ciggu 6-102 miesigcy poddano kontrolnej kolonoskopii
calego jelita grubego. Badanie wykonywano w sposéb analogiczny do uprzednio
opisanego. W razie stwierdzenia polipéw w kontrolnej kolonoskopii usuwano je

1 przekazywano do weryfikacji histopatologiczne;.

3.6. Ankieta uzupelniajaca

Z chorymi przeprowadzano wywiad lekarski, zadajagc pytania o choroby
wspolistniejgce, zazywane leki, wczesSniejsze operacje, leczenie z powodu
nowotworow, palenie tytoniu i1 spozywanie alkoholu oraz mierzono aktualny wzrost
imas¢ ciala. W przypadku niepelnych lub nieaktualnych informacji do chorych
wysylano ankiet¢ z dotaczong zaadresowana koperta zwrotng ze znaczkiem.
W ankiecie poproszono chorych o udzielenie aktualnych odpowiedzi na zadane

pytania.
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3.7. Baza danych

Zebrane na podstawie opisOw badan kolonoskopowych, wynikéw badan

histopatologicznych usuni¢tych polipéw oraz danych z wywiadu lekarskiego

1 wypelnionych ankiet dla uczestnikow badania informacje zgromadzono w bazie

danych przygotowanej specjalnie na potrzeby prowadzonego badania. W tym celu

wykorzystano program Microsoft Excel® 2011. Gotowa baza danych zawierata 184

rekordy. Kazdy rekord okreslal pojedynczego chorego, a znalazty si¢ w nim

informacje dotyczace:

wieku

pici

masy ciata 1 wzrostu oraz wskaznika masy ciata (body mass index — BMI)
palenia tytoniu

spozywania alkoholu

zazywanych lekow, ze szczegdélnym uwzglednieniem inhibitoréw pompy
protonowej (proton pump inhibitor — PPI), statyn i ASA

daty pierwszej kolonoskopii

liczby 1 wielkosci usunigtych polipow

lokalizacji usunigtych gruczolakéw

typu histologicznego i stopnia dysplazji poszczegdlnych polipéw

daty kontrolnej kolonoskopii

odstgpu czasowego od pierwszego badania (w miesigcach)

informacji onowo wykrytych gruczolakach (liczba, umiejscowienie, typ

histologiczny, stopien dysplaz;ji).

W bazie danych odnotowano réwniez wszelkie powiktania zwigzane

z wykonywanymi badaniami kolonoskopowymi.
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3.8. Analiza statystyczna

Charakterystyke badanej grupy przedstawiono, postugujac si¢ wartosciami
procentowymi dla zmiennych kategorycznych oraz miarami Sredniej 1 odchylenia

standardowego (standard deviation — SD) dla zmiennych ciggtych.

Do analizy poréwnawczej badanej grupy w odniesieniu do danych z wywiadu
lekarskiego oraz cech usuwanych gruczolakow zgromadzonych w bazie danych
wykorzystano test x2 lub doktadny test Fishera w przypadku matych liczebnosci. Do
porodwnania réznic zmiennych wyrazonych na skali porzadkowej lub ilosciowe;j

postuzono si¢ testem Manna i Whitneya.

Analizy ryzyka zwigzanego z pojawieniem si¢ nowych gruczolakéw dokonano,
postugujac si¢ modelem regresji dwumianowej, w ktérej prawdopodobienstwo
powtérnego wystgpienia polipa jest przedstawione na skali logarytmicznej
(log-binomial model). Analiz¢ t¢ przeprowadzono dla catej grupy niezaleznie od czasu
wykonania kolonoskopii kontrolnej oraz w grupie chorych, u ktérych badanie odbyto

si¢ po uptywie przynajmniej 36 miesiecy.

3.9. Zgoda komisji bioetycznej

Badanie rozpoczgto po uzyskaniu zgody Komisji Bioetycznej UJ na jego

przeprowadzenie — nr KBET/278/B/2012 z dnia 27.09.2012 r.
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4. Material

4.1. Charakterystyka demograficzna badanej grupy

W Pracowni Endoskopowej II Katedry Chirurgii Ogdlnej UJ CM w Krakowie
wykonano petng kolonoskopi¢ u 3859 oso6b w latach 2002-2006. U 878 (22,7%)
sposréd nich wusuni¢to polipy gruczolakowe jelita grubego. Charakterystyke

demograficzng badanej grupy przedstawia Tabela nr 2.

Liczba | Odsetek Przedzial Srednia SD (lata)

osob (n) (%) wieku (lata) | wieku (lata)
Kobiety 73 39,7% 39-78 lat 61,8 roku 9,1 roku
Mezczyzni 111 60,3% 34-87 lat 62,2 roku 10,6 roku
Y.acznie 184 100% 34-87 lat 62,1 roku 10,0 roku

Tabela nr 2. Charakterystyka demograficzna badanej grupy chorych

4.2. Dane z wywiadu lekarskiego

Wywiad, badanie fizykalne oraz przeprowadzona ankieta pozwolity na uzyskanie

danych, ktére zestawiono ponizej.

4.2.1. Wskaznik masy ciala

Dane odno$nie do wzrostu i masy ciata uzyskano od 167 sposréd 184 badanych, co
stanowi 90,2%. Sredni BMI badanej grupy wyniést 26,79 kg/m® izawierat sig
w przedziale 15,96-36,85 kg/mz. U 64 chorych (38,3%) BMI wskazywat na
prawidtowa wage ciata (zakres 19-25 kg/mz), au 67 (40,1%) — na nadwage (BMI 25—
30 kg/mz), zas u 35 (21%) — na otytos¢ (BMI ponad 30 kg/mz). U jednej chorej (0,6%)
BMI wynidst 15,96 kg/m?, co wskazywato na niedowage (Wykres nr 1).
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Wykres nr 1. Wskaznik masy ciata (BMI) w analizowanej grupie

4.2.2. Palenie tytoniu

Informacj¢ na temat palenia tytoniu uzyskano od 165 (89,6%) sposrdd 184 badanych:
24 (14,5%) badanych poddanych polipektomii endoskopowej przyznalo sie¢ do
aktywnego palenia tytoniu, a 141 (86,5%) chorych to osoby niepalagce (Wykres nr 2).
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Wykres nr 2. Palenie papieroséw w badanej grupie

4.2.3. Spozywanie alkoholu

Dane uzyskane od 164 0séb (89,1%) sposréd 184 oséb pozwolily na ustalenie, ze 45
(27,5%) badanych spozywato alkohol przynajmniej raz w tygodniu, a pozostate 119
(72,5%) osob nie spozywato alkoholu wcale lub rzadziej niz raz w tygodniu (Wykres

nr 3).
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Wykres nr 3. Spozywanie alkoholu w badanej grupie

4.2.4. Kwas acetylosalicylowy

Informacj¢ na temat przyjmowania ASA uzyskano od 164 (89,1%) z 184 os6b. 63
(38,4%) badanych regularnie przyjmowato ASA przynajmniej raz dziennie przez okres

dtuzszy niz 3 miesigce, a 101 (61,6%) osoby nie przyjmowaty tego leku (Wykres nr 4).
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Wykres nr 4. Zazywanie ASA w badanej grupie

4.2.5. Statyny

Wsréd 164 (89,1%) z 184 badanych, od ktorych zebrano informacj¢ na temat aktywne;j
terapii statynami 68 (41,5%) to osoby regularnie przyjmujace taka terapie, podczas

gdy pozostate 96 (58,5%) badanych nie przyjmowato lekow z grupy statyn (Wykres
nr 5).
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Wykres nr 5. Zazywanie statyn w badanej grupie

4.2.6. Inhibitory pompy protonowej

Informacj¢ na temat przewleklego zazywania PPI uzyskano od 163 (88,5%) z 184
os6b. 70 (42,9%) badanych regularnie przyjmowato PPI przynajmniej raz dziennie

przez okres dtuzszy niz 3 miesigce, a 93 (57,1%) osoby nie przyjmowaty lekéw z tej

grupy (Wykres nr 6).
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Wykres nr 6. Zazywanie PPI w badanej grupie
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4.3. Podsumowanie

Charakterystyke podsumowujacg informacje zebrane podczas wywiadu lekarskiego

przedstawia Tabela nr 3.

TAK NIE Brak danych
palenie tytoniu 24 (14,5%) 141 (86,5%) 19
spozywanie alkoholu 45 (27,5%) 119 (72,5%) 20
przyjmowanie ASA 63 (38,4%) 101 (61,6%) 20
zazywanie statyn 68 (41,5%) 96 (58,5%) 20
zazywanie PPI 70 (42,9%) 93 (57,1%) 21

Tabela nr 3. Charakterystyka podsumowujaca badang grup¢ na podstawie danych z wywiadu lekarskiego
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5. Wyniki

5.1. Czesto$¢ wystepowania polipéw jelita grubego

Sposroéd 3859 badanych, u ktérych wykonano kolonoskopig, polipy jelita grubego
usunieto u 1431 (37,1%) osob. U 878 (22,7%) chorych stwierdzono obecnos¢
przynajmniej jednego gruczolaka jelita grubego, z czego u 527 (13,6%) byty to
gruczolaki cewkowe, u 294 (7,6%) cewkowo-kosmkowe, au 57 (1,5%) kosmkowe.
Ponadto u 721 (18,6%) badanych wykryto polipy hiperplastyczne. Dodatkowo u 87
(2,6%) chorych usuni¢to przynajmniej jednego polipa zapalnego. U 43 (1,1%) chorych
rozpoznano utkanie nowotworu w polipie. U 30 (0,7%) chorych usuni¢to przynajmnie;j
jednego polipa zabkowanego. Tabela nr 4 przedstawia liczbg chorych, ktérym usunigto
przynajmniej jednego polipa danego typu. U niektdrych oséb stwierdzano wigcej niz
jeden z wymienionych powyzej typéw polipéw, stad w tabeli mogg one wystgpowac
w kilku grupach chorych. Do dalszej analizy wiaczono grupg 184 chorych, ktérzy
spetnili wszystkie kryteria wiaczenia do badania i1to witasnie ta liczba stanowi

podstawe dalszych analiz.

Rodzaj polipéow Liczba 0s6b (%)
gruczolak cewkowy 527 (13,6%)
gruczolak cewkowo-kosmkowy 294 (7,6%)
gruczolak kosmkowy 57 (1,5%)
polip hiperplastyczny 721 (18,6%)
polip zapalny 87 (2,6%)
rak w polipie 43 (1,1%)
gruczolak zagbkowany 30 (0,7%)
brak polipa w kolonoskopii 2428 (62,9%)
L.acznie 3859 (100%)

Tabela nr 4. Liczba chorych, ktérym usunigto polipy jelita grubego réznego typu (niektérym badanym usunigto

polipy wigcej niz jednego typu, stad moga one wystgpowaé w kilku grupach chorych)
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5.2. Wyjsciowa kolonoskopia

5.2.1. Liczba i wielkos$¢ usunietych polipéw

W grupie 184 chorych usunig¢to doszczetnie 314 polipéw gruczolakowych.
Najmniejsza liczba usunietych gruczolakéw u jednego chorego to 1, a najwigksza 11
(srednio 1,7 polipa). U 110 (59,8%) chorych usuni¢to jednego gruczolaka, u 47
(25,5%) kolejnych 2 gruczolaki, u 11 badanych usuni¢to 3 polipy gruczolakowe,

a u pozostatych 16 os6b wigcej niz 3 zmiany (Tabela nr 5).

Liczba usunietych polipé6w Liczba 0s6b (%)
1 polip 110 (59,8%)
2 polipy 47 (25,5%)
3 polipy 11 (6%)
wiecej niz 3 polipy 16 (8,7%)
F.qcznie 184 (100%)

Tabela nr 5. Liczba chorych u ktérych usunigto rézng liczbg gruczolakéw

Srednia wielko$¢ usunietych zmian wynosita 9,6 mm i zawierala sie¢ w przedziale 2—
80 mm. Wielkos¢ 134 (42,7%) polipéw nie przekraczala S mm, 129 polipéw bylo
wielkosci 5-9 mm, 30 zmian to gruczolaki wielkosci 10-19 mm, a 21 roéwnej lub
przekraczajacej 20 mm. 116 zmian usuni¢to przy pomocy kleszczykow biopsyjnych,
53 z uzyciem petli do polipektomii, 15 polipéw z uwagi na duzg wielko$¢ usunigto
technikg polipektomii kegsowej. U 138 chorych usunigete zmiany nie przekraczaly
10 mm, podczas gdy u 46 chorych usuni¢to przynajmniej jeden polip gruczolakowy,

ktorego wielkos¢ byta réwna lub wigksza niz 10 mm (Tabela nr 6).
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Wielko$¢ usunietych polipow Liczba polipow
<5 mm 134 (42,7%)
5-9 mm 129 (41,1%)
10-19 mm 30 (9,5%)
>20 mm 21 (6,7%)
L.acznie 314 (100%)

Tabela nr 6. Wielko$¢ usunigtych polipéw

Wszystkie usuniete polipy zostaly poddane weryfikacji histopatologicznej, ktéra
potwierdzita radykalnos¢ polipektomii, aw zadnym =z badanych polipéw nie
stwierdzono utkania gruczolakoraka. U4 (2,1%) chorych doszto do krwawienia
zmiejsca po polipektomii, ktére udato si¢ opanowa¢ metodami endoskopowymi,
a w pézniejszym okresie nie obserwowano cech nawrotu krwawienia. Nie stwierdzono
innych powiktan kolonoskopii 1 polipektomii takich jak przedziurawienie jelita

grubego. Smiertelno$é w analizowanej grupie wyniosta 0%.

5.2.2. Rozmieszczenie usunietych polipow

Najczestsza lokalizacja polipéw gruczolakowych byta esica. W niej stwierdzono
obecnos¢ 123 (39,2%) polipow. Druga co do czestosci (21,3%) lokalizacja byta
odbytnica, z ktérej usuni¢to 67 polipoéw. Kolejnym odcinkiem byta zstgpnica, z ktorej
usuni¢to 39 (12,4%) polipéw. Z poprzecznicy usuni¢to 37 (11,8%) gruczolakow. We
wstepnicy stwierdzono tacznie 28 (8,9%) zmian, a najrzadziej polipy gruczolakowe

zlokalizowane byly w katnicy, z ktérej usunieto 20 (6,4%) gruczolakéw (Wykres nr 7).
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[ odbytnica (n=67)

M esica (n=123)

M zstepnica (n=39)
Cpoprzecznica (n=37)
D wstegpnica (n=28)

E katnica (n=20)

Wykres nr 7. Rozmieszczenie usuni¢tych polipéw (odcienie niebieskie — lewa potowa jelita grubego, odcienie

pomaranczowe — prawa potowa jelita grubego)

Analizujac rozmieszczenie usuni¢tych zmian, stwierdzono, ze zmiany te czescie]
zlokalizowane byly w lewej (dystalnej) potowie jelita grubego, obejmujacej zstepnice,
esice, odbytnice (229 gruczolakéw, 72,9%) niz w prawej (proksymalnej) potowie jelita
grubego obejmujacej poprzecznice, wstepnice ikatnice (85 gruczolakéw, 27,1%).
U 123 (66,8%) chorych polipy usuni¢to tylko z lewej potowy jelita grubego, podczas
gdy u pozostatych 61 (33,2%) chorych przynajmniej jednego gruczolaka stwierdzono
w prawej polowie jelita grubego (Wykres nr 7).

5.2.3. Typ histologiczny usuni¢tych polipow
L.acznie usunigto 185 (58,9%) gruczolakéw cewkowych, 111 cewkowo-kosmkowych
(35,4%) 1 18 kosmkowych (5,7%) (Wykres nr 8).
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gruczolak cewkowy (n=185)
M gruczolak cewkowo-kosmkowy (n=111)

gruczolak kosmkowy (n=18)

58,9%

Wykres nr 8. Typ histologiczny usuni¢tych polipéw

83 (26,4%) polipy stanowity gruczolaki z dysplazja niskiego stopnia, 136 (43,3%)
z dysplazja sredniego stopnia, a 95 (30,3%) z dysplazja wysokiego stopnia (Wykres
nr9).

dysplazja niskiego stopnia (n=83)
30,3% 26,4% dysplazja $redniego stopnia (n=136)

dysplazja wysokiego stopnia (n=95)

43,3%

Wykres nr 9. Stopien dysplazji usunigtych polipéw

Wsrod 185 gruczolakéw cewkowych 70 (37,8%) stanowily polipy z dysplazja
niskiego, 84 (45,4%) sredniego, a 31 (16,8%) wysokiego stopnia. Z kolei w grupie 111
gruczolakow cewkowo-kosmkowych 13 (11,7%) to polipy z dysplazja malego, 47
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(42,3%) sredniego, aS1 (46%) wysokiego stopnia. Wsréd 18 gruczolakéw
kosmkowych 5 (27,7%) polipéw to zmiany z dysplazja Sredniego, a 13 (72,3%)
z dysplazja wysokiego stopnia. Nie stwierdzono gruczolakow kosmkowych

z dysplazjg niskiego stopnia (Wykres nr 10).
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Wykres nr 10. Typ histologiczny i stopien dysplazji usunigtych polipéw (AT — gruczolak cewkowy, ATV —

gruczolak cewkowo-kosmkowy, AV — gruczolak kosmkowy)

U 85 chorych stwierdzono obecno$¢ jedynie gruczolakéw cewkowych. U 84 oséb
usuni¢to przynajmniej jeden gruczolak cewkowo-kosmkowy, au 15 przynajmniej

jeden gruczolak kosmkowy.

U 43 sposrdd wszystkich chorych, u ktérych usunigto polipy gruczolakowe, byty to
zmiany cechujgce si¢ jedynie dysplazja niskiego stopnia, u 70 stwierdzono
przynajmniej jedng zmian¢ z dysplazja sredniego stopnia, au 71 przynajmniej jedng

zmiang z dysplazja wysokiego stopnia.

