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SOUHRN

Kolorektalni karcinom p#t mezi nefasgjSi maligni onemoaini ve vysglych zemich.
Teoretickacast prace je dnovana soudobym poznatk v problematice tohoto onemaan.
Vyzkumna ¢ast je zamrena na diagnostiku kolorektalniho karcinomu na rgasterolo-
gickém pracovisti Krajské nemocnice Pardubice. UWv&dlik novych gipadi zde bylo

v letech 2005-2006 diagnostikovano a zobrazujeyandéto skupiny nemocnych.

KLi COVA SLOVA

kolorektalni karcinom; kolonoskopie; screening

TITLE

Colorectal carcinoma diagnosis at Gastroenterotigpartment of the Pardubice hospital in
2005-2006

ABSTRACT

The colorectal carcinoma is the most frequent malng disease in developed countries. The
teoretical part of this thesis is about contempocaiorectal carcinoma problems overall. The
research part is focused in colorectal carcinoragrihsis at Gastroenterology department of
the Pardubice hospital. It is shown and analysed; many new cases of this disease were
diagnosed in 2005—-2006.
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Uvod

Kolorektélni karcinom fedstavuje problém veétsing civilizovanych zemi sita. Ve
vyskytu tohoto onemoeni zaujimaCeska republika i@dni mista. U nas gatnadorové
onemocgni tlustého seva a konéniku mezi nejasgjSi malignity.

PrestoZe se toto onemagn vyviji pomsrné pomalu a \Ceské republice je realizovan
screeningovy program, vilastni diagnéza byaéto stanovena az v pozdnich stadiich nemoci.
U obou pohlavi je kolorektélni karcinom druhou dasgjSi pricinou umrti na nadorové
onemoceni.

Pro potvrzeni diagndézy ma zasadni vyznam kolonasképysSeteni s odbrem biopsie.
Ta se provadi jak ip pozitivni testu na okultni krvaceni ve stolicgkt @i podezeni na
nadorové onemoeni trainiku ¢i rekta a jednak v ramci dispenzarizace rizikovgkhpin.

Toto téma jsem si pro svou diplomovou praci zvolilaivodu, Ze je stale aktualni
a prace mi umoznila zjistit vyskyt kolorektalniharkinomu v populaci méhodsta a mimo

jiné se seznamit s novymi poznatky v problematiegmbstiky a |éby.



Cil

Teoreticka ¢ast prace ma za cil poskytnout komplexni shrnutoblematiky
kolorektalniho karcinomu, nové poznatky a moznpstivence, diagnostiky idéy.

Vyzkumna cast prace je zahena na diagnostiku kolorektalniho karcinomu na
gastroenterologickém pracovisti Interni kliniky kgleé nemocnice Pardubice. Cilem je zjistit,
kolik pripadi KRK zde bylo v obdobi od zatku roku 2005 do konce roku 2006
diagnostikovano, a provést analyzu skupigghto nemocnych. Hlavnim cilem prace je
statistické zpracovani souboru nemocnych podle gwbhl wku, lokalizace tumoru
a histologickeé klasifikace. Dale zjistit, kolik panti s touto malignitou je diagnostikovano na

zaklad prevence a u kolika nemocnych je nador &jistz v pokrailém stadiu.



| Teoreticka cast

1 Anatomie a fyziologie tlustého st feva

Tlusté stevo (intestinum crassum) je distalidisti traviciho Ustroji. Zéné4 aborals od
ileocékalni chlopé v pravé jam kycelni slepym sevem (intestinum caecum), ze kterého
vybiha ¢ervovity vykizek (appendix vermiformis), jehoz anatomické uldZenv populaci
velmi variabilni. NefasgjSi poloha apendixu je subcékalni, pelvicka a tkalni.

Dalsi ¢ésti tlustého séva je vzestupny teéaik (colon ascendens), kteryieghazi
v podjaterni krajit do gi¢ného tr&niku (colon transversum) a dale do sestupnéhmitta
(colon descendens).réthodové zony #xneho tréniku, vpravo naléhajici na visceralni
plochu jater a vlevo na kaudalni a viscer&hst sleziny, se oznaji jako ohbi jaterni resp.
slezinné (flexura coli hepatica seu lienalis). 8psy tranik v levé jang kycelni pokr&uje
esovitou klékou (colon sigmoideum), kterd v migperitonealnifasy ve vysSce promontoria
kosti kiizové frechazi do colon rectosigmoideutiimz dale vstupuje do malé panve jako
koneinik (rectum). Rektum je anatomicky r@teho do dvoucdsti — proximéld umistna
ampula rekta, distathanélni kandl. Tlusté igvo nefi 1,2—-1,5 metru. Jeho né&pgi vnitni
pramér je v céku (asi 7,5-8,5 cm), nejmensi v esovitéckl

Ve vztahu k peritonealni dutimeni tlusté $evo anatomicky jednotné.iieny tratnik
a esovitd klika jsou uloZeny intraperitonedéln cékum, vzestupny a sestupny ¢tk
sekundéra retroperitonedlt Rektum lezi az po Dougl@s prostor retroperitone&in

Sttna tlustého $eva je tvdena ctyfmi vrstvami. Zevni tunica serosa je tenka vrstva
vaziva bohatd na krevni a lymfatické cévy a tukovibd@i. Na povrchu je kryta
jednovrstevnym plochym epitelem (mezotelem). Daistvou je tunica muscularis, ktera se
déli na vrgjSi longitudinalni a vnthi cirkularni vrstvu. Longitudindlni je na &raku
redukovana doit dlouhych prufy — ténii. RozliSuji sefit typy ténii — taenia libera, taenia
mesocolica a taenia omentalis. Na posledni sl upinaji z&sy traniku — mesokolon
a velké omentum. Na konci traiku v mis¢ ampuly rekta se ténie émi na souvisly valec
longitudinalni svaloviny. Smtevanim vnitni cirkularni vrstvy se vytva typické vypuky
(haustra), které posunujiietni obsah sgmem ke konéniku.