Zgodnie z definicjag zaawansowanego gruczolaka (rozrostu) jelita grubego u 61
(33,2%) chorych nie stwierdzono gruczolakéw spetniajacych jej kryteria, podczas gdy
u 123 (66,8%) badanych usuni¢to przynajmniej jedng zmiang¢ tego typu.
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5.2.4. Rozmieszczenie gruczolakéw a typ histologiczny

Na 67 (21,3%) polipow w odbytnicy 33 to gruczolaki cewkowe, 25 cewkowo-
kosmkowych 19 kosmkowych. Wsréd 123 polipéw usunietych zesicy 65 to
gruczolaki cewkowe, 53 cewkowo-kosmkowe, 5 kosmkowych. Z zst¢pnicy usuni¢to
39 (12,4%) polipéw: 27 zmian o typie gruczolaka cewkowego, 10 cewkowo-
kosmkowego, a 2 kosmkowego. Z poprzecznicy usuni¢to 37 (11,8%) gruczolakéw,
w tym: 26 gruczolakéw cewkowych, 10 cewkowo-kosmkowych i 1 kosmkowy. We
wstepnicy wykryto 1 usunigto tgcznie 28 (8,9%) zmian: 18 gruczolakéw cewkowych,
9 cewkowo-kosmkowych 1 1 kosmkowy. Z katnicy usuni¢to 20 (6,4%) zmian: 16
gruczolakéw cewkowych, 4 cewkowo-kosmkowe. Nie stwierdzono gruczolakéw

kosmkowych w katnicy (Wykres nr 11, Tabela nr 7).
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Wykres nr 11. Rozmieszczenie a typ histologiczny usuni¢tych gruczolakéw

Sposréd 67 usunigtych zmian z odbytnicy 17 to gruczolaki z dysplazja niskiego, 27
sredniego, a 23 wysokiego stopnia. Na 123 usuni¢te zmiany z esicy 28 wykazywato
obecnos¢ dysplazji niskiego, 56 sredniego, a 39 wysokiego stopnia. Wykryte zmiany
w zstepnicy to w 18 przypadkach polipy z dysplazja niskiego, 12 dysplazjg sredniego,
a9 z dysplazja wysokiego stopnia. Wsréd 37 polipéw usunietych z poprzecznicy, 7 to
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zmiany z dysplazja niskiego, 19 sredniego, a 11 wysokiego stopnia. Na 28 polipow
usuni¢tych z wstepnicy 7 stanowily gruczolaki z dysplazja niskiego, 11 z dysplazja
sredniego, a 10 z dysplazja wysokiego stopnia. Sposrdd 20 zmian usuni¢tych z katnicy
6 to gruczolaki z dysplazja niskiego, 11 =z dysplazja Sredniego, a3 z dysplazja
wysokiego stopnia (Wykres nr 12, Tabela nr 7).
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Wykres nr 12. Rozmieszczenie i stopien dysplazji usuni¢tych gruczolakéw

W lewej potowie jelita grubego (obejmujacej zstgpnice, esice 1 odbytnice) stwierdzono
125 gruczolakéw cewkowych, 88 cewkowo-kosmkowych i 16 kosmkowych. Z kolei
w prawej polowie jelita grubego (obejmujacej katnice, wstepnice 1 poprzecznice)
stwierdzono 60 gruczolakow cewkowych, 23 cewkowo-kosmkowe 12 kosmkowe

(Wykres nr 13).
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Wykres nr 13. Rozmieszczenie a typ histologiczny usunigtych gruczolakéw (lewa potowa — zstepnica, esica,

odbytnica; prawa potowa — katnica, wstepnica, poprzecznica)

W lewej potowie jelita grubego stwierdzono obecno$¢ 63 gruczolakéw z dysplazja
niskiego stopnia, 95 z dysplazja sredniego stopnia i 71 z dysplazja wysokiego stopnia.
Z prawej polowy jelita grubego usunieto 20 gruczolakéw z dysplazja niskiego stopnia,

41 z dysplazja Sredniego stopnia i 24 z dysplazja wysokiego stopnia (Wykres nr 14).
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Wykres nr 14. Rozmieszczenie a stopien dysplazji usunietych gruczolakéw (lewa polowa — zstepnica, esica,

odbytnica; prawa potowa — katnica, wstepnica, poprzecznica)
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Tabela nr7 przedstawia doktadng analiz¢ rozmieszczenia oraz charakterystyke

histopatologiczng usuni¢tych gruczolakéw pierwszej kolonoskopii.

Rozmieszczenie i typ histopatologiczny polipow
Odbytnica | Esica | Zstgpnica | Poprzecznica | Wstepnica | Katnica | Egcznie
ATI1 13 23 14 7 7 6 70
AT2 16 29 9 14 8 8 84
> |AT3 4 13 4 5 3 2 31
go ATV1 4 5 4 0 0 0 13
% ATV2 11 24 2 4 3 3 47
é ATV3 | 10 | 24 4 6 6 1 51
5 AV1 0 0 0 0 0 0 0
AV2 0 3 1 1 0 0 5
AV3 9 2 1 0 1 0 13
Eacznie 67 | 123 39 37 28 20 314

Tabela nr 7. Rozmieszczenie i typ histopatologiczny polipdw (AT — gruczolak cewkowy, ATV — gruczolak
cewkowo-kosmkowy, AV — gruczolak kosmkowy)

5.3. Kontrolna kolonoskopia

U wszystkich chorych w analizowanej grupie wykonano petng kolonoskopi¢ jelita
grubego w pdézniejszym terminie. U niektérych chorych w kolejnych okresach
powtarzano kontrolne badania kolonoskopowe. Odstep pomig¢dzy pierwszg i kontrolng
kolonoskopia wynidst srednio 39,6 miesigca i1zawieral si¢ w przedziale 6-102
miesi¢cy. Do pojawienia si¢ nowych polipéw gruczolakowych jelita grubego doszto
u 70 (38%) chorych. Byto wsrdd nich 21 kobiet (30%) 149 mezczyzn (70%). Srednia
wieku tej grupy wynosita 62 lata (zakres 34—82 lat) (Tabela nr 8).
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Li,czba Odsetek I.’rzedzial .Srednia SD (lata)

0s6b (n) (%) wieku (lata) | wieku (lata)
kobiety 21 30% 36-78 lat 61,9 roku 9,3 roku
mezcezyzni 49 40% 34-82 lat 62,1 roku 10,4 roku
L.acznie 70 100% 34-82 lat 62,0 roku 10,1 roku

Tabela nr 8. Charakterystyka demograficzna badanej grupy chorych, u ktérych usunigto polipy w kontrolnej

kolonoskopii

5.3.1. Liczba i wielkos¢ polipéw usunietych w kontrolnej kolonoskopii

Lacznie usuni¢to 167 nowych polipéw. U 38 (54,3%) chorych usunigto jednego
gruczolaka, u 14 (20%) kolejnych 2 gruczolaki, u 10 (14,3%) 3 polipy gruczolakowe,
a u pozostatych 8 (11,4%) os6b wigcej niz 3 zmiany (Tabela nr 9).

Liczba usunietych polipéw | Liczba osob (%)
1 polip 38 (54,3%)
2 polipy 14 (20%)
3 polipy 10 (14,3%)
wiecej niz 3 polipy 8 (11,4%)
L.acznie 70 (100%)

Tabela nr 9. Liczba chorych, u ktérych usuni¢to r6zng liczbe gruczolakéw w kontrolnej kolonoskopii

Srednia wielko$¢ usunigtych zmian wynosita 6,1 mm i miescita sie w przedziale
3—-18 mm. Wielkos¢ 102 polipéw nie przekraczata 5 mm, 55 polipéw byto wielkosci
5-9 mm, a 10 zmian to gruczolaki wielko$ci 10-19 mm. Nie stwierdzono polipéw
wiekszych niz 20 mm. 93 zmiany usuni¢to za pomocg kleszczykow biopsyjnych, a 74
z uzyciem petli do polipektomii. Zaden z nowych polipéw nie wymagat usuniecia

technikg polipektomii kesowej (Tabela nr 10).
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Wielkos$¢ usunietych polipow | Liczba polipow
<5 mm 102
5-9 mm 55
10-19 mm 10
>20 mm 0
t.acznie 167

Tabela nr 10. Wielko$¢ usunigtych polipéw

5.3.2. Rozmieszczenie polipow usunietych podczas kolonoskopii kontrolnej

Najczestszg lokalizacjg nowych gruczolakéw byta poprzecznica, z ktérej usunieto 45

(27%) zmian, a nast¢pnie esica, z ktérej usunigto 39 (23,3%) polipow. We wstepnicy

stwierdzono 31 (18,6%) nowych gruczolakéw. Rzadziej wykrywano je w zst¢pnicy

(19 polipéw, 11,3%), odbytnicy (17 polipéw, 10,2%), za$ najrzadziej w katnicy (16

gruczolakéw, 9,6%).

Analizujac rozmieszczenie usuni¢tych zmian, stwierdzono, ze nieznacznie cz¢sciej

zlokalizowane byly w prawej (proksymalnej) polowie jelita grubego, obejmujacej

katnicg, wstepnice i poprzecznice (92 gruczolaki, 55,1%) niz w lewej (dystalnej)

potowie jelita grubego obejmujgcej zstepnice, esice 1 odbytnice (75 gruczolakow,

44.9%) (Wykres nr 15).

49



[ odbytnica (n=17)
31 M esica (n=39)

M zstepnica (n=19)

[l poprzecznica (n=45)
[ wstepnica (n=31)

[ katnica (n=16)

Wykres nr 15. Rozmieszczenie nowych gruczolakéw (odcienie niebieskie — lewa potowa jelita grubego, odcienie
pomaranczowe — prawa potowa jelita grubego)

5.3.3. Typ histologiczny polipéw usunietych podczas kolonoskopii kontrolnej
Sposrod wszystkich 167 usunigtych gruczolakéw w badaniu kontrolnym 131 (78,5%)

to gruczolaki cewkowe, 34 (20,3%) to gruczolaki cewkowo-kosmkowe. W grupie tej

stwierdzono jedynie 2 (1,2%) gruczolaki kosmkowe (Wykres nr 16).

gruczolak cewkowy (n=131)
m gruczolak cewkowo-kosmkowy (n=34)

gruczolak kosmkowy (n=2)

Wykres nr 16. Typ histologiczny polipéw usunig¢tych w kontrolnej kolonoskopii
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Sposréd 167 usunietych podczas kontrolnej kolonoskopii gruczolakéw 78 (46,7%) to
polipy z dysplazja niskiego stopnia, 71 (42,5%) z dysplazja Sredniego stopnia, a 18
(10,8%) z dysplazja wysokiego stopnia (Wykres nr 17).

10,8% dysplazja niskiego stopnia (n=78)
dysplazja sredniego stopnia (n=71)
46,7%

42.5% dysplazja wysokiego stopnia (n=18)

Wykres nr 17. Stopief dysplazji usunigtych polipéw podczas kolonoskopii kontrolne;j

Sposrod wszystkich 131 nowo usunietych gruczolakéw cewkowych 71 (54,2%)
wykazywato cechy dysplazji z dysplazja niskiego, 49 (37,4%) sredniego, a 11 (8,4%)
wysokiego stopnia. Wsréd 34 gruczolakéw cewkowo-kosmkowych 6 (17,6%) to
zmiany cechujace si¢ dysplazja niskiego, 21 (61,7%) s$redniego, a7 (20,7%)
wysokiego stopnia. W kontrolnej kolonoskopii stwierdzono jedynie 2 gruczolaki

kosmkowe: po jednym z dysplazjg niskiego 1 sredniego stopnia (Wykres nr 18).
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Wykres nr 18. Typ histologiczny i stopien dysplazji usuni¢tych polipdw (AT — gruczolak cewkowy, ATV —

gruczolak cewkowo-kosmkowy, AV — gruczolak kosmkowy)

5.3.4. Rozmieszczenie gruczolakéw a typ histologiczny

Z.17 (10,2%) polipéw w odbytnicy 11 to gruczolaki cewkowe, 5 cewkowo-
kosmkowych i1 kosmkowy. Wsréd 39 (23,3%) polipéw usunietych z esicy 27 to
gruczolaki cewkowe, 12 cewkowo-kosmkowe, a 1 kosmkowy. Z zstepnicy, z ktorej
usuni¢to 19 (11,4%) polipéw: 15 to zmiany o typie gruczolaka cewkowego,
a 4 cewkowo-kosmkowego. Z poprzecznicy usuni¢to 45 (26,9%) gruczolakdéw, w tym
41 gruczolakéw cewkowych 15 cewkowo-kosmkowych. We wstgpnicy stwierdzono
1 usuni¢to Igcznie 31 (18,6%) zmian: 25 gruczolakéw cewkowych 16 cewkowo-
kosmkowych. Z katnicy usuni¢to 16 (9,6%) zmian: 12 gruczolakéw cewkowych

14 cewkowo-kosmkowe (Wykres nr 19, Tabela nr 11).
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Wykres nr 19. Rozmieszczenie a typ histologiczny gruczolakéw usunig¢tych podczas kontrolnej kolonoskopii

Sposréd 17 usunietych zmian z odbytnicy 10 to gruczolaki z dysplazja niskiego,
4 $redniego, a 3 wysokiego stopnia. Na 39 usunietych zmian z esicy, 22 wykazywato
obecnos¢ dysplazji niskiego, 13 sredniego, a 4 wysokiego stopnia. Wykryte zmiany
w zstepnicy to w 8 przypadkach polipy z dysplazja niskiego, 7 dysplazja sredniego,
a4 z dysplazja wysokiego stopnia. Wsréd 45 usunigtych polipéw z poprzecznicy, 21
to zmiany z dysplazja niskiego, 22 Sredniego, a 2 wysokiego stopnia. Na 31 polipow
usuni¢tych z wstepnicy 12 stanowity gruczolaki z dysplazjg niskiego, 15 z dysplazja
sredniego, a 4 z dysplazja wysokiego stopnia. Sposréd 16 zmian usunig¢tych z katnicy
5 to gruczolaki zdysplazja niskiego, 10 zdysplazja sredniego, a1 z dysplazja
wysokiego stopnia (Wykres nr 20, Tabela nr 11).
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Wykres nr 20. Rozmieszczenie i stopien dysplazji usunietych gruczolakéw

W lewej potowie jelita grubego (obejmujacej zstgpnice, esice i odbytnice) stwierdzono
53 nowe gruczolaki cewkowych, 20 cewkowo-kosmkowych 12 kosmkowe. Z kolei
w prawej polowie jelita grubego (obejmujacej katnice, wstepnice 1 poprzecznice)
stwierdzono 78 gruczolakéw cewkowych 114 cewkowo-kosmkowych. Nie

stwierdzono obecnosci nowych gruczolakow kosmkowych (Wykres nr 21).
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Wykres nr 21. Rozmieszczenie a typ histologiczny gruczolakéw usunigtych w kontrolnej kolonoskopii (lewa

polowa — zstepnica, esica, odbytnica; prawa potowa — katnica, wstepnica, poprzecznica)

W lewej potowie jelita grubego stwierdzono obecnos¢ 40 nowych gruczolakow
z dysplazja niskiego stopnia, 24 =z dysplazja S$redniego stopnia 111 z dysplazja
wysokiego stopnia. Z prawej potowy jelita grubego usuni¢to 38 nowych gruczolakow
z dysplazja niskiego stopnia, 47 zdysplazja Sredniego stopnia 17 z dysplazja
wysokiego stopnia (Wykres nr 22).
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Wykres nr 22. Rozmieszczenie a stopien dysplazji gruczolakéw usunigtych w kontrolnej kolonoskopii (lewa

polowa — zstepnica, esica, odbytnica; prawa potowa — katnica, wstepnica, poprzecznica)
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Tabela nr 11 przedstawia dokladng analiz¢ rozmieszczenia oraz charakterystyke

histopatologiczng usuni¢tych gruczolakow w kontrolnej kolonoskopii.

Rozmieszczenie i typ histopatologiczny nowych polipow

Odbytnica | Esica | Zstepnica | Poprzecznica | Wstepnica | Katnica | Eacznie
ATI 9 20 6 21 11 4 71
AT2 1 5 6 18 12 7 49

= |AT3 1 2 3 2 2 1 11

go ATV1 1 1 2 0 1 1 6

% ATV2 2 8 1 4 3 3 21

% ATV3 2 2 1 0 2 0 7

S AV1 0 1 0 0 0 0 1
AV2 1 0 0 0 0 0 1
AV3 0 0 0 0 0 0 0

Eacznie 17 | 39 19 45 31 16 | 167

Tabela nr 11. Rozmieszczenie i typ histopatologiczny nowych polipéw w kontrolnej kolonoskopii

5.4. Czynniki ryzyka pojawienia si¢ nowych polipéw gruczolakowych jelita

grubego

5.4.1. Ple¢ chorych

Sposréd 73 kobiet nowe polipy gruczolakowe w kontrolnej kolonoskopii stwierdzono

u 21 (28,7%) z nich. W grupie 111 mezczyzn nowe gruczolaki usuni¢to u 49 (44,1%)
badanych (Tabela nr 12).

Ple¢ Polip w kontroli Brak polipa w kontroli L.acznie
n (%) n (%) n (%)
Kobiety 21 (28,7%) 52 (71,3%) 73 (100%)
Mgzczyzni 49 (44,1%) 62 (55,9%) 111 (100%)

Tabela nr 12. Pojawienie si¢ nowych polipéw a pte¢ chorych
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Zaobserwowano, ze istotnie czg¢sciej dochodzilo do pojawienia si¢ nowych polipéw
u mezezyzn (p=0,034), a ryzyko wzgledne pojawienia si¢ nowego polipa u megzczyzn

bylo 0 57% wigksze niz u kobiet (Tabela nr 13).

Ryzyko wzgledne 95% przedzial ufnosci Wartos¢ p
(mezczyzni a kobiety)

1,57 1,03-2,37 0,034

Tabela nr 13. Ogélne ryzyko wzgledne pojawienia si¢ nowego polipa w zaleznosci od pici

Analizujac wystgpienie nowych polipéw w grupie chorych, uktérych kontrolng
kolonoskopi¢ wykonano przynajmniej 36 miesigcy od pierwsze] polipektomii,
ustalono, ze czesSciej do pojawienia si¢ nowych polipéw dochodzito w grupie
me¢zczyzn niz kobiet. Byl to jednak wynik nieistotny statystycznie (p=0,196) (Tabela
nr 14).

Ryzyko wzgledne 95% przedziat ufnosci Wartos¢ p
(mezczyzni a kobiety)

1,42 0,83-2,44 0,196 (n.s.)

Tabela nr 14. Ryzyko wzgledne pojawienia si¢ nowego polipa w grupie chorych, u ktérych kontrolng

kolonoskopi¢ wykonano przynajmniej 36 miesi¢cy od pierwszej polipektomii w zaleznos$ci od pici.

5.4.2. Wiek

Srednia wieku chorych, uktérych doszto do pojawienia si¢ nowych polipéw
w kontrolnej kolonoskopii wynosita 62 lata, a w grupie chorych uktérych nie
stwierdzono gruczolakow w badaniu kontrolnym 62,1 lat. Nie zaobserwowano
istotnych statystycznie réznic pomiedzy obiema grupami (p=0,918). Analizujgc ryzyko
pojawienia si¢ nowych polipéw w grupie chorych do 60. roku zycia oraz starszych
stwierdzono, ze w grupie miodszych do pojawienia si¢ nowych gruczolakéw doszto
u 29 (40,8%) badanych oraz u 41 (36,2%) oséb w wieku po 60. roku zycia (Tabela
nr 15).
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Wiek chorych Polip w kontroli | Brak polipa w kontroli L.acznie
n (%) n (%) n (%)
do 60. roku zycia 29 (40,8%) 42 (59,2%) 71 (100%)
od 60. roku zycia 41 (36,2%) 72 (63,8%) 113 (100%)

Tabela nr 15. Pojawienie si¢ nowych polipéw a wiek chorych

Mimo ze nowe polipy czesciej rozwingly si¢ w grupie oséb mtodszych, nie
stwierdzono istotnego statystycznie mniejszego ryzyka wystgpienia pojawienia Si¢

polipéw u 0s6b do 60. roku zycia w porOwnaniu ze starszymi (p=337) (Tabela nr 16).

Ryzyko wzgledne 95% przedzial ufnosci Wartos¢ p
(<60 rz. a >60 rz.)

0,84 0,58-1,20 0,337 (n.s.)

Tabela nr 16. Ogélne ryzyko wzgledne pojawienia si¢ nowego polipa w zaleznosci od wieku (<60. rz. a >60. rz.)

Ustalono ponadto, ze wiek nie wigze si¢ z mniejszym ryzykiem pojawienia si¢ nowych
polipéw w grupie chorych, u ktérych kontrolng kolonoskopi¢ wykonano przynajmnie;j
36 miesiecy od pierwszej polipektomii (p=0,726). Zaobserwowano jednak zmiang

kierunku zaleznosci (Tabela nr 17).

Ryzyko wzgledne 95% przedziat ufnosci Wartos¢ p
(<60 rz. a >60 rz.)

1,09 0,67-1,77 0,726 (n.s.)

Tabela nr 17. Ryzyko wzgledne pojawienia si¢ nowego polipa w grupie chorych, u ktérych kontrolng
kolonoskopi¢ wykonano przynajmniej 36 miesiecy od pierwszej polipektomii w zalezno$ci od wieku (<60. rz.
a>60. rz.).

5.4.3. Wskaznik masy ciala

Wskaznik masy ciata obliczono u 167 chorych. Sposréd 65 oséb z BMI ponizej 25
kg/m2 do pojawienia si¢ nowych polipéw doszto u 23 (35,4%). U chorych z nadwaga
nowe zmiany stwierdzono u 26 (38,8%) badanych. W grupie oséb otytych do
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pojawienia si¢ nowych gruczolakéw dochodzilo cze¢sciej — nowe zmiany wykryto u 17

(48,5%) z nich (Tabela nr 18).

BMI Polip w kontroli Brak polipa w kontroli L.acznie
n (%) n (%) n (%)
<25 kg/m” 23 (35,4%) 42 (64,6%) 65 (100%)
25-30 kg/m” 26 (38,8%) 41 (61,2%) 67 (100%)
>30 kg/m” 17 (48,5%) 18 (51,5%) 35 (100%)

Tabela nr 18. Pojawienie si¢ nowych polipéw a warto§¢ BMI

Stwierdzono, ze cho¢ czgsciej] do rozwoju kolejnych polipéw dochodzilo w grupie
otylych, ogélne ryzyko wzgledne pojawienia si¢ nowych polipdw nie jest istotnie

statystycznie wigksze w zadnej z wyzej wymienionych grup (Tabela nr 19).

Ryzyko wzgledne 95% przedziatl ufnosci Wartos¢ p

BMI 25-30 kg/m” vs. BMI <25 kg/m”

1,07 0,69-1,68 0,735

BMI >30 kg/m” vs. BMI <25 kg/m”

1,35 0,84-2,16 0,211

Tabela nr 19. Ogélne ryzyko wzgledne pojawienia si¢ nowych polipéw w zaleznoS$ci od warto§ci BMI

Podobnych danych dostarczyta analiza dotyczaca ryzyka wzglednego pojawienia si¢
nowych polipéw w grupie chorych, uktérych kontrolng kolonoskopi¢ wykonano
przynajmniej 36 miesigcy od pierwszej polipektomii. I w tym przypadku BMI nie

wigzal si¢ z wiekszym ryzykiem pojawienia si¢ nowych polipéw (Tabela nr 20).
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Ryzyko wzgledne 95% przedzial ufnosci Wartos¢ p

BMI 25-30 kg/m” vs. BMI <25 kg/m’

1,11 0,62-2,00 0,710

BMI >30 kg/m” vs. BMI <25 kg/m”

1,20 0,63-2,31 0,568

Tabela nr 20. Ryzyko wzgledne pojawienia si¢ nowych polipéw w grupie chorych, u ktérych kontrolng

kolonoskopi¢ wykonano przynajmniej 36 miesi¢cy od pierwszej polipektomii w zaleznosci od wartosci BMI.

5.4.4. Palenie tytoniu

Palenie tytoniu Polip w kontroli Brak polipa w kontroli L.acznie
n (%) n (%)

Nie 51 (36,2%) 90 (63,8%) 141 (100%)

Tak 14 (58,3%) 10 (41,7%) 24 (100%)

Tabela nr 21. Pojawienie si¢ nowych polipéw a palenie tytoniu

Dane na temat palenia tytoniu uzyskano od 165 chorych. W grupie 141 niepalacych
0s6b nowe polipy wykryto u51 (36,2%). Sposréd 24 palacych oséb nowe polipy
stwierdzono u 14 (58,3%) (Tabela nr 21). Wykazano, zZe istnieje statystyczna istotnie
zaleznos¢ pomigdzy paleniem tytoniu a pojawianiem si¢ nowych polipéw. Ryzyko ich
wystgpienia u palagcych jest o0 58% wigksze niz w grupie niepalagcych (p=0,025)
(Tabela nr 22).

Ryzyko wzgledne 95% przedziat ufnosci Wartos¢ p
(palacy a niepalacy)
1,58 1,06-2,36 0,025 (i.s.)

Tabela nr 22. Ogdlne ryzyko wzgledne pojawienia si¢ nowego polipa w zaleznosci od palenia tytoniu (palacy

a niepalacy)

Chociaz palenie tytoniu zwigksza ogdélne ryzyko wystgpienia nowych polipow

w kontrolnych badaniach, nie wykazano, by ryzyko to wzrastalo w grupie chorych,
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u ktérych kontrolng kolonoskopie¢ wykonano przynajmniej 36 miesiecy od pierwszej

polipektomii (p=0,526) (Tabela nr 23).

Ryzyko wzgledne 95% przedziat ufnosci Wartos¢ p
(palacy a niepalacy)
1,21 0,66-2,20 0,526 (n.s.)

Tabela nr 23. Ryzyko wzgledne pojawienia si¢ nowego polipa w grupie chorych, u ktérych kontrolng

kolonoskopi¢ wykonano przynajmniej 36 miesi¢cy od pierwszej polipektomii w zalezno$ci od palenia tytoniu.
5.4.5. Spozywanie alkoholu

W grupie 119 os6b niespozywajacych alkoholu do pojawienia si¢ nowych
gruczolakow doszio u 43 (36,1%) badanych. Z kolei w grupie os6b spozywajacych

alkohol przynajmniej raz w tygodniu nowe polipy stwierdzono u 21 (46,7%) z nich

(Tabela nr 24).

Spozywanie Polip w kontroli Brak polipa w kontroli L.acznie
alkoholu n (%) n (%) n (%)
Nie 43 (36,1%) 76 (63,9%) 119 (100%)
Tak 21 (46,7%) 24 (53,3%) 45 (100%)

Tabela nr 24. Pojawienie si¢ nowych polipéw a spozywanie alkoholu

Mimo ze odsetek os6b spozywajacych alkohol byt wigkszy w grupie tych, u ktérych
doszto do pojawienia si¢ nowych polipdw, czynnik ten nie byl istotnie statystycznie
zwigzany z czestszym pojawieniem si¢ zmian w badaniu kontrolnym (p=0,121)

(Tabela nr 25).

Ryzyko wzgledne 95% przedziatl ufnosci Wartos¢ p
(przyjmujacy a nieprzyjmujacy)
1,36 0,92-1,98 0,121 (n.s.)

Tabela nr 25. Ogélne ryzyko wzglgedne pojawienia si¢ nowego polipa w zaleznos$ci od spozycia alkoholu

(spozywajacy a niespozywajacy)
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Ustalono ponadto, ze spozycie alkoholu nie wigze si¢ ze statystycznie wyzszym
ryzykiem pojawienia si¢ nowych polipéw w grupie chorych, u ktérych kontrolng
kolonoskopi¢ wykonano przynajmniej 36 miesigcy od pierwszej polipektomii (Tabela

nr 26).

Ryzyko wzgledne 95% przedziat ufnosci Wartos¢ p
(spozywajacy a niespozywajacy)

1,34 0,81-2,20 0,256 (n.s.)

Tabela nr 26. Ryzyko wzgledne pojawienia si¢ nowego polipa w grupie chorych, u ktérych kontrolng
kolonoskopi¢ wykonano przynajmniej 36 miesi¢cy od pierwszej polipektomii w zaleznosci od spozycia alkoholu.
5.4.6. Kwas acetylosalicylowy

Wsréd 101 badanych, ktorzy nie zazywali przewlekle ASA, nowe polipy usunigto u 43
(42,5%) chorych. Wsréd 63 oséb przyjmujacych przewlekle ASA nowe gruczolaki
usunieto u 21 (33,3%) badanych (Tabela nr 27).

Przyjmowanie ASA | Polip w kontroli | Brak polipa w kontroli L.acznie
n (%) n (%) n (%)
Nie 43 (42,5%) 58 (57,5%) 101 (100%)
Tak 21 (33,3%) 42 (66,7%) 63 (100%)

Tabela nr 27. Pojawienie si¢ nowych polipéw a przyjmowanie ASA

Zaobserwowano, ze w grupie o0sOb zazywajacych ASA rzadziej dochodzito do
pojawienia si¢ nowych gruczolakéw, jednak ryzyko rozwoju nowych polipéw nie byto
istotnie statystycznie zwigzane z przyjmowaniem lub nieprzyjmowaniem tego

specyfiku (p=0,205) (Tabela nr 28).

Ryzyko wzgledne 95% przedzial ufnosci Wartos¢ p
(przyjmujacy a nieprzyjmujacy)
0,76 0,50-1,15 0,205 (n.s.)

Tabela nr 28. Ogdlne ryzyko wzgledne pojawienia si¢ nowego polipa w zaleznosci od przewleklego

przyjmowania ASA (przyjmujacy a nieprzyjmujacy)
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Analizujac wptyw przyjmowania ASA na ryzyko pojawienia si¢ nowych polipéw
w grupie chorych, u ktérych kontrolng kolonoskopi¢ wykonano przynajmniej 36
miesigcy od pierwszej polipektomii réwniez nie odnotowano istotnosci statystycznej,

jednak kierunek zaleznosci ulegt zmianie (p=0,618) (Tabela nr 29).

Ryzyko wzgledne 95% przedziat ufnosci Wartos¢ p
(przyjmujacy a nieprzyjmujacy)
1,13 0,68-1,89 0,618 (n.s.)

Tabela nr 29. Ryzyko wzgledne pojawienia si¢ nowego polipa w grupie chorych, u ktérych kontrolng
kolonoskopi¢ wykonano przynajmniej 36 miesigcy od pierwszej polipektomii w zalezno$ci od przewleklego

przyjmowania ASA.

5.4.7. Statyny

Dane odnosnie do przewlektego zazywania statyn uzyskano od 164 chorych. Nowe
polipy usuni¢to u 39 (40,6%) sposrod 96 badanych, ktorzy nie przyjmowali lekow z tej
grupy. Zkolei w grupie os6b zazywajacych przewlekle statyny do pojawienia si¢

nowych gruczolakéw doszto u 26 (38,2%) badanych (Tabela nr 30).

Przyjmowanie Polip w kontroli Brak polipa w kontroli L.acznie
statyn n (%) n (%) n (%)
Nie 39 (40,6%) 57 (59,4%) 96 (100%)
Tak 26 (38,2%) 42 (61,8%) 68 (100%)

Tabela nr 30. Pojawienie si¢ nowych polipéw a przyjmowanie statyn

Ryzyko pojawienia si¢ nowych polipéw nie bylo istotnie statystycznie zwigzane

z przyjmowaniem statyn (p=0,661) (Tabela nr 31).

Ryzyko wzgledne
(przyjmujacy a nieprzyjmujacy)

95% przedziat ufnosci

Wartos¢ p

0,62-1,34

0,661 (n.s.)

Tabela nr 31. Ogdlne ryzyko wzgledne pojawienia si¢ nowego polipa w zaleznosci od przewleklego

przyjmowania statyn
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Zaobserwowano natomiast, ze przyjmowanie statyn wigze si¢ z wiekszym o 68%
ryzykiem pojawienia si¢ nowych polipow w grupie chorych, u ktérych kontrolng
kolonoskopi¢ wykonano przynajmniej 36 miesiecy od pierwszej polipektomii

(p=0,035) (Tabela nr 32).

Ryzyko wzgledne 95% przedziat ufnosci Wartos¢ p
(przyjmujacy a nieprzyjmujacy)
1,68 1,04-2,74 0,035 (i.s.)

Tabela nr 32. Ryzyko wzgledne pojawienia si¢ nowego polipa w grupie chorych, u ktérych kontrolna
kolonoskopi¢ wykonano przynajmniej 36 miesigcy od pierwszej polipektomii w zalezno$ci od przewleklego

przyjmowania statyn.

5.4.8. Inhibitory pompy protonowej

Analizg objeto tacznie 163 chorych. W grupie nieprzyjmujacych przewlekle lekéw
z grupy PPI nowe polipy usunig¢to u 41 (44,1%) z nich. W grupie os6b przyjmujacych
PPI nowe gruczolaki uwidoczniono u 23 (32,8%) chorych (Tabela nr 33).

Przyjmowanie PPI Polip w kontroli Brak polipa w kontroli L.acznie
n (%) n (%) n (%)
Nie 41 (44,1%) 52 (55,9%) 93 (100%)
Tak 23 (32,8%) 47 (67,2%) 70 (100%)

Tabela nr 33. Pojawienie si¢ nowych polipéw a przyjmowanie PPI

Cho¢ czesto$¢ pojawiania si¢ nowych polipéw byla mniejsza w grupie chorych
przewlekle zazywajacych PPI, ryzyko rozwoju nowych polipéw nie bylo istotnie
statystycznie zwigzane z przyjmowaniem lub nieprzyjmowaniem lekéw z tej grupy

(p=0,122) (Tabela nr 34).

Ryzyko wzgledne 95% przedziat ufnosci Wartos¢ p
(przyjmujacy a nieprzyjmujacy)
0,48 0,48-1,09 0,122 (n.s.)

Tabela nr 34. Ogdlne ryzyko wzgledne pojawienia si¢ nowego polipa w zaleznosci od przewleklego

przyjmowania PPI
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Ustalono réwniez, ze przewlekte przyjmowanie PPI nie wptywa na ryzyko pojawienia
si¢ nowych polipéw w grupie chorych, u ktérych kontrolng kolonoskopi¢ wykonano

przynajmniej 36 miesi¢cy od pierwszej polipektomii (p=0,481) (Tabela nr 35).

Ryzyko wzgledne 95% przedzial ufnosci Wartos¢ p
(przyjmujacy a nieprzyjmujacy)
0,83 0,49-1,39 0,481 (n.s)

Tabela nr 35. Ryzyko wzgledne pojawienia si¢ nowego polipa w grupie chorych, u ktérych kontrolng
kolonoskopi¢ wykonano przynajmniej 36 miesigcy od pierwszej polipektomii w zalezno$ci od przewleklego

przyjmowania PPI.

5.4.9. Pojawienie si¢ nowych polipow a charakterystyka polipéw usunietych

w poprzedniej kolonoskopii

5.4.9.1. Rozmieszczenie polipow

Sposrod 123  chorych, uktorych podczas pierwszej kolonoskopii gruczolaki
stwierdzano jedynie w lewej polowie jelita grubego, doszto do pojawienia si¢ nowych
zmian u 36 (29,2%) oséb. Z kolei w grupie 61 o0séb, u ktérych wykryto przynajmniej
jednego gruczolaka w prawej potowie jelita grubego, nowe polipy w kontrolnej
kolonoskopii usunig¢to u 34 (55,7%) z nich. Nowe gruczolaki czg¢Sciej rozwijaty si¢
w grupie chorych, u ktorych stwierdzono przynajmniej jednego gruczolaka w prawej

potowie jelita grubego (Tabela nr 36).

Lokalizacja zmian Polip w kontroli | Brak polipa w kontroli t.acznie
pierwotnych n (%) n (%) n (%)
tylko lewa potowa 36 (29,2% %) 87 (70,8%) 123 (100 %)

J. grubego
prawa potowa 34 (55,7%) 27 (44,3%) 61 (100%)
J. grubego

Tabela nr 36. Pojawienie si¢ nowych polipé6w a rozmieszczenie polipéw

Analiza ryzyka wzglednego pojawienia si¢ nowych gruczolakow wykazata, ze jest ono

istotnie statystycznie wigksze o 82%, jezeli u chorych w pierwszym badaniu usunig¢to
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przynajmniej jednego polipa gruczolakowego z prawej potowy jelita grubego

(p=0,001) (Tabela nr 37).

Ryzyko wzgledne 95% przedziat | WartoS¢ p
(prawa potowa j. grubego a tylko lewa potowa ufnosci
J. grubego)
1,82 0,04-0,79 0,001 @i.s.)

Tabela nr 37. Ogdlne ryzyko wzgledne pojawienia si¢ nowego polipa w zalezno$ci od rozmieszczenia zmian

pierwotnych (polip w prawej potowie jelita grubego vs. polipy tylko w lewej potowie jelita grubego)

Podobny wynik uzyskano, analizujac ryzyko wzgledne pojawienia si¢ nowych
gruczolakéw w grupie chorych, uktérych kontrolng kolonoskopi¢ wykonano
przynajmniej 36 miesigcy od pierwszej polipektomii. Ustalono, ze jest ono o 86%
wieksze wrazie stwierdzenia przynajmniej jednej zmiany o typie polipa
gruczolakowego w prawej potowie jelita grubego. Wynik ten byl réwniez istotny

statystycznie (p=0,011) (Tabela nr 38).

Ryzyko wzgledne 95% przedzial | Wartos¢ p
(prawa potowa j. grubego a tylko lewa potowa ufnosci
J- grubego)
1,86 0,03-0,86 0,011 (i.s.)

Tabela nr 38. Ryzyko wzgledne pojawienia si¢ nowego polipa w grupie chorych, u ktérych kontrolna
kolonoskopi¢ wykonano przynajmniej 36 miesiecy od pierwszej polipektomii w zalezno$ci od rozmieszczenia

zmian pierwotnych (polip w prawej potowie jelita grubego a polipy tylko w lewej polowie jelita grubego).

5.4.9.2. Liczba usunietych polipow

W grupie 110 chorych, u ktérych podczas pierwszej kolonoskopii usuni¢to tylko
jednego gruczolaka, doszio do pojawienia si¢ nowych polipéw u 29 (26,4%) oséb.
U tych, ktérym w pierwszym badaniu usuni¢to 2 lub 3 gruczolaki, u28 (48,3%)
stwierdzono nowe polipy w kontrolnej kolonoskopii. Sposréd 15 chorych, u ktérych
usunieto ponad 3 gruczolaki podczas pierwszego badania, nowe polipy w kolonoskopii

kontrolnej stwierdzono u 13 (87,7%) (Tabela nr 39).
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Liczba usunigtych Polip w kontroli | Brak polipa w kontroli t.acznie
polipéw n (%) n (%) n (%)
jeden 29 (26,4%) 81 (73,6%) 110 (100%)
21lub 3 28 (48,3%) 30 (51,7%) 58 (100%)
>3 13 (87,7%) 3(12,3%) 15 (100%)

Tabela nr 39. Pojawienie si¢ nowych polipéw a liczba usuni¢tych polipéw

Zaobserwowano, ze ogollne ryzyko wzgledne pojawienia si¢ nowych polipéw jest
wieksze w grupie chorych z wigksza liczbg polipéw usunigtych podczas kolonoskopii.
Ryzyko to w poréwnaniu z grupg chorych, ktérym wycieto tylko jednego gruczolaka,
jest odpowiednio wigksze o 65% w grupie chorych z 2 lub 3 polipami (p=0,015) oraz
prawie 3-krotnie w grupie chorych z wiecej niz 3 polipami (p<0,001) (Tabela nr 40).

Ryzyko wzgledne 95% przedziat ufnosci Wartos¢ p

2 lub 3 polipy a 1 polip

1,65 1,10-2,47 0,015 (i.s.)

>3 polipy a 1 polip

2,88 1,97-4,21 <0,001 (i.s.)

Tabela nr 40. Ogélne ryzyko wzgledne pojawienia si¢ nowego polipa w zalezno$ci od liczby usunigtych

gruczolakéw

Podobnych wynikéw dostarczyta analiza ryzyka wzglednego pojawienia si¢ nowych
polipow w grupie chorych, u ktérych kontrolng kolonoskopi¢ wykonano przynajmnie;j
36 miesigcy od pierwszej polipektomii. Ryzyko to w poréwnaniu z grupa chorych,
ktorym usuni¢to tylko jednego gruczolaka, jest wigksze prawie 2-krotnie dla chorych
z 2 lub 3 polipami (p=0,011). Nie wykazano natomiast, aby ryzyko to bylo wigksze
w grupie chorych zponad 3 polipami, cho¢ wynik ten byt bliski istotnosci

statystycznej (p=0,066) (Tabela nr 41).
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Ryzyko wzgledne 95% przedziat ufnosci Wartos¢ p

2 lub 3 polipy a 1 polip

1,97 1,17-3,33 0,011 (i.s.)

>3 polipy a 1 polip

1,89 0,95-3,74 0,066 (n.s.)

Tabela nr 41. Ryzyko wzgledne pojawienia si¢ nowego polipa w grupie chorych, u ktérych kontrolng
kolonoskopi¢ wykonano przynajmniej 36 miesiecy od pierwszej polipektomii w zaleznosci od liczby usunig¢tych

gruczolakéw.

5.4.9.3. Wielkos¢ najwiekszego gruczolaka

Wsréd oséb, u ktorych wielkos¢ polipéw usunietych podczas pierwszej kolonoskopii
nie przekraczata 10 mm, nowe gruczolaki usuni¢to u 48 (34,8%) os6b. Z kolei sposrod

chorych, ktérym w trakcie pierwszego badania usunig¢to przynajmniej jeden polip

przekraczajacy 10 mm, nowe gruczolaki usunieto u 22 (47,8%) (Tabela nr 42).

Wielko$¢ usunigtych Polip w kontroli Brak polipa w kontroli L.acznie
polipéw n (%) n (%) n (%)
(>10 mm a <10 mm)

<10 mm 48 (34,8%) 90 (65,2%) 138 (100%)

>10 mm 22 (47,8%) 24 (52,2%) 46 (100%)

Tabela nr 42. Pojawienie si¢ nowych polipéw a wielko$¢ najwigkszego gruczolaka

Ustalono, ze ryzyko wzgledne pojawienia si¢ nowych gruczolakéw jest o 63% wigksze
w grupie chorych z polipami wigkszymi lub réwnymi 10 mm w poréwnaniu z grupa

chorych z mniejszymi polipami (p=0,008) (Tabela nr 43).

Ryzyko wzgledne 95% przedziat ufnosci Wartos¢ p
(>10 mm a <10 mm)

1,63 1,13-2,35 0,008 (i.s.)

Tabela nr 43. Ogdlne ryzyko wzgledne pojawienia si¢ nowego polipa w zaleznosci od wielkosci (=10 mm

a <10 mm)
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Ponadto wykazano, ze wielkos¢ polipdw nie wigze si¢ z wigkszym ryzykiem
pojawienia si¢ nowych polipéw w grupie chorych, u ktérych kontrolng kolonoskopig
wykonano przynajmniej 36 miesigcy od pierwszej polipektomii (p=0,213) (Tabela
nr 44).

Ryzyko wzgledne 95% przedziat ufnosci Wartos¢ p
(>10 mm a <10 mm)

2,02 0,66-6,10 0,213 (n.s.)

Tabela nr 44. Ryzyko wzgledne pojawienia si¢ nowego polipa w grupie chorych, uktérych kontrolng
kolonoskopi¢ wykonano przynajmniej 36 miesiecy od pierwszej polipektomii w zaleznosci od wielko$ci

(>10 mm a <10 mm)

5.4.9.4.Typ histologiczny

W grupie 85 chorych, u ktérych w trakcie pierwszej kolonoskopii usuni¢to jedynie
gruczolaki cewkowe, u 28 (32,9%) doszto do pojawienia si¢ nowych zmian. U oséb,
u ktorych podczas pierwszego badania stwierdzono przynajmniej jednego gruczolaka
cewkowo-kosmkowego, nowe polipy w kontrolnej kolonoskopii usuni¢to u 35
(41,7%) badanych. W grupie 15 os6b, u ktérych w trakcie pierwszej kolonoskopii
usunieto przynajmniej jednego gruczolaka kosmkowego, nowe polipy uwidoczniono

u 7 (46,7%) (Tabela nr 45).

Typ histologiczny Polip w kontroli | Brak polipa w kontroli | kacznie
gruczolaka n (%) n (%) n (%)
gruczolak cewkowy 28 (32,9%) 57 (67,1%) 85 (100%)
gruczolak cewkowo- 35 (41,7%) 49 (58,3%) 84 (100%)
kosmkowy
gruczolak kosmkowy 7 (46,7%) 8 (53,3%%) 15 (100%)

Tabela nr 45. Pojawienie si¢ nowych polipéw a typ histologiczny usunig¢tych gruczolakéw

Mimo ze odsetek pojawiania si¢ nowych gruczolakéw byt rézny w zaleznosci od typu

histologicznego usunigtych polipéw, réznice te nie nosily cech znamiennosci
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statystycznej. Zaden z typéw histologicznych nie wigzal sie z wiekszym ryzykiem

rozwoju nowych polipéw w kontrolnej kolonoskopii (Tabela nr 46).

Ryzyko wzgledne 95% przedziat ufnosci Wartos¢ p

(gruczolak cewkowo-kosmkowy a cewkowy)

1,29 0,88-2,16 0,327

(gruczolak kosmkowy a cewkowy)

1,49 0,64-2,42 0,347

Tabela nr 46. Ogdlne ryzyko wzgledne pojawienia si¢ nowego polipa w zalezno$ci od typu histologicznego

usunigtych gruczolakéw

Analiza ryzyka wzglednego pojawienia si¢ nowych polipdw w grupie chorych,
u ktorych kontrolng kolonoskopi¢ wykonano przynajmniej 36 miesi¢gcy od pierwszej
polipektomii, byla podobna i réwniez nie wykazata, ze jest ono wigksze w zaleznosci

od typu histologicznego usunigtego gruczolaka (Tabela nr 47).

Ryzyko wzgledne 95% przedziat ufnosci Wartos¢ p

(gruczolak cewkowo-kosmkowy a cewkowy)

1,26 0,85-1,87 0,244

(gruczolak kosmkowy a cewkowy)

1,62 0,92-2,84 0,093

Tabela nr 47. Ryzyko wzgledne pojawienia si¢ nowego polipa w grupie chorych, uktérych kontrolng
kolonoskopi¢ wykonano przynajmniej 36 miesi¢gcy od pierwszej polipektomii w zalezno$ci typu histologicznego

gruczolaka.

5.4.9.5. Stopien dysplazji

Sposrdéd 43 chorych, u ktérych wykryto tylko polipy z dysplazja niskiego stopnia
podczas pierwszej kolonoskopii, nowe polipy w kontrolnym badaniu stwierdzono u 12
(27,9%) oséb. W grupie 70 chorych, u ktérych w pierwszym badaniu endoskopowym
stwierdzono przynajmniej jeden polip z dysplazja Sredniego stopnia, u 24 (34,2%)

doszto do pojawienia si¢ nowych zmian. Wsréd 71 chorych, u ktérych w pierwszej
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kolonoskopii usuni¢to przynajmniej jednego gruczolaka z dysplazja wysokiego stopnia,

u 34 (47,8%) rozwingely si¢ nowe polipy (Tabela nr 48).

Stopien dysplazji Polip w kontroli Brak polipa w kontroli L.acznie
gruczolaka n (%) n (%) n (%)
niski stopien 12 (27,9%) 31 (82,1%) 43 (100%)
sredni stopien 24 (34,2%) 46 (65,8%) 70 (100%)
wysoki stopien 34 (47,8%) 37 (52,2%) 71 (100%)

Tabela nr 48. Pojawienie si¢ nowych polipéw a stopien dysplazji usunigtych gruczolakéw

Ryzyko pojawienia si¢ nowych polipéw byto istotnie statystycznie wigksze o 76%
wsrdéd chorych z polipami gruczolakowymi z dysplazjag wysokiego stopnia (p=0,037).
Nie wykazano istotnych statystycznie réznic pomiedzy chorymi z polipami z dysplazja

niskiego a sredniego stopnia (p=0,48) (Tabela nr 49).

Ryzyko wzgledne 95% przedzial ufnosci Wartos¢ p

dysplazja niskiego stopnia a dysplazja sredniego stopnia

1,22 0,69-2,19 0,48 (n.s.)

dysplazja niskiego stopnia a dysplazja wysokiego stopnia

1,76 1,03-3,01 0,037 (i.s.)

Tabela nr 49. Ogélne ryzyko wzgledne pojawienia si¢ nowego polipa w zaleznosci od stopnia dysplazji

gruczolaka

Dalsza analiza wykazata, ze ryzyko wzgledne pojawienia si¢ nowych polipow
w grupie chorych, uktérych kontrolng kolonoskopi¢ wykonano przynajmniej 36
miesiecy od pierwszej polipektomii, jest istotnie statystycznie wigksze o 212%

w przypadku obecnosci zmian z dysplazjg wysokiego stopnia (Tabela nr 50).
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Ryzyko wzgledne 95% przedzial ufnosci Wartos¢ p

dysplazja niskiego stopnia a dysplazja sredniego stopnia

1,82 0,67-4.,95 0,24 (n.s.)

dysplazja niskiego stopnia a dysplazja wysokiego stopnia

3,12 1,22-7,99 0,018 (i.s.)

Tabela nr 50. Ryzyko wzgledne pojawienia si¢ nowego polipa w grupie chorych, u ktérych kontrolng

kolonoskopi¢ wykonano przynajmniej 36 miesi¢cy od pierwszej polipektomii w zaleznosci od stopnia dysplazji.

5.4.9.6. Obecnos¢ zaawansowanego gruczolaka

W grupie 61 o0s6b, u ktérych podczas pierwszego badania nie stwierdzono zmiany
o typie zaawansowanego gruczolaka, u 15 (24,6%) doszto do pojawienia si¢ nowych
polipéw. Z kolei w grupie 123 chorych, ktérym w pierwszym badaniu usunig¢to
przynajmniej jednego zaawansowanego gruczolaka, nowe polipy w kontrolnej

kolonoskopii uwidoczniono u 55 (44,7%) oséb (Tabela nr 51).

Obecnos¢ Polip w kontroli Brak polipa w kontroli L.acznie
zaawansowanego n (%) n (%) n (%)
gruczolaka
Nie 15 (24,6%) 46 (75,4%) 61 (100%)
Tak 55 (44,7%) 68 (55,3%) 123 (100%)

Tabela nr 51. Pojawienie si¢ nowych polipé6w a obecno$¢ zaawansowanego gruczolaka

Wykazano, ze ogdlne ryzyko wzgledne rozwoju nowych polipéw jest istotnie
statystycznie wigksze o0 81% u chorych po usuni¢ciu zaawansowanego gruczolaka

podczas pierwszej kolonoskopii (p=0,016) (Tabela nr 52).

Ryzyko wzgledne 95% przedziat ufnosci Wartos¢ p
(zaawansowany gruczolak a brak
zaawansowanego gruczolaka)

1,81 1,12-2,91 0,016 (i.s.)

Tabela nr 52. Ogé6lne ryzyko wzgledne pojawienia si¢ nowego polipa w zalezno$ci od obecnosci

zaawansowanego gruczolaka (zaawansowany gruczolak w kolonoskopii a jego brak)
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Dodatkowo ryzyko wzgledne pojawienia si¢ nowych polipéw w grupie chorych,

u ktérych kontrolng kolonoskopi¢ wykonano przynajmniej 36 miesigcy od pierwszej

polipektomii jest wyzsze o 130% w grupie chorych po polipektomii zaawansowanego

gruczolaka (p=0,022) (Tabela nr 53).

(zaawansowany gruczolak a brak
zaawansowanego gruczolaka)

Ryzyko wzgledne 95% przedziat ufnosci Wartos¢ p

2,30 1,12-4,69 0,022 (i.s.)

Tabela nr 53. Ryzyko wzgledne pojawienia si¢ nowego polipa w grupie chorych, u ktérych kontrolng

kolonoskopi¢ wykonano przynajmniej 36 miesigcy od pierwszej polipektomii w zalezno$ci od obecnosci

zaawansowanego gruczolaka.

5.5. Charakterystyka grupy duzego ryzyka pojawiania si¢ nowych polipow

gruczolakowych jelita grubego

Powyzsze wyniki wskazuja, ze ryzyko pojawienia si¢ nowych polipéw jest wicksze

w grupie:

mezczyzn

palacych tyton

przyjmujacych statyny

u ktorych usunigto wigcej niz jednego gruczolaka

gdy przynajmniej jeden usuniety gruczolak zlokalizowany byl w prawe;j
potowie jelita grubego

u ktérych w pierwszym badaniu usuni¢to przynajmniej jednego gruczolaka
wielkosci ponad 10 mm

gdy stwierdzono przynajmniej jednego gruczolaka z dysplazjg wysokiego
stopnia

u os6b, uktérych w pierwszej kolonoskopii usuni¢to zmiang o typie

zaawansowanego gruczolaka.
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5.6. Podsumowanie wynikow

Sposrod 3859 badanych, u ktérych wykonano kolonoskopig, polipy jelita grubego
usuni¢to u 1431 (37,1%) os6b. U 878 (22,7%) chorych stwierdzono obecnos¢
przynajmniej jednego gruczolaka jelita grubego, z czego u 527 (13,6%) byty to
gruczolaki cewkowe, 294 (7,6%) cewkowo-kosmkowe, a 57 (1,5%) kosmkowe.
Ponadto u 721 (18,6%) badanych stwierdzono obecnos¢ polipéw hiperplastycznych.
Dodatkowo u 87 (2,6%) chorych usunigto przynajmniej jeden polip zapalny. U 43
(1,1%) chorych stwierdzono zmiany o typie raka w polipie. U 30 (0,7%) chorych

usuni¢to przynajmniej jeden polip zabkowany.

W poddanej dalszej analizie grupie 184 chorych usuni¢to doszczetnie 314 polipow
gruczolakowych. Najmniejsza liczba usuni¢tych gruczolakéw u jednego chorego to 1,
a najwicksza 11 (§rednio 1,7 polipa). Srednia wielko$é usunietych zmian wynosita 9,6

mm 1 zawierata si¢ w przedziale 2—-80 mm.

Najczestszg lokalizacjg polipow gruczolakowych byla esica (39,2%) a nastepnie
odbytnica (21,3%). Kolejnym odcinkiem byta zstepnica (12,4%), poprzecznica
(11,8%) 1 wstegpnica (8,9%). Najrzadziej polipy gruczolakowe stwierdzano w katnicy
(6,4%). Gruczolaki czesciej zlokalizowane byty w lewej (dystalnej) potowie jelita
grubego, obejmujacej zstepnice, esice, odbytnice (72,9%) niz w prawej (proksymalnej)
potowie jelita grubego obejmujacej poprzecznice, wstepnice i katnice (27,1%).

L.acznie usunigto 185 (58,9%) gruczolakéw cewkowych, 111 cewkowo-kosmkowych
(35,4%) 1 18 kosmkowych (5,7%). 83 (26,4%) polipy stanowily gruczolaki z dysplazja
niskiego stopnia, 136 (43,3%) z dysplazja sredniego stopnia, a95 (30,3%)
z dysplazja wysokiego stopnia.

Do pojawienia si¢ nowych polipéw gruczolakowych jelita grubego doszto u 70 (38%)
chorych. Byto wsrdd nich 21 kobiet (30%) 1 49 mezczyzn (70%) 1 tacznie usunigto im
167 nowych polipéw. Ich s$rednia wielkos¢ wynosita 6,1 mm 1zawierala si¢

w przedziale 3—18 mm.

Najczestszg lokalizacjg nowych gruczolakéw byta poprzecznica (27%). Drugim co do

czestosci odcinkiem jelita grubego byta esica (23,3%), a nastgpnie wstepnica (18,6%),
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zstepnica (11,3%) 1iodbytnica (10,2%). Najrzadziej nowe polipy gruczolakowe
stwierdzano w katnicy (9,6%).

Analizujac rozmieszczenie usuni¢tych zmian stwierdzono, ze w odréznieniu od zmian
pierwotnych zmiany te nieznacznie czg¢Sciej zlokalizowane byly w prawe;j
(proksymalnej) potowie jelita grubego, obejmujacej katnicg, wstepnice i poprzecznice
(55,1%) niz w lewej (dystalnej) potowie jelita grubego obejmujacej zstepnice, esice
1 odbytnicg (44,9%).

Sposréd nowo usunietych gruczolakéw najczesciej byly to gruczolaki cewkowe
(78,5%) 1 gruczolaki cewkowo-kosmkowe (20,3%). W grupie nowo usuni¢tych
polipéw stwierdzono jedynie 2 (1,2%) gruczolaki kosmkowe. Polipy gruczolakowe
z dysplazjg niskiego stopnia stanowity 46,7%, z dysplazja sredniego stopnia 42,5%,
a z dysplazja wysokiego stopnia 10,8%.
Istotne czynniki ryzyka pojawienia si¢ nowych gruczolakéw w kontrolnej
kolonoskopii to:

— pte¢ meska

— palenie papierosow

— przyjmowanie statyn

— stwierdzenie przynajmniej jednego gruczolaka w prawej polowie okreznicy

w trakcie pierwszego badania

— stwierdzenie gruczolaka wigkszego niz 10 mm w czasie pierwszej kolonoskopii

— usuni¢cie wiecej niz jednego polipa gruczolakowego

— usunigcie przynajmniej jednego gruczolaka z dysplazjg wysokiego stopnia

— stwierdzenie zmiany o typie zaawansowanego gruczolaka

Szczegbdly dotyczace ryzyka pojawienia si¢ nowych polipow w zaleznosci od
analizowanych czynnikéw przedstawiaja ponizsze tabele. Tabela nr 54 przedstawia
ogoblne ryzyko niezaleznie od czasu obserwacji, a Tabela nr 55 w okresie przynajmnie;j

36 miesiecy od pierwszego badania:
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Analizowany czynnik Ogolne ryzyko Wartos¢ Istotnosé
wzgledne p statystyczna
pte¢ (mezczyzni vs. kobiety) 1,57 (1,03-2.37) 0,034 istotny
wiek (<60 lat vs. >60 lat) 0,84 (0,58-1,20) 0,337 nieistotny
BMI (25-30 kg/m* a <25 kg/m?*) | 1,07 (0,69-1,68) 0,735 nieistotny
BMI (>30 kg/m” a <25 kg/m?) 1,35 (0,84-2,16) 0,211 nieistotny
palenie tytoniu 1,58 (1,06-2,36) 0,025 istotny
(palacy vs. niepalacy)
spozywanie alkoholu 1,36 (0,92-1,98) 0,121 nieistotny
(pijacy vs. niepijacy)
ASA 0,76 (0,50-1,15) 0,205 nieistotny
(zazywajacy vs. niezazywajacy)
statyny 0,92 (0,62-1,34) 0,661 nieistotny
(zazywajacy vs. niezazywajacy)
PPI 0,48 (0,48-1,09) 0,122 nieistotny
(zazywajacy vs. niezazywajacy)
lokalizacja zmian 1,82 (0,04-0,79) 0,001 istotny
(polip w prawej potowie j. grubego
a polipy tylko w lewej potowie
J. grubego)
wielkos¢ najwiekszego polipa 1,63 (1,13-2,35) 0,008 istotny
(<10 mm vs. >10 mm)
liczba usunigtych polipéw 1,65 (1,10-2,47) 0,015 istotny
(2 lub 3 polipy a 1 polip)
liczba usunigtych polipéw 2,88 (1,97-4,21) <0,001 istotny
(>3 polipy a 1 polip)
typ histologiczny polipa 1,29 (0,88-2,16) 0,327 nieistotny
(gruczolak cewkowo-kosmkowy
a cewkowy)
typ histologiczny polipa 1,49 (0,64-2,42) 0,347 nieistotny
(gruczolak kosmkowy a cewkowy)
stopien dysplazji 1,22 (0,69-2,19) 0,48 nieistotny
(Sredniego a niskiego stopnia)
stopien dysplazji 1,76 (1,03-3,01) 0,037 istotny
(wysokiego a niskiego stopnia)
zaawansowany gruczolak 1,81 (1,12-2,91) 0,016 istotny

(obecny vs. nieobecny)

Tabela nr 54. Ogdlne ryzyko wzgledne pojawienia si¢ nowych polipéw w zaleznosci od analizowanych

czynnikéw
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Analizowany czynnik Ogolne ryzyko Wartos¢ Istotnosé
wzgledne p statystyczna
pte¢ (mezczyzni vs. kobiety) 1,42 (0,83-2,44) 0,196 nieistotny
wiek (<60 lat vs. >60 lat) 1,09 (0,67-1,77) 0,726 nieistotny
BMI (25-30 kg/m” a <25 kg/m?) 1,11 (0,62-2,00) 0,710 nieistotny
BMI (>30 kg/m2 a<25 kg/mz) 1,20 (0,63-2,31) 0,568 nieistotny
palenie papieroséw 1,21 (1,66-2,20) 0,526 istotny
(palacy vs. niepalacy)
spozywanie alkoholu 1,34 (0,81-2,20) 0,256 nieistotny
(pijacy vs. niepijacy)
ASA 1,13 (0,68-1,89) 0,618 nieistotny
(zazywajacy vs. niezazywajacy)
statyny 1,68 (1,04-2,74) 0,035 istotny
(zazywajacy vs. niezazywajacy)
PPI 0,83 (0,49-1,39) 0,489 nieistotny
(zazywajacy vs. niezazywajacy)
lokalizacja zmian (polip w prawe;j 1,86 (0,03-0,86) 0,011 istotny
potowie j. grubego a polipy tylko
w lewej potowie j. grubego)
wielkos$¢ najwiekszego polipa 2,02 (0,66-6,10) 0,213 nieistotny
(<10 mm vs. >10 mm)
liczba usunigtych polipéw 1,97 (1,17-3,33) 0,011 istotny
(2 lub 3 polipy a 1 polip)
liczba usunigtych polipéw 1,89 (0,95-3,74) 0,066 nieistotny
(>3 polipy a 1 polip)
typ histologiczny polipa 1,26 (0,85-1,87) 0,244 nieistotny
(gruczolak cewkowo-kosmkowy
a cewkowy)
typ histologiczny polipa 0,92 (0,92-2,84) 0,093 nieistotny
(gruczolak kosmkowy a cewkowy)
stopien dysplaz;ji 1,82 (0,67-4,95) 0,24 nieistotny
(sredniego a niskiego stopnia)
stopien dysplazji 3,12 (1,22-7,99) 0,018 istotny
(wysokiego a niskiego stopnia)
zaawansowany gruczolak 2,30 (1,12-4,69) 0,022 istotny

(obecny vs. nieobecny)

Tabela nr 55. Ryzyko wzgledne pojawienia si¢ nowych polipéw w okresie 36 miesigcy od polipektomii

w zaleznosci od analizowanych czynnikéw
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6. Omowienie

Polipy jelita grubego stanowig najczestszy typ zmian patologicznych wykrywanych
w trakcie diagnostyki tego odcinka przewodu pokarmowego. Badania nad cze¢stoscia
wystepowania polipéw prowadzone w polowie ubieglego stulecia pokazaty, ze zalezy
ona przede wszystkim od rasy 1 wieku badanych oraz potozenia geograficznego kraju,
ktéry zamieszkuja [34]. Williams — analizujgc czestos¢ wystepowania polipow
w populacji Liverpoolu w Wielkiej Brytanii — ustalit, ze wyniosta ona 29% [102].
Vatn z kolei podaje, ze odsetek ten w populacji potudniowej Norwegii ksztattowat si¢
na poziomie 33%, Eide natomiast ocenit, ze dla 0s6b z pétnocy tego kraju odsetek jest
wiekszy w grupie mezczyzn niz kobiet 1 wynosi odpowiednio okoto 40% 1 32% [103,
104]. Inne wyniki przytacza Stemmermann, ktéry podaje, ze rdézne polipy jelita
grubego w populacji  Japonczykéw mieszkajacych na Hawajach rozpoznawano
uponad 70% [105]. W odpowiedzi na pytanie, jak duzy wplyw na wyniki ma
umiejscowienie  geograficzne badanej populacji, moga pomdc doniesienia
Haghighiego z Iranu, ktéry stwierdzit obecnos¢ polipéw (analiza objeto tylko
gruczolaki 1 polipy hiperplastyczne) zaledwie u 1,5% os6b [106]. Ustalona na
podstawie badan autopsyjnych czgstoS¢ wystepowania zmian polipowatych jelita
grubego w populacji krakowskiej wyniosta okoto 38% [21]. W grupie os6b objetej

analizg byla ona zblizona — 37,1%.

Dominujagcym rodzajem polipéw sa gruczolaki; czestos¢ ich wystepowania réwniez
w duzej mierze zalezy od sposobu prowadzenia badan oraz populacji chorych. Jak
donosi Reguta, odsetek o0sob z gruczolakami w populacji objetej badaniami
kolonoskopowymi w ramach programu badan przesiewowych wyniést okoto 9,5%,
z kolei Pox — analizujac czestos¢ wystepowania polipéw w populacji niemieckiej —
podaje 20%, podczas gdy Giacosa — 25%, a Johannsen — 22% [19, 20, 107, 108].
Zdaniem Rickerta gruczolaki jelita grubego wyst¢puja znacznie czesciej, bo mniej
wiece] w polowie populacji [109]. Znaczne réznice pod wzgledem czgstoSci moga
wystepowac¢ nawet w obrebie populacji tego samego kraju. Sato — na podstawie badan
populacji japonskiej z dwoéch sgsiednich regionéw kraju na wyspie Honsiu — stwierdzit,

ze w prefekturze Akita gruczolaki wystgpowaty uokoto 30% czyli u znacznie
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wiekszego odsetka osob niz w sagsiadujacej z nig prefekturze Miyagi (okoto 18,3%)
[110]. Czgstos¢ wystepowania gruczolakéw w grupie badanych objetej analiza
wyniosta 22,7% 1ibyla zblizona do srednich wynikow podawanych przez innych
autoréw. Moze istnie¢ kilka przyczyn tych rozbieznosci. Na zréznicowang czgstose
pojawiania si¢ gruczolakow w populacjach poszczegdlnych krajow moga wptywaé
czynniki Srodowiskowe irasa pacjentow [111]. Tymczasem w badaniach
prowadzonych przez Regul¢ analiza objeto chorych bez objawdw, co najpewniej
przyczynito si¢ do zmniejszenia liczby chorych zpolipami jelita grubego.
W badaniach Rickerta duzy odsetek osob, uktérych wykryto gruczolaki, moze
wynika¢ z faktu, ze oceny ich wystgpowania dokonywano w oparciu o doktadng
analize patologiczng preparatow autopsyjnych jelita grubego od zmartych chorych.
Ponadto wptyw na odmienne wyniki moze mie¢ r6zna Srednia wieku
w poszczegdlnych grupach pacjentéw. Wiadomo, Zze do rozwoju polipéw jelita
grubego rzadziej dochodzi u oséb mtodszych [19]. Srednia wieku badanej grupy
wyniosta niewiele ponad 62 lata. Dla poréwnania, w badaniu Reguty byta ona nizsza
(55,2 roku) [19]. Nusko, ktéry opart swoje badania na rejestrze ponad 20 tysigcy
kolonoskopii wykonanych w Erlangen w ciagu ponad 25 lat, podaje, ze srednia wieku
chorych, ktérym usuni¢to polipy, wyniosta 59 lat [112]. Z kolei Vatn 1 Rickert,
analizujgc czestos¢ wystepowania gruczolakow w oparciu o badania autopsyjne, wzieli
pod uwage takze osoby, ktérych srednia wieku byla wyzsza i wyniosta okoto 70 lat
[19, 104, 109]. R6znorodnos¢ wynikéw w poszczegdlnych grupach badanych pozwala
sadzi¢, ze na czgsto$S¢ wystepowania gruczolakow wplywa wiele czynnikdéw. Grupa
chorych bedaca przedmiotem niniejszej rozprawy nie byla w zaden sposéb
wyselekcjonowana 1 sktadata si¢ z oséb poddanych kolonoskopii z powodu objawoéw

sugerujacych patologig jelita grubego.

W analizowanej grupie zmiany najcz¢sciej umiejscowione byty w esicy i odbytnicy,
rzadziej w zstepnicy — ponad 70% usuni¢tych zmian uwidoczniono w lewej potowie
jelita grubego. W badaniach przeprowadzonych przez Gillespiego 77,3% zmian bylo
potozonych w odcinku od zgigcia S$ledzionowego do odbytnicy [113]. Shinya
w analizie dotyczacej ponad 7000 polipéw usunig¢tych endoskopowo stwierdzil, ze
najczestszg ich lokalizacjg byta esica oraz zstgpnica [114]. Banaszkiewicz, cho¢ nie
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podaje doktadnego podziatu jelita grubego na odcinki, zaobserwowal, Ze przewazajacy
odsetek polipow (91,8%) uwidoczniono w lewej potowie jelita grubego [115]. Nieco
odmiennych danych dostarcza analiza badan, w ktérych lokalizacj¢ polipéw okreslano
podczas oceny preparatu autopsyjnego jelita grubego. Zardwno Szczepanski, jak 1 Eide
oraz Rickert podaja, ze gruczolaki najczesciej rozwijaly sie w poprzecznicy, a dopiero
p6zniej w esicy. Nie wiadomo do konca, co jest przyczyng tych rozbieznosci. Moga
one wynika¢ znieco innej interpretacji lokalizacji polipéw podczas kolonoskopii
w porownaniu  z okresleniem ich potozenia w badaniu autopsyjnym, ktore
niewatpliwie pozwala na najbardziej precyzyjne okreslenie ich umiejscowienia.
Wykonujac kolonoskopi¢, niejednokrotnie nie mozna S$ciSle okreslic potozenia
uwidocznionej zmiany z uwagi na dos¢ duza rozciagliwos¢ jelita w czasie badania.
Caty czas podejmowane s3 proby zwigkszenia doktadnosci w lokalizowaniu
uwidocznionych ~ zmian.  Wykorzystanie  fluoroskopii ~ w trakcie = badania
endoskopowego do ustalenia potozenia koncéwki endoskopu nie upowszechnito si¢
w srodowisku endoskopistow [116]. Obiecujaca alternatywa moze by¢ system
magnetycznej detekcji potozenia kolonoskopu w jelicie grubym, jednak obecnie
niewiele pracowni jest w 6w system wyposazona [117]. Zdecydowana wigkszos$¢ oséb
wykonujacych kolonoskopie ustala najbardziej prawdopodobng lokalizacje polipa,
aoprocz szacunkowego okreslenia odcinka jelita grubego, w ktérym jest on
zlokalizowany, podaje rowniez odlegtos¢ od kanalu odbytu, odczytujac ja z podziatki
kolonoskopu podczas wycofywania instrumentu. Ten spos6b obarczony jest sporym

ryzykiem biedu.

Analiza typu histologicznego usunigtych polipéw gruczolakowych u pacjentéw
objetych przez nas badaniami wykazata, ze w blisko 60% zmian stwierdzono utkanie
gruczolaka cewkowego, co trzeci polip to gruczolak cewkowo-kosmkowy, aco
dwudziesty — kosmkowy. W opracowaniu Shinyi 64% polipéw to gruczolaki cewkowe,
a26,6% cewkowo-kosmkowe. CzeSciej niz w naszych badaniach, bo w ponad 9%
przypadkéw wykryto gruczolaki kosmkowe [114]. Niektérzy autorzy w wynikach
dotyczacych typu histologicznego polipéw nie uwzgledniajg doktadnego podziatu na
trzy typy, ajedynie na gruczolaki bez komponentu kosmkowego iz komponentem
kosmkowym. W takim przypadku w badanej grupie 41% polipéw byto
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z komponentem kosmkowym, w badaniu Shinyi 35,6%. Znacznie rzadziej, bo w 26%
stwierdzono je w grupie ponad 1300 polipéw zbadanych przez Tsaiego [118].
W przypadku badan pod kierownictwem Reguly nie przedstawiono szczegétowej
analizy usuni¢tych polipéw 1ich charakterystyki, a jedynie liczbe chorych, u ktérych
rozpoznano gruczolaki cewkowo-kosmkowe 1kosmkowe. Wystepowaly one
odpowiednio u 16,9% 11,6% [19]. W analizowanej grupie gruczolaki cewkowo-
kosmkowe 1kosmkowe wykrywano znacznie czg¢sciej, bo odpowiednio u 45,6%
18,1% os6b. Roznice te bez watpienia wynikaja z odmiennosci populacji chorych
poddanych badaniom kolonoskopowym. W grupie pacjentéw opisanych przez Tsaiego
1 Regul¢ znalazty si¢ osoby bez objawow, podczas gdy w grupie chorych objetej
badaniami kolonoskopia wykonywana byla z powodu objawéw ze strony jelita
grubego, co najpewniej przyczynilo si¢ do podwyzszenia stopnia zaawansowania

usuwanych gruczolakow.

Roéwniez analiza stopnia dysplazji usunietych gruczolakéw wskazuje, ze jest ona rézna
w zaleznosci od badanej populacji chorych. W opracowaniu Yanga, gdzie wyr6zniono
3 stopnie dysplazji, usuni¢to 52% polipéw z dysplazja niskiego, 44,1% S$redniego
1zaledwie 3,9% wysokiego stopnia [119]. Winawer - analizujgc wyniki
przeprowadzonych przez siebie badan — postuzyt si¢ dwustopniowym podziatem
dysplazji: 90,2% zmian stanowily gruczolaki z dysplazja niskiego, a9,8% —
wysokiego stopnia. Podobne wyniki uzyskat Nusko: 8,9% zmian to gruczolaki
z dysplazja wysokiego stopnia, a pozostate 91,1% - niskiego. W grupie bedacej
przedmiotem niniejszej analizy postuzono si¢ 3-stopniowg skalg oceny dysplaz;ji.
Najczesciej, bo w ponad 40%, stwierdzano polipy z dysplazja Sredniego stopnia,
w nieco ponad 30% z dysplazja wysokiego stopnia, a w okoto 25% niskiego stopnia.
Jesli do oceny stopnia dysplazji przyja¢ dwustopniowy podziat na dysplazje niskiego
1 wysokiego stopnia, wowczas do grupy pierwszej zakwalifikowano by prawie 70%
gruczolakow, a do drugiej — niespetna 30%. Nasza grupa nieco rdézni si¢ od grup
opisywanych przez innych autoréw — w porOéwnaniu z nimi u badanych przez nas

chorych znacznie cze¢$ciej stwierdzano gruczolaki z wysokim stopniem dysplazji.
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Istotnym zagadnieniem dotyczacym wykonywania kontrolnych kolonoskopii jest
okreslenie czestosci pojawiania si¢ nowych gruczolakéw. W dostepnym
piSmiennictwie spotka¢ si¢ mozna zrdéznymi danymi. Winawer ustalit, ze nowe
gruczolaki pojawiaty si¢ u 36,5% os6b poddawanych kontrolnej kolonoskopii, z kolei
Martinez podat, ze rozw6j nowych zmian potwierdzono u 38,7%, zas Avidan ze
u34,4% [120-122]. Rzadziej, bo w 32,1% przypadkéw, nowe polipy wykryto
u chorych w grupie os6b objetych badaniami Yamajiego [123]. Nieco odmienne
wyniki zaprezentowata Bonithon-Kopp (22,1%) [124]. Z kolei w badaniu niemieckich
autor6w pod kierownictwem Nuska nowe gruczolaki stwierdzono znacznie czgsciej,
bo w ponad potowie (52,5%) oséb, u ktérych wykonano kontrolng kolonoskopi¢ [112].
W grupie objetej badaniami nowe gruczolaki w kontrolnej kolonoskopii
rozpoznaliSmy u 38% badanych. Chociaz cytowane wyniki nie s3g zbiezne, co
prawdopodobnie mozna wytlumaczy¢ réznorodnoscig grup chorych, na uwage
zastuguje to, ze do pojawienia si¢ nowych polipéw dochodzi stosunkowo czesto.
Warto jednak podkresli¢ jeden istotny fakt. Cho¢ kolonoskopia jest badaniem, ktére
charakteryzuje si¢ bardzo duzg czuloscia, nie pozwala jednak na uwidocznienie
wszystkich zmian patologicznych jelita grubego. Czulo$¢ wykrywania zmian
polipowatych jest r6zna w zaleznosci od ich rozmiaru. Metaanaliza Beckera
obejmujaca 8 artykuléw poswieconych tej tematyce wskazuje, ze w przypadku
polipéw wigkszych niz 10 mm czutos¢ kolonoskopii wynosi 95,3%, a zmniejsza si¢ do
87,5% w przypadku polipéw do 10 mm [125]. Stad tez w anglojezycznej literaturze
przedmiotu funkcjonuje sformulowanie miss rate, ktoére okresla odsetek polipéw
przeoczonych w trakcie badania. Zdaniem niektérych moze on wynosi¢ od 6% do
nawet 27% [126, 127]. Wpltyw na przeoczenie polipa w badaniu ma przygotowanie
jelita grubego do endoskopii, do$wiadczenie wykonujacego je lekarza, jako$¢
optyczna sprzetu endoskopowego, czas trwania wycofywania kolonoskopu po
uprzednim wprowadzeniu go do katnicy, a przede wszystkim wielkos¢ polipa [128-
131]. Nalezy podkresli¢, ze badania w naszej pracowni wykonywane sg przez zespot
doswiadczonych endoskopistow (rocznie ponad 1300 kolonoskopii). Pracownia jest
wyposazona w zestaw kolonoskopéw zapewniajacych jakos¢ obrazu w technologii HD

1 wykorzystujacych obrazowanie waska wiazka Swiatta (narrow band imaging — NBI),
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co ma si¢ przyczyni¢ do zmniejszenia odsetka przeoczonych zmian patologicznych
jelita grubego. W swietle dostepnych metaanaliz kolonoskopia wykonywana sprz¢tem
tak zaawansowanym technologicznie moze wptyna¢ na poprawe¢ wykrywalnosci zmian
polipowatych, w szczegélnosci polipéw ptaskich. Zdaniem niektérych badanie
z uzyciem technologii HD lub NBI wigze si¢ z poprawg wykrywalnosci gruczolakow
0 13-36% w por6éwnaniu z konwencjonalng kolonoskopig. Dodatkowo obrazowanie
NBI prawie dwukrotnie zwigksza odsetek wykrywanych zmian plaskich. [132-134].
Dostepne dane nie sg jednak spdjne. Istnieja doniesienia, ktérych autorzy nie
sygnalizujg, ze zauwazyli poprawe w ogdllnej wykrywalnosci gruczolakéw po

zastosowaniu technologii NBI [135-137].

Za tym, ze przewazajacg liczb¢ wykrytych polipéw stanowily zmiany powstate de
novo, przemawia kilka argumentéw. Trzeba podkresli¢, ze pojecie miss rate nie
dotyczy jedynie pierwszej kolonoskopii, ale takze kolonoskopii kontrolnych.
Wszystkie procedury endoskopowe uchorych w grupie objetej badaniem
przeprowadzanym na potrzeby niniejszej pracy (zarOwno wyjsciowe jak 1 kontrolne)
wykonane zostaly w tej samej pracowni przez ten sam zespdt wykwalifikowanych
endoskopistow. Pozwala to na stwierdzenie, ze okolicznosci przyczyniajgce si¢ do
przeoczenia zmian w trakcie badania byly takie same w pierwszym badaniu jak
1 kolonoskopii kontrolnej. To zkolei moze uzasadnia¢ zalozenie, ze odsetek
przeoczonych polipow w pierwszej i kontrolnej kolonoskopii byt podobny. Zatem
przyjmujac takg interpretacj¢, mozna przypusci¢, ze odsetek chorych z wykrytymi
nowymi gruczolakami wynoszacy okoto 38% odzwierciedla faktyczne zagrozenie

wystgpowaniem nowych polipow.

Ponadto srednia wielko$¢ usunietych gruczolakéw w kontrolnej kolonoskopii byta
istotnie r6zna (odpowiednio 6,1 mm w kontrolnej 1 9,6 mm w pierwszej kolonoskopii).
W kontrolnej kolonoskopii w poréwnaniu z pierwszym badaniem znacznie czescie]
rozpoznawano gruczolaki cewkowe (odpowiednio 77,5% 158,9%). Nizszy byt takze
stopien dysplazji usuwanych gruczolakéw. W badaniu kontrolnym co dziesiaty polip
nosit cechy dysplazji wysokiego stopnia. Dla poréwnania, w pierwszym badaniu

ponad 30% polipéw stanowity gruczolaki z dysplazja wysokiego stopnia. Dane te
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potwierdzaja hipoteze, ze wigkszo§¢ nowo wykrytych polipéw to zmiany
niezaawansowane, niewielkich rozmiar6w, a wigec najpewniej powstate de novo, a nie
przeoczone w trakcie pierwszej kolonoskopii. Do podobnych wynikéw doszedt Nusko,
na podstawie badan ponad 1000 pacjentéw — zmiany rozpoznane w kontrolnych
badaniach byly istotnie mniejsze, rzadziej tez stwierdzano polipy z komponentem
kosmkowym 1dysplazja wysokiego stopnia [112]. Przyjmujac hipotezg, Ze na
przeoczenie zmian w badaniu decydujacy wptyw ma ich wielkos¢, to — skoro
w kontrolnej kolonoskopii usuwano przewaznie mniejsze polipy — wspotczynnik ich
przeoczenia powinien by¢ nawet wyzszy niz w przypadku wyjsciowych kolonoskopii,
gdzie stwierdzano znacznie wigksze gruczolaki. Niewykluczone zatem, ze skoro
potencjalnie wigcej polipéw moglto zosta¢ przeoczonych w kolonoskopii kontrolnej
niz wyjsciowej, to odsetek nowo wykrytych polipéw w badanej grupie mogitby byc¢
wiekszy. Podkreslenia wymaga jeszcze jeden istotny aspekt. W naszej pracy
analizowaliSmy pojawianie si¢ polipow w kolonoskopii kontrolnej 1 wyjsciowe
czynniki ryzyka tego zjawiska. Bez watpienia znaczna cz¢$¢ gruczolakow to polipy
powstale de novo, a cze¢s¢ to by¢ moze zmiany przeoczone w pierwszym badaniu. Nie
zmienia to jednak faktu, ze podczas kontroli w pewnej podgrupie chorych czgsciej niz
u innych rozpoznawano gruczolaki. Mozemy zatem stang¢ na stanowisku, ze niniejsza
analiza — cho¢ nie pozwala na calkowicie pewne stwierdzenie, jakie jest faktyczne
pochodzenie gruczolaka (powstaty de novo czy przeoczony w pierwszym badaniu) —
umozliwia wybranie grupy czynnikéw, ktérych wystgpienie przyczynia si¢ do

czestszego wykrywania gruczolakéw w badaniach kontrolnych.

Ciekawych obserwacji dostarczyta publikacja Yamajiego, w ktérej zauwazyt, ze do
pojawienia si¢ nowych polipow istotnie cze¢sciej dochodzito w prawej (proksymalnej)
czesci jelita grubego — az u 68,6% sposréd 769 chorych w badaniu kontrolnym
usuni¢to przynajmniej jednego gruczolaka z prawej polowy jelita grubego [123]. Do
podobnych wnioskéw doszedt Martinez, ktéry podaje, ze u45,2% badanych
stwierdzono nowe gruczolaki w proksymalnych odcinkach okr¢znicy [121]. Nasze
obserwacje potwierdzajg t¢ hipoteze — w trakcie pierwsze] kolonoskopii zaledwie
27,1% zmian bylo zlokalizowanych w proksymalnych odcinkach jelita grubego,
podczas gdy w badaniu kontrolnym odsetek ten wzrost 1 wyniost 44,9%. Spostrzezenie
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to jest zgodne z powszechnie panujacym pogladem, Ze istotne jest wykonywanie
badania catego jelita grubego, poniewaz nowe polipy stosunkowo czg¢sto rozwijajg si¢
w blizszych odcinkach okrgznicy, a proponowana przez niektorych autorow
sigmoideoskopia gietka w S$wietle powyzszych wynikéw wydaje si¢ by¢

niewystarczajaca.

Pte¢ meska uznaje si¢ za czynnik ryzyka patogenezy raka jelita grubego. Czesciej tez
gruczolaki rozpoznaje si¢ w populacji mezczyzn. W grupie chorych badanych przez
Nuska nowe polipy w badaniu kontrolnym znacznie czesciej wykrywano u me¢zczyzn
niz u kobiet (odpowiednio 55,7% 146,8%) [112]. Do podobnych wnioskéw doszta
Bonithon-Kopp, ktéra podaje, ze nowe polipy pojawity si¢ u 25,1% mezczyzn 1 16,9%
kobiet. Trzeba przy tym zaznaczy¢, ze nowe gruczolaki wystapily jedynie u 22,1%
sposrod calej grupy badanych chorych [124]. W niniejszej analizie, w ktérej réwniez
gruczolaki czeSciej stwierdzano u mezczyzn, wykazano dodatkowo, ze ryzyko
rozwoju kolejnych zmian jest 0 57% wigksze u mezczyzn niz u kobiet. Wydaje si¢
zatem zasadny wniosek, ze ple¢ meska moze by¢ czynnikiem odpowiedzialnym za

czestsze pojawianie si¢ nowych gruczolakéw u chorych po polipektomii.

Dane dotyczace wieku ijego wptywu na wystepowanie nowych gruczolakéw sa
niejednoznaczne. Winawer podaje, ze wiek ponad 60 lat wigze si¢ z wigkszym o 40%
ryzykiem rozwoju nowych polipéw gruczolakowych w badaniach kontrolnych po
polipektomii [122]. Bonithon-Kopp zauwazyla, ze nowe polipy w grupie chorych po
64. roku zycia stwierdzano u 29,9% badanych 1 zaledwie u 16,7% do 55. roku zycia
[124]. Wptyw wieku na czestos¢ pojawiania si¢ nowych gruczolakéw opisali rowniez
Jorgensen 1 Schatzkin [138, 139]. Z kole1 Avidan i1 Nusko nie zaobserwowali takiej
zaleznosci [112, 120]. W badanej przez nas grupie chorych wiek badanych do lub po
60. roku zycia nie wigzal si¢ z wigkszym ryzykiem pojawienia si¢ nowych

gruczolakéw w kontrolnej kolonoskopii, niezaleznie od dlugosci okresu obserwacji.

Otylos¢ jest czynnikiem ryzyka rozwoju raka jelita grubego, przy czym najnowsze
metaanalizy sugerujg, ze ma ona wigkszy zwigzek z czgstszym wystepowaniem raka
okreznicy niz odbytnicy [140, 141]. Wiadomo réwniez, ze u os6b otytych czesciej
rozpoznaje si¢ zaawansowane gruczolaki [142-144]. Tymczasem obserwacje
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dotyczace zwigzku BMI z czgstszym pojawianiem si¢ nowych polipéw u chorych po
polipektomii sg niejednorodne. W analizowanej grupie stwierdzono co prawda
czestsze wystepowanie nowych polipéw, zwlaszcza w grupie otylych w poréwnaniu
z osobami o prawidtowym BMI, nie byly to jednak wyniki noszace cechy istotnosci
statystycznej. Do podobnych spostrzezen doszedl Laiyemo [145]. Davidow z kolei
wykazat zwigzek otylosci z czgstszym wystepowaniem nowych gruczolakéw, ale tylko
u mezczyzn [146]. Odmiennych danych dostarczyta metaanaliza autorstwa Elisabeth
Jacobs z 2009 roku, ktéra — analizujac wyniki uzyskane w grupie ponad 8000 oséb
jednoznacznie wykazata, ze wyzszy BMI wistotny spos6b wplywa na czestsze

pojawianie si¢ nowych gruczolakow [147].

Palenie tytoniu oraz spozycie alkoholu to czynnik patogenezy wielu nowotworéw,
w tym raka jelita grubego. Obie substancje dziatajg silnie karcinogennie. W 2003 roku
Baron przedstawil tezg, zgodnie z ktérg u osob spozywajacych alkohol 1 palagcych
tyton dochodzi do wzrostu stezenia beta-karotenu w osoczu, ktéry wykazuje
wlasciwosci prooksydacyjne, co moze z kolei zwigksza¢ czgstos¢ niekorzystnych
mutacji prowadzacych do rozwoju prekursoréw wielu nowotworéw ztosliwych, w tym
gruczolakow jelita grubego [148]. Opracowania innych autoréw réwniez podkreslaja
istotny wptyw tych czynnikow na pojawianie si¢ nowych gruczolakéw. Zdaniem
Reida, ktéry objat badaniami blisko 1500 os6b, u palagcych czesciej stwierdza sig
mnogie gruczolaki, ktorych wielko$¢ przekracza 10 mm. Palenie tytoniu wigze si¢ tez
z wiekszym 0 42% ryzykiem rozwoju nowych gruczolakéw mozliwych do wykrycia
w kontrolnych badaniach. [149]. Do podobnych spostrzezen doszli Jacobsen i Inoue
[150, 151]. Na podstawie naszych obserwacji ustaliliSmy, ze w grupie 0séb palacych
ryzyko (o 58%) pojawiania si¢ nowych gruczolakow bylto istotnie statystycznie
wieksze. Zaobserwowano réwniez, ze cz¢sciej nowe polipy stwierdzano u 0s6b
spozywajacych regularnie alkohol. Jednak w tym przypadku rdéznica nie osiggnela

poziomu istotnosci statystycznej.

Liczne doniesienia jednoznacznie potwierdzajg tezg, ze regularne przyjmowanie ASA
moze si¢ przyczyni¢ nie tylko do zmniejszenia czestosci wystepowania raka jelita

grubego 1 gruczolakow, ale takze do zmniejszenia czestosci pojawiania si¢ kolejnych
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tego typu zmian u os6b po polipektomii [39, 152-154]. Analizujac w badanej grupie
wplyw zazywanych lekéw na pojawianie si¢ nowych polipéw, ustalono, ze w grupie
chorych przyjmujacych ASA do rozwoju nowych gruczolakéw dochodzito rzadziej
w grupie zazywajacych ten lek w poréwnaniu z osobami nieprzyjmujagcymi go
(odpowiednio 33,3% 142,5%). Wynik ten nie byl istotny statystycznie.
Wyttumaczeniem braku znamiennosci statystycznej moze by¢ fakt, ze analizg objeto
stosunkowo nieliczng grup¢ chorych. Niniejsza praca nie byla sensu stricto badaniem
interwencyjnym, ktére poréwnywatoby grupe chorych przyjmujacych regularnie
ustalong dawke leku w okreslonym czasie z grupa kontrolng. Nasze obserwacje
przeprowadziliSmy przy okazji analizy badanej grupy chorych, w ktoérej rézne byty

dawki 1 czas stosowania preparatow kwasu, co moze mie¢ wptyw na ostateczne wyniki.

W odréznieniu od wnioskéw dotyczacych oddzialywania ASA nie ma pewnych
danych, ktére potwierdzalyby teze, ze =zazywanie statyn przyczynia si¢ do
zmniejszenia odsetka nowych polipéw w populacji przyjmujacych leki z tej grupy. Na
podstawie wynikow kilku badan wykazano brak wplywu na pojawianie si¢ kolejnych
gruczolakéw. W metaanalizie z 2005 roku Wei wnioskuje, Ze nie zaobserwowano, aby
statyny miaty istotny wplyw na obecnos¢ gruczolakéw wykrywanych w badaniach
kontrolnych [155]. Obserwacje te w 2010 roku potwierdzita Parker-Ray w swoim
opracowaniu uwzgledniajagcym jednak mniejszg grupe chorych [156]. W grupie
bedacej przedmiotem naszych badan stwierdzono, ze przyjmowanie statyn nie wigzato
si¢ z czestszym pojawieniem si¢ nowych gruczolakow niezaleznie od czasu wykonania
kolonoskopii kontrolnej. Zaobserwowano jednak, ze u osob, u ktérych kolejne badanie
zostalo wykonane w odstgpie przynajmniej 36 miesiecy, czg¢sciej do rozwoju nowych
gruczolakow doszto u tych, ktérzy stale przyjmowali statyny, aryzyko to w bylo
wieksze 0 68%. Wynik ten znajduje potwierdzenie w najnowszych badaniach nad
wplywem statyn na czestos¢ wystgpowania nowych gruczolakéw. W 2010 roku
Bertagnolli zbadata grupe ponad 2000 chorych, sposréd ktérych ponad 700 zazywato
statyny przez przynamniej 3 lata, 1zaobserwowala zwigkszenie czestosci
wystgpowania nowych gruczolakow w kontrolnej kolonoskopii po 5 latach od

pierwszego badania [157].
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U chorych przyjmujacych dtugotrwale PPI nowe gruczolaki w kolonoskopii kontrolne;j
stwierdzano rzadziej w porOwnaniu z osobami niezazywajacymi lekéw ztej grupy
(odpowiednio 32,8% 144,1%). Nie wykazano jednak, aby przewlekte stosowane PPI
wigzalo si¢ z istotnie statystycznie czg¢stszym pojawianiem si¢ nowych gruczolakow.
Nalezy zaznaczy¢, ze okres przyjmowania tych lekéw oraz ich dawki byly rézne
w zaleznosci od chorych, co moze mie¢ wptyw na takie wyniki. W piSmiennictwie nie
ma publikacji, ktére poruszalyby ten temat w aspekcie gruczolakéw jelita grubego.
Istniejg jednak doniesienia jednoznacznie wskazujace, ze leki z tej grupy nie wplywaja
na czgstsze wystepowanie raka jelita grubego [158-160]. Aby jednoznacznie udzieli¢
odpowiedzi na to pytanie, konieczne sg dalsze szczegétowe badania interwencyjne

obejmujace wigksze grupy chorych.

Wielu autoréw podkresla, ze decydujacy wplyw na rozwdj nowych gruczolakow moze
mie¢ lokalizacja, liczba i charakter zmian usunigtych w pierwszej kolonoskopii.
Martinez i Bonithon-Kopp ustalili, ze usunigcie gruczolaka z prawej (blizszej) potowy
jelita grubego zwigksza ryzyko pojawienia si¢ nowych gruczolakéw w badaniu
kontrolnym. Wedlug Martineza ryzyko to byto wigksze o 65%, a zdaniem Bonithon-
Kopp — 0 138% [121, 124]. Wedlug naszych obserwacji jest ono wigksze o ponad 80%
w porOwnaniu z osobami, u ktérych polipy wykryto tylko w dystalnych odcinkach
jelita grubego. Fakt czestszego pojawienia si¢ nowych polipéw u chorych po usunigciu
gruczolaka z prawej potowy okreznicy w potaczeniu z obserwacjami, ze nowe
gruczolaki czesciej niz zmiany pierwotne stwierdza si¢ w proksymalnych odcinkach
jelita grubego, sg bezsprzecznie argumentem przemawiajgcym za wykonywaniem
petnej kolonoskopii u wszystkich chorych, niezaleznie od tego czy jest to badanie

pierwsze czy kolejne.

Rozmiar polipa to jedna zcech pozwalajagcych zakwalifikowa¢ go do zmian
zaawansowanych, co zkolei wiagze si¢ zczestszym pojawianiem si¢ nowych
gruczolakéw wykrywanych w kontrolnej kolonoskopii. Fossi 1 Martinez za kryterium
podziatu przyjeli 10 mm, oceniajgc ryzyko rozwoju nowych zmian jako prawie
dwukrotnie wigksze (Fossi) i 0 77% wigksze (Martinez) [121, 161]. Winawer i1 Yang

stwierdzili, ze nawet wielkos¢ ponad 6 mm wigze si¢ ze wzrostem ryzyka wystgpienia
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nowych gruczolakéw, a w przypadku polipa wiekszego niz 10 mm ryzyko to wzrasta
0 153% (Winawer) 1020% (Yang) [119, 122]. Do odmiennych wnioskéw doszia
Bonithon-Kopp — w jej opracowaniu nie potwierdzono zwigzku pomie¢dzy wielkoscia
usuni¢tych polipéw a czgstszym pojawianiem si¢ nowych tego typu zmian [124].
Nasza analiza prowadzi miedzy innymi do wniosku, ze wielkoS¢ gruczolaka jest
czynnikiem ryzyka rozwoju nowych zmian. Jezeli uchorego przynajmniej jeden
z polipéw usunietych w trakcie pierwszej kolonoskopii byt wigkszy lub réwny 10 mm,
wowczas ryzyko pojawienia si¢ nowych gruczolakéw w kontrolnym badaniu
w porOwnaniu z pozostalymi osobami bylo wieksze o0 63% niezaleznie od czasu

obserwacji i 0 102%, jesli wynidst on przynajmniej 36 miesigcy.

Kwestia zaleznosci liczby usunietych polipéw i wyniku badania kontrolnego byla
przedmiotem analizy wielu autoréw. Wszyscy oni potwierdzajg teze, ze jest to czynnik
majacy duzy wplyw na pojawianie si¢ nowych gruczolakow. Jorgensen, Paspatis
1 Schatzkin stwierdzili, Zze u 0séb, ktérym usuni¢to przynajmniej 2 gruczolaki, czgsciej
dochodzi do wystgpienia nowych zmian wykrywanych w kontrolnych badaniach
w porOéwnaniu z osobami z jednym polipem [138, 139, 162]. Zdaniem Bonithon-Kopp,
Martineza 1 van Stolk ryzyko to wzrasta w przypadku 3 i wiecej polipow, a wedtug
Noshirwaniego — w przypadku 4 i wigcej [121, 124, 163, 164]. Dane te zbiezne sa
znaszymi obserwacjami. W badanej grupie ryzyko pojawienia si¢ nowych
gruczolakow wsréd oséb z 2 1wiecej polipami w pierwszym badaniu jest o 65%
wieksze w poréwnaniu z grupg badanych, ktérym usuni¢to tylko jednego gruczolaka.
Ryzyko to znacznie wzrasta (o 188%), jesli porownac¢ grupe oséb z przynajmniej
3 polipami z tymi, ktérym usuni¢to tylko jednego polipa. Analiza wynikéw badan
grupy osob, ktéorym kontrolng kolonoskopi¢ wykonano po przynajmniej 36 miesigcach
od pierwszego badania, pozwolila na wyciggni¢cie podobnych wnioskéw. Liczba
polipéw usunigtych w trakcie pierwszej kolonoskopii — zgodnie z najnowszymi
wytycznymi europejskimi dotyczacymi nadzoru chorych po polipektomii — jest
jednym z gtéwnych czynnikéw branych pod uwage przy kwalifikowaniu chorych do

grup ryzyka pojawienia si¢ nowych gruczolakow.
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Chociaz obecnos¢ komponentu kosmkowego w utkaniu gruczolaka pozwala
zakwalifikowa¢ go do tzw. gruczolakéw zaawansowanych, opinie czy czynnik ten jest
odpowiedzialny za wigksze ryzyko pojawiania si¢ nowych tego typu zmian sg
podzielone. Zdaniem Fossi 1 Henry’ego rozpoznanie gruczolaka kosmkowego lub
cewkowo-kosmkowego wigze si¢ z wigkszym ryzykiem rozwoju nowych polipow
wykrywanych w badaniu kontrolnym [161, 165]. Wedlug van Stolk obecnosc
gruczolaka cewkowo-kosmkowego sprawia, ze ryzyko pojawienia si¢ nowych polipow
jest 0 112% wigksze [164]. Z kolei Saini w duzej metaanalizie obejmujacej 15 réznych
badan stwierdzil, ze obecnos¢ gruczolaka z komponentem kosmkowym ma zwigzek
z wiekszym 026% ryzykiem wystgpienia nowych zaawansowanych gruczolakow
uwidocznionych w kontrolnej kolonoskopii [166]. Nie wszyscy jednak sg tego samego
zdania. W grupie bedacej przedmiotem naszej analizy wykazano co prawda, ze
niezaleznie od czasu obserwacji czesciej do pojawienia si¢ nowych gruczolakéw
dochodzitlo u os6b, ktéorym usunigto przynajmniej jednego gruczolaka cewkowo-
kosmkowego, w poréwnaniu z grupg chorych z gruczolakami cewkowymi
(odpowiednio 41,7% 132,9%). Czesciej tez nowe polipy stwierdzano w grupie
chorych z gruczolakiem kosmkowym w pierwszym badaniu (u 46,7% badanych).
Jednak wyniki te nie byly istotne statystycznie. Do podobnych wnioskéw jak nasze

doszli Bonithon-Kopp, Martinez 1 Noshirwani [121, 124, 163].

O ile wptyw typu histologicznego polipéw usunigtych w pierwszym badaniu
kolonoskopowym na pojawianie si¢ nowych gruczolakéw wykrywanych w kolejnych
badaniach jest zrodlem pewnych kontrowersji, o tyle stopien dysplazji bezsprzecznie
stanowi niezalezny czynnik ryzyka rozwoju kolejnych zmian. Fossi zauwazyla, ze
stwierdzenie gruczolaka z dysplazja sredniego lub wysokiego stopnia wigze si¢
z czgstszym wystepowaniem polipéw gruczolakowych w badaniach kontrolnych.
Ryzyko to wzrasta prawie 2-krotnie w razie wykrycia polipa z dysplazja Sredniego
stopnia i1ponad 3-krotnie w przypadku gruczolaka z dysplazja wysokiego stopnia
[161]. Podobnego zdania jest Yang (ryzyko wigksze o 80% w przypadku dysplazji
sredniego 1 90% dysplazji wysokiego stopnia) [119]. Van Stolk i1 Saini zauwazyli, ze
obecnos¢ gruczolaka z dysplazja wysokiego stopnia zwigksza takze ryzyko pojawienia
si¢ gruczolaka zaawansowanego w badaniu kontrolnym (odpowiednio o 117% 1 84%)
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[164, 166]. Nasze obserwacje — potwierdzajac wnioski innych naukowcéw — wskazuja,
ze oznaczenie stopnia dysplazji moze by¢ uwzgledniane jako wskaznik ryzyka
ujawnienia nowych polipéw w kontrolnej kolonoskopii. Wyliczone ryzyko niezaleznie
od czasu wykonywania kontrolnej kolonoskopii jest 0 76% wigksze dla oséb, ktérym

usuni¢to przynajmniej jednego gruczolaka z dysplazja wysokiego stopnia.

Jezeli wigc rozmiar 1 stopien dysplazji sg niezaleznymi czynnikami ryzyka wykrycia
nowych gruczolakéw w kontrolnej kolonoskopii, a zdaniem niektérych autoréw takze
typ histologiczny, nalezy si¢ spodziewac, ze obecnos¢ zaawansowanego gruczolaka
roOwniez bedzie si¢ wigzac¢ z wigkszym ryzykiem. Nasze obserwacje pozwalaja sadzic,
ze to ryzyko jest rzeczywiscie o 70% wigksze niezaleznie od czasu trwania obserwacji
1az o 130% wigksze dla tych chorych, u ktérych badanie kontrolne wykonano po

przynajmniej 36 miesigcach.

O ile bezdyskusyjna jest kwestia, ze wszyscy chorzy po usunigciu gruczolaka jelita
grubego wymagaja nadzoru 1ikontroli endoskopowej, wcigz nie wypracowano
uzgodnionego stanowiska dotyczacego odstgpu czasowego pomigdzy kolejnymi
badaniami kontrolnymi. Przed pojawieniem si¢ pierwszych wytycznych w tym
zakresie, w latach dziewigédziesigtych ubieglego wieku, badania kontrolne
wykonywano najczesciej co roku, niezaleznie od charakteru zmian usuni¢tych podczas
pierwszego badania. Dos$¢ szybko okazalo sie, ze kontrole te prowadzone sg zbyt
czesto. W 1993 roku Winawer opublikowat doniesienie, w ktérym stwierdzit, ze
wystarczajace jest powtarzanie badan kontrolnych co 3 lata [122]. W 1997 roku grupa
ekspertow amerykanskich z National Polyp Study opublikowata oficjalne zalecenia,
aby odstgpy miedzy badaniami wydluzy¢ do 3lat [167]. W 2003 roku dokonano
aktualizacji wytycznych wedlug przynaleznosci chorych do réznych grup ryzyka
w zaleznosci od kategorii zmian usunietych w pierwszej kolonoskopii. Ponadto
chorym z grupy matego ryzyka zaproponowano wydtuzenie odstgpu miedzy
kolonoskopiami do 5 lat. W 2006 roku po raz kolejny zaktualizowano wytyczne, ktére
dla chorych z grupy duzego ryzyka (wykrycie gruczolaka zaawansowanego badz 3 lub
wigcej zmian niezaawansowanych ) zaktadaly wykonywanie kontrolnej kolonoskopii

po 3 latach, a dla chorych z grupy malego ryzyka — w okresie 5-10 lat. U chorych,

91



u ktérych nie stwierdzono gruczolakéw, badanie kolonoskopowe powinno by¢
powtdérzone po 10 latach od pierwszego [168]. W najnowszych wytycznych z wrzes$nia
2012 roku nie dokonano zmian pod wzgledem odstepéw czasowych migdzy badaniami
w zaleznosci od charakteru gruczolakéw usunigtych podczas pierwszej kolonoskopii,
a jedynie uporzadkowano kwestie dotyczace polipéw zabkowanych i postepowania
w zaleznosci od typu nowo wykrytych zmian w kontrolnej kolonoskopii [169]. Na
uwage zastuguje jednak to, ze cho¢ wraz z opublikowaniem nowych badah naukowych
sita wielu zaleceh wzrosla w poréwnaniu z wytycznymi z 2006 roku, i tak
w przypadku chorych z gruczolakiem cewkowym wiekszym niz 10 mm (kontrola po
3 latach od pierwszego badania) jest ona okreslona jako wysoka. W pozostatych
grupach chorych jest ona okres§lona jako srednia lub niska. W ciggu ostatnich 6 lat nie
ukazaty si¢ ponadto zadne badania z randomizacjg, ktére wzmacnialyby site¢ tych

zalecen.

Nieco inny schemat nadzoru proponug europejskie towarzystwa naukowe. Podobnie
jak w zaleceniach amerykanskich, w ustaleniu intensywnosci nadzoru uwzglednia si¢
czynniki ryzyka takie jak: liczba, wielkos¢ oraz typ histologiczny gruczolakéw. O ile
jednak zalecenia amerykanskie wyrdzniaja tylko dwie grupy ryzyka (male 1 duze), o
tyle w wytycznych europejskich jest jeszcze grupa posredniego ryzyka. W Europie
wiekszg wage przywiazuje sie rowniez do liczby usunigtych gruczolakéw. U chorych,
ktorym usunigto 1 lub 2 gruczolaki mniejsze niz 1 cm, bez cech dysplazji wysokiego
stopnia i komponentu kosmkowego, nie zaleca si¢ w ogdle wykonywania badania
kontrolnego, a jedynie kolonoskopi¢ w ramach programu badan przesiewowych za 10
lat (w zaleceniach amerykanskich wskazane jest natomiast powtérzenie badania za 5—
10 lat). Usunigcie 3-4 niezaawansowanych gruczolakéw jest réwnoznaczne
z przynaleznoscig takich chorych do grupy posredniego ryzyka iz koniecznoscia
poddania si¢ kolonoskopii po uptywie 3 lat. Chorym z grupy duzego ryzyka to jest tym,
u ktorych liczba usunietych gruczolakéw wynosi 51 wiecej, zaleca si¢ wykonanie
kontrolnego badania za rok. Jest to wiec bardziej intensywna forma nadzoru
w poréwnaniu z wytycznymi amerykanskimi (kontrola za 3 lata) [170]. Cho¢ z pozoru
moze si¢ wydawac, ze ten schemat postgpowania wymusza czestsze wykonywanie
badan kontrolnych, w rzeczywistosci jest inaczej. Wiekszos¢ chorych mimo wszystko
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jest obcigzona matym ryzykiem rozwoju kolejnych polipéw, a w tej grupie wydluzono
odstgpy czasowe pomigdzy kolonoskopiami. Celem takiego rozwigzania jest
maksymalne wykorzystanie mozliwosci wykonywania kolonoskopii w ramach badan
przesiewowych, co ma przyczyni¢ si¢ do poprawy rozpoznawania nowotworéw jelita
grubego oraz zwigkszenia odsetka wykrywanych zmian o niskim stopniu

zaawansowania.

Obserwujac zmiany w wytycznych dotyczacych nadzoru kolonoskopowego u chorych
po endoskopowym usuni¢ciu gruczolakow jelita grubego, mozna zauwazy¢, ze istnieje

tendencja do wydtuzania odst¢pu czasu pomigedzy badaniami kontrolnymi.

Ryzyko rozwoju raka w ciggu 10 lat w grupie chorych po endoskopowym radykalnym
usunieciu wszystkich gruczolakéw jest znacznie mniejsze niz w grupach kontrolnych,
zmniejsza si¢ rOwniez czestos¢ wystepowania zaawansowanych gruczolakéw 1 wedtug
roznych autoréw wynosi 1,4-7% [96]. Zdaniem badaczy z Niemiec zmniejszenie
ryzyka rozwoju tych zmian, awiec ,okres waznosci kolonoskopii” wynosi
przynajmniej 10 lat [171]. W ostatnich latach pojawity si¢ doniesienia, ktérych autorzy
sugeruja, ze wydluzanie odstegpéw miedzy badaniami kontrolnymi nie wigze si¢
z negatywnymi skutkami i cz¢stszym rozwojem zaawansowanych gruczolakéw. Miller
zauwazyl, ze w badaniu kontrolnym zmiany te u os6b z grupy malego ryzyka
wykrywa si¢ rzadko (u 2-7% badanych), co wigcej, nie ma réznic pod wzgledem
czestosci wystepowania tych zmian w zaleznosci od tego, czy kontrolne badanie
wykona si¢ po 5 czy 10 latach od pierwszej kolonoskopii [172]. Chung z kolei doszedt
do wniosku, ze po 5 latach czgsto$¢ pojawiania si¢ zaawansowanych gruczolakéw
w grupie 0sob, ktérym usuni¢to 1 lub 2 niezaawansowane gruczolaki jest podobna jak
w grupie chorych, u ktérych w ogéle nie wykryto gruczolakéw w pierwszym badaniu
(odpowiednio 2,4% 12%) [173]. Jednoczesnie znacznie czegsciej do rozwoju nowych
polipéw dochodzito u o0s6b, ktérym usunigto zaawansowanego gruczolaka. Nie
zaobserwowano, aby wydtuzenie odst¢pu czasu pomi¢dzy kolonoskopiami wigzato si¢
z czgstszym wystepowaniem raka w badanych populacjach. Stad postulat, aby skupic¢
si¢ na dwoch grupach chorych: tych, ktérym usunigto zaawansowane gruczolaki, oraz

tych, u ktérych wczesniej nie wykonywano badan endoskopowych. Nalezy jednak
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podkresli¢ jeden istotny fakt. Pomimo prowadzonego nadzoru u niektérych chorych
nadal dochodzi do rozwoju nowotworu ztosliwego. Wyliczony na podstawie
dostepnych badan wspoétczynnik wykrywania raka jelita grubego u chorych po
kolonoskopii wynosi 1,1-2,7 nowych przypadkéw raka na 1000 os6b na rok.
Obserwacje wskazuja, ze wtakich przypadkach rak czgSciej rozwija si¢
w proksymalnych odcinkach jelita grubego. Wyjasnienia dla tego zjawiska moga
dostarczy¢ najnowsze badania, ktore sugerujg, ze guzy tam umiejscowione roznig si¢
od zmian zlokalizowanych w lewej potowie okr¢znicy i odbytnicy. Itak, rozwdj
nowotworéw zlokalizowanych w proksymalnych odcinkach jelita grubego nastepuje
szybciej, poniewaz odbywa si¢ on na podtozu gruczolaka zagbkowanego lub MSI DNA
[169]. Inng przyczyng réznic moze by¢ jakos¢ badan kontrolnych. Wptyw na nig maja:
przygotowanie jelita do badania, wykonanie petnej kolonoskopii do katnicy, odsetek
wykrywanych gruczolakéw (adenoma detection rate — ADR), atakze czas

wycofywania instrumentu z katnicy i1 ogladania btony sluzowej jelita grubego [174].

Co ciekawe, pomimo istnienia jasnych, sprecyzowanych wytycznych nadal obserwuje
si¢ znaczng tendencje do zwigkszania liczby badan kontrolnych poprzez skrécenie
odstepow czasu miedzy nimi. Mysliwiec przedstawit wyniki badania ankietowego, na
podstawie ktorego stwierdzil, ze 54% gestroenterologéw iaz 86,5% ankietowanych
chirurgéw w Stanach Zjednoczonych Ameryki w ogdle nie stosowalo si¢ do
krajowych wytycznych, zalecajac — w przypadku stwierdzenia niezaawansowanego
gruczolaka — wykonanie badania kontrolnego za 3 lata lub wcze$niej [175]. Do
podobnych spostrzezen doszedt Boolchand — 71% objetych badaniem internistow
1 lekarzy rodzinnych zalecato wykonanie kontrolnej kolonoskopii w okresie krotszym
niz 3 lata uchorych, ktérym usuni¢to zaledwie jednego niezaawansowanego
gruczolaka [176]. Z kolei Schoen stwierdzit, ze 46,7% sposréd prawie 4000 pacjentow
z 1 lub 2 gruczolakami niezaawansowanymi poddano badaniu kontrolnemu w czasie
krotszym niz 5 lat od pierwszej kolonoskopii. Dodatkowo az 26,7% pacjentow sposrod
tych, uktérych wcale nie wykryto polipéw, zostalo skierowanych na ponowna
kolonoskopi¢ w okresie 5 lat od pierwszego badania. W tym samym badaniu
zaobserwowano takze, ze tylko 58,3% chorych, ktérym usuni¢to zaawansowanego

gruczolaka, powtdorzono badanie w ciggu 5 lat od pierwszej kolonoskopii (mimo ze
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powinno si¢ je wykona¢ w ciggu 3 lat) [177]. Nie wiadomo do konca, dlaczego tak
duzy odsetek lekarzy nie stosuje si¢ do powszechnie przyjetych zalecen. Wsréd
przyczyn tego stanu rzeczy wymienia si¢ brak wiedzy na temat postgpowania po
endoskopowej polipektomii, brak zaufania do aktualnych zalecen, obawa przed
przeoczeniem ogniska raka. Co ciekawe, w ankiecie z 2004 roku obejmujacej grupe
gastroenterologéw zdajacych egzamin specjalizacyjny w Stanach Zjednoczonych
Ameryki Péinocnej, zaledwie 78% z nich przyznato si¢ do zapoznania z aktualnymi
wytycznymi, ajedynie 60% ankietowanych udzielito poprawnych odpowiedzi
dotyczacych nadzoru po polipektomii [178]. Niewtasciwe stosowanie si¢ do ogdlnie
przyjetych zalecen moze miec istotne konsekwencje. Kazda kolonoskopia niesie z
sobg ryzyko powiklan i wigze si¢ z dyskomfortem dla chorego. Na dodatek liczba
badan kontrolnych stale si¢ zwigksza, co generuje koszty 1 w pewnym sensie ogranicza
dostgp do tego badania dla oséb wczesniej niebadanych. Z kolei zbyt rzadkie
wykonywanie badan kontrolnych moze si¢ wigza¢ zrozwojem zmian

zaawansowanych, a nawet raka jelita grubego.

Jak wynika z naszych obserwacji, gruczolaki w populacji chorych w wieku okoto 60
lat sg czesto spotykanymi zmianami patologicznymi jelita grubego. Wykonywanie
kolonoskopii z polipektomig ma kluczowe znaczenie w prewencji raka jelita grubego.
Pozostaje zatem pytanie, co nalezatoby zrobi¢, aby dodatkowo poprawi¢ jakos¢
nadzoru nad chorymi po endoskopowym usunigciu gruczolakow jelita grubego.
Jednym z celéw niniejszej pracy bylo wyselekcjonowanie grupy oséb szczegdlnie
narazonych na pojawianie si¢ nowych gruczolakéw, u ktérych czestsze wykonywanie
kolonoskopii bgdzie miato uzasadnienie kliniczne. Zaobserwowano, ze czynniki takie
jak pte¢ meska, palenie tytoniu i przyjmowanie lekOw z grupy statyn moga wigzac si¢
z wigksza czgstosciag wystgpowania nowych gruczolakéw w badaniach kontrolnych.
Nasze obserwacje potwierdzaja poglady innych autoréw. Zasadniczy wplyw na ryzyko
powstawania nowych gruczolakow ma jednak charakter zmian usunietych podczas
pierwszej kolonoskopii: lokalizacja w proksymalnych odcinkach jelita grubego, ich
liczba wigksza niz jeden, wielko$¢ przynajmniej 10 mm oraz obecnos¢ dysplazji
wysokiego stopnia. ZaobserwowaliSmy ponadto, ze obecno$¢ gruczolaka, ktéry
spelnia kryteria zmiany zaawansowanej, rOwniez ma zwigzek z czestszym
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pojawianiem si¢ nowych polipéw. Wyniki przeprowadzonej analizy sg zatem spdjne
z najnowszymi wytycznymi dotyczacymi nadzoru endoskopowego u chorych po
polipektomii, ktére w ocenie ryzyka pojawienia si¢ nowych gruczolakéw biorg pod
uwage przede wszystkim liczbe icharakter zmian usunigtych w czasie pierwszego
badania. Jak wynika takze z naszych obserwacji, grupe tych pacjentéw stanowig osoby
najbardziej narazone na pojawienie si¢ nowych polipéw. Dodatkowo konieczne jest
wykonywanie petnej kolonoskopii, ktéra pozwala na uwidocznienie kolejnych
gruczolakow, ktore stosunkowo czesto zlokalizowane s3 w proksymalnych odcinkach
okreznicy. Istotne jest takze zapewnienie odpowiedniej regularnosci badan
kontrolnych w okreslonych odstepach czasu. W naszym przekonaniu przy
podejmowaniu decyzji dotyczacej leczenia chorego powinno si¢ opiera¢ na
dostepnych, aktualnych i powszechnie przyjetych wytycznych europejskich, zwlaszcza
ze nasze obserwacje sg zbiezne z zaleceniami w nich zawartymi. Niewykluczone, ze
w niedalekiej przysztosci, dzigki kolejnym badaniom, bedziemy swiadkami dalszej
stratyfikacji na mniejsze grupy ryzyka, a czas wykonania badania kontrolnego okaze
si¢ jeszcze bardziej uzalezniony od liczby irodzaju polipéw wykrytych w trakcie

pierwszego badania.

96



7. WniosKki

Na podstawie przeprowadzonej analizy mozna stwierdzi¢, ze:

1. Czgstos¢ wystgpowania polipdw w badanej grupie wyniosta 37,1%. Gruczolaki

wykryto u 22,7% badanych.

2. Najczestszg lokalizacjg zmian usuwanych podczas pierwszego badania byla esica i
odbytnica, a 72,9% wszystkich usunigtych gruczolakéw bylo umiejscowionych
w lewej (dalszej) potowie jelita grubego. Najczestszym typem  polipow
gruczolakowych jelita grubego w badanej grupie byly gruczolaki cewkowe (58,9%),
anastepnie gruczolaki cewkowo-kosmkowe (35,4%) oraz gruczolaki kosmkowe
(5,7%). Polipy z dysplazja niskiego stopnia stanowity 26,4%, z dysplazja sredniego
stopnia 43,3%, a z dysplazjg wysokiego stopnia 30,3%.

3. Nowe polipy w kontrolnej kolonoskopii rozpoznano u 38% badanych.

4. Najczestsza lokalizacja nowo uwidocznionych zmian byla poprzecznica, a 55,1%
polip6w usuni¢to =z prawej (blizszej) polowy jelita grubego. Wsréd nowo
uwidocznionych polipéw dominowaty gruczolaki cewkowe (78,4%) z dysplazja

niskiego stopnia (46,7%).

5. Istotnymi czynnikami ryzyka majgcymi wplyw na pojawianie si¢ nowych polipow
gruczolakowych w kontrolnej kolonoskopii okazaly si¢: pte¢ meska, palenie
papieroséw, przyjmowanie statyn, usuni¢cie wigcej niz jednego gruczolaka, obecnos¢
gruczolaka w prawej potowie jelita grubego, wielko$¢ polipa przekraczajaca 10 mm,

wykrycie polipa z dysplazja wysokiego stopnia lub gruczolaka zaawansowanego.

6. Scisty nadzér endoskopowy i czestsze badania kontrolne nalezy rozwazy¢ u oséb,
u ktoérych stwierdza si¢ przynajmniej jeden z wyzej wymienionych czynnikéw ryzyka

ujawnienia nowych gruczolakéw w kontrolnej kolonoskopii.
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8. Streszczenie

Polipy jelita grubego stwierdza si¢ u ponad jednej trzeciej populacji, a u co pigtego
badanego sg to gruczolaki jelita grubego, ktére okreslane sg jako zmiany przedrakowe.
Powszechnie wiadomo, ze w ponad 80% przypadkéw do rozwoju gruczolakoraka
dochodzi w wyniku mutacji genetycznych prowadzacych najpierw do powstania
polipa gruczolakowego, w obrgbie ktorego w kolejnym etapie moze rozwing¢ si¢ rak
inwazyjny. Chociaz rak rozwija si¢ tylko na podtozu niektorych gruczolakéw, a okres
ten trwa zwykle ponad 10 lat, mozna zatozy¢, ze skoro uco pigtego badanego
wykrywa si¢ gruczolaki, to potencjalnie jedna pigta populacji jest narazona na rozwoj
raka jelita grubego. Zaobserwowano ponadto, ze u niektérych chorych, ktérym
usunieto polipy gruczolakowe jelita grubego, pojawiajg si¢ kolejne, uwidaczniane
w kontrolnych badaniach endoskopowych. Nowe polipy stwierdza si¢ u okoto jednej
trzeciej ponownie badanych. Zauwazono réwniez, ze u pewnego odsetka chorych do

powstania nowych polipéw dochodzi cze¢sciej niz u pozostatych.

Celem niniejszej pracy bylo ustalenie, jak czesto polipy gruczolakowe wystepuja
w populacji chorych, u ktérych z powodu objawéw wykonano kolonoskopie. Podjeto
probe dokonania charakterystyki morfologicznej usunietych gruczolakéw oraz ich
rozmieszczenia w jelicie grubym. Ponadto zbadano czesto$¢ pojawiania si¢ nowych
polipéw  wykrywanych  w kontrolnej  kolonoskopii  iich  charakterystyke
histopatologiczng. Waznym aspektem byto okreslenie czynnikéw ryzyka, ktére mogty
si¢ przyczyni¢ do rozwoju nowych gruczolakéw. Analizowano czynniki takie jak: ptec,
wiek, BMI, palenie tytoniu, spozywanie alkoholu, przyjmowanie lekow (ASA, statyny,
PPI). Dodatkowo brano pod uwage liczbe i wielko$¢ usunigtych gruczolakéw, ich
rozmieszczenie oraz typ histopatologiczny. Na podstawie przeprowadzonej analizy
probowano wyselekcjonowac grupe chorych szczegdlnie narazonych na pojawianie si¢
nowych gruczolakéw, w przypadku ktérych czgstsze wykonywanie badan kontrolnych

moze mie¢ uzasadnienie kliniczne.

Analiza objeto osoby, ktore — w latach 2002-2006 w Pracowni Endoskopowe;j
IT Katedry Chirurgii Ogélnej UJ CM — poddano pelnej kolonoskopii z polipektomia
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przynajmniej jednego gruczolaka jelita grubego, a w pdzniejszym okresie (6—102
miesi¢cy) — petnej kolonoskopii kontrolnej. Ostatecznie w badanej grupie znalazty si¢
73 kobiety oraz 111 mezczyzn. Srednia wieku kobiet wyniosta 61,8 roku, mezczyzn

62,2 roku, a calej badanej grupy 62,1 roku.

Zaobserwowano, Ze najczg¢stszym typem usuwanych zmian byly gruczolaki cewkowe
(58,9%), rzadziej — cewkowo-kosmkowe (35,4%), a najrzadziej — kosmkowe (5,7%).
Dominowaty polipy z dysplazjg sredniego stopnia (43,3%), nastepnie z dysplazja
wysokiego stopnia (30,3%), najrzadziej z dysplazja niskiego stopnia (26,4%). Srednia
wielko$¢ polipow wyniosta 9,6 mm (zakres 2-80 mm). Wykryte zmiany byly
umiejscowione najczesciej w esicy 1 odbytnicy, przy czym ponad 72% — w dalszej

potowie jelita grubego.

Do pojawienia si¢ nowych polipéw uwidocznionych w kontrolnej kolonoskopii doszto
u 38% chorych. W przewazajacej czesci byli to mezczyzni (70%). Sredni wiek grupy
0sOb, u ktérych rozpoznano nowe gruczolaki, wyniost 62 lata. Kolejne zmiany byty
mniejsze (Srednia wielkos¢ 6,1 mm) od pierwotnie wykrytych. Wigkszos¢ polipéw to
gruczolaki cewkowe (78,4%) z dysplazja niskiego stopnia (46,7%). Zaobserwowano
roOwniez, ze czgsciej niz podczas pierwszego badania nowe gruczolaki stwierdzono

w blizszej potowie jelita grubego (55,1%).

Analizujac czynniki ryzyka pojawiania si¢ nowych gruczolakow, ustalono, ze plec
me¢ska, palenie papieroséw, przyjmowanie statyn, usuni¢cie wigcej niz jednego
gruczolaka, obecnos¢ gruczolaka w prawej polowie jelita grubego, wielkos¢ polipa
przekraczajagca 10 mm, stwierdzenie polipa z dysplazja wysokiego stopnia lub
gruczolaka zaawansowanego sg czynnikami ryzyka majgcymi wpltyw na pojawianie

si¢ nowych polipéw gruczolakowych wykrywanych w kontrolnej kolonoskopii.

Naszym zdaniem osoby charakteryzujace si¢ wyzej opisanymi parametrami narazone
sg na czestsze pojawianie si¢ nowych gruczolakéw 1 w zwigzku z tym nalezy zwrdcic
szczegdlng uwage na t¢ grupe osOb przy planowaniu kontrolnych badan

kolonoskopowych.
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Summary

Colorectal polyps are found in more than one third of adult population with every fifth
case being an adenoma that is believed to be a premalignant lesion. It is well known
that in approximately 80% of cases colorectal cancer develops on the basis of large
intestine mucous membrane genetic alterations leading to the appearance of a polyp
that can undergo further malignant transformation and become an invasive cancer.
Even though cancer develops only on the basis of some but not all polyps, and the
period of malignant transformation usually takes more than 10 years, one can assume
that if every 5" person has an adenomatous polyp then it is the fifth of the population
who is at risk of developing colorectal cancer. Moreover it is noticed that in certain
patients despite of the removal of all adenomatous polyps new lesions can appear.
They can be detected in surveillance colonoscopy of nearly every third patient. There

is a group of patients at a greater risk of developing new polyps.

The aim of this study was to analyse prevalence, localization and morphology of
adenomatous polyps in symptomatic patients undergoing colonoscopy. Moreover
recurrence rate of new adenomatous polyps in surveillance colonoscopy as well as
their histopathological features were evaluated. An important aspect of the study was
the identification of risk factors that may have led to increased recurrence rate of
adenomatous polyps. Such factors as gender, age, body mass index (BMI), smoking,
alcohol consumption, use of aspirin (ASA), statins and proton pump inhibitors (PPIs)
were analysed. Additionally the number, size, distribution and histopathological
features of initial adenomas were assessed. On the basis of the conducted study the
selection of the patients at particularly high risk of adenomatous polyps recurrence was
performed. It seems that more frequent surveillance colonoscopy in these patients can

have significant clinical value.

Only patients who underwent colonoscopy with removal of at least 1 adenomatous
colorectal polyp in the P Department of General Surgery of Jagiellonian University

Medical College throughout years 2002 till 2006 and later were reassessed by the
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means of surveillance colonoscopy in the period of 6 to 102 months were included into
studied group. Eventually there were 73 female and 111 male patients involved in the
analysis. Average age in females was 61,8 years and in males was 62,2 years of age,

which gives a general average age of 62,1 years.

It was observed that the most common pathomorphological type of removed polyps
was tubular (58,9%), with tubulovillous (35,4%) and villous types (5,7%) being less
frequently found. Polyps of medium grade dysplasia (43,3%) were more common than
high-grade (30,3%) or low-grade dysplasia (26,4%). Average size of polyps was 9,6
mm (ranging from 2 to 80 mm). Discovered lesions were more commonly found in the
sigmoid and rectum with 72% of all lesions localising in distal part of the large

intestine.

Reappearance of the colorectal polyps in the surveillance colonoscopy was 38%. In the
majority of cases polyps recurred in males, with average age being 62 years. Recurrent
lesions were smaller (6,1mm) than the initial ones. Majority of polyps (78,4%) were of
tubular type with low-grade dysplasia(46,7%). It was also noticed that recurrent polyps

were more commonly seen in the proximal part of the colon (55,1%).

Basing on the conducted study such risk factors as male gender, smoking, use of
statins, removal of more than one polyp, the presence of initial lesions in the proximal
part of large intestine, size of the lesion over 10mm, high-grade dysplasia or advanced
adenomatous polyp seemed to influence the risk of recurrence of new adenomatous

colorectal polyps that can be discovered during surveillance colonoscopy.

In our opinion patients with the before mentioned characteristics are at increased risk
of polyp recurrence and should be managed with special attention when planning

surveillance colonoscopy.
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