Treti vrstvou je tunica submucosa, ktera jerév@iidkym pojivovym vazivem a ktera
obsahuje krevni a lymfatické cévy a vegetativhivaoed vidkna. NejvningjSi vrstvou je
tunica mucosa. Na jeji povrch Usti Lieberkiihnovypky (cryptae intestinales). Intestinalni
epitel se vyskytuje na povrchu sliznice i ve skmich kryptach. Povrchovy epitel sliznice

tracniku je tvdaen cylindrickymi buikami absorpnimi (transport vody a iofi}
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s vz

a pohérkovymi (syntéza a sekrece hlenu — mucingroXimalnic¢asti tr&niku se vyskytuji
i bunky Panethovy obsahujici lysozym, ktery ma antibakitei (Cinky a hraje roli pi
kontrole stevni flory.

Soutasti stny tratniku jsou epiploické fivésky (appendices epiploicae) temé
tukovym vazivem, které jsou umdse @i ténia omentalis a libera. Vychazeji ze serdzy
a nemaji fyziologicky vyznam. Schématické znazoitlustého seva je v piloze A.

Krevni zasobeni téaiku vychazi ze dvou zdrinj Proximalni Useky tlustéhoisva do
slezinného ohbi jsou zasobeny z arteria mesentsuparior, aborakh od tohoto ohbi je
z&sobuje arteria mesenterica inferior. Rektum gokéno tepennou krvi z dolni mesenterické
tepny, jeho distalntast pak z $tvi vychazejicich z arteria iliaca interna.

Zilni drendz traniku je vyznamna ziovodi mozného hematogenniho rozsevu malignich
tumor. Je zaji&na horni a dolni mesenterickou Zilou, které spwles lienalni Zilou tvd
kmen vena portae Ustici do jater. Zily zedni a dointéasti rekta maji chlogna krev z nich
se vléva do panevnich Zzil.

Lymfatickd drenaz kolon zahrnuje intramuralni |atndké cévy v submukoze
a subserdze igva a extramuralni lymfatika. Lymfatické cévy dogapeji pfib¢h tepen a Zil
za vzniku hustych lymfatickych pleteni, do kteryislou ¥azeny lymfatické uzliny. Ty se
podle polohy dii do psti hlavnich skupin. Fmo na sin¢ streva lezi epikolické,
v mesokolickém tukuésre u steva jsou parakolické uzliny. Dale od nich jsou nke$icke,
které jsou drénovany do uzlin viemu mesenteria. Nejvzdagéim drenaznim systémem
jsou uzliny paraaortalni.

Inervace traniku je pl vegetativni. Sympatickd vldkna vychazeji z hrudnih
a bederniho truncus sympaticus, naproti tomu parpaticka vliakna jdodast&né z nervus
vagus a ze sakralni oblasti v rozsahyS, . Vlakna poté spota¢ vytvéi pleterg kolem cév
a vstupuji do shy steva, kde tvé plexus myentericus Auerbachi ve svalavim plexus
submucosus Meissneri v submukéze. (1)

Hlavni funkce tlustého #va jsou absorpce vody a elektrdlyppasaz a skladovani
zbytka s jejich konénym vyprazdanim (defekaci). K absorpci vody a elektralydochazi
zejména Vv proximalni polovén tlustého gteva, distalni polovina slouzitgdevsSim jako
rezervoar.

Denrg se v tlustém gewe vsttebd az 5 000 ml vody. Resorpce je zavisla néebavani
soluti. Tratnik je schopen resorbovat i hypertonické roztokgtippsmotickému gradientu.
V tlustém stewe dochazi k mukdzni sekreci. Hlen chrarghst steva fed bakteriemi a tvd

pojivo traveniny. Tlusté #tvo je osidleno velkym mnoZstvim bakterii, kter&p8tast
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rostlinné vlakniny. Cinnosti bakterii vznikaji vitaminy, ipdevdim K, thiamin (B1)
a riboflavin (B2). Vznikaji zde takéistvni plyny.

Ve srovnani s ostatnindastmi traviciho traktu je motilita @aiku mirna a pomala. To
vytvéii vhodné podminky pro v&bani vody atist stevnich bakterii. Pohyby tlustéhdesta
jsou jednak misici, jejichz smyslem je dostat chynudo kontaktu se &tou, a jednak
peristaltické, které posunuji traveninu aboaln

Po naplgni rekta je vyvolan defekai reflex. Na defekaci se podili centralni nervovy
systém, zvySeny abdominalni tlak, kontrakce &s\#ISni sény a panevniho dna, relaxace
sfinkterti a kontrakce ghy rekta.

| kdyZ tlusté stevo méradu funkci, je organem, ktery neni zcela nezby@y.

12



2 Epidemiologie kolorektalniho karcinomu

Karcinom tlustého gtva a konéniku se celosstové fadi mezi nejastjSi nadorova
onemocgni. Jeho incidence ma v3ak velkou geografickouabdliiu (viz piiloha B). Zatimco
nejnizsi vyskyt je v subsaharské Africe (s incidehoové pipady/100 000 obyvatel) a Asii,
nejvice je postizena populace ve Wgph civilizovanych statech (incidence v zapadni
Evrop 66/100 000 obyvatel). Dle statickych GblaaujimaCeska republika v incidenci
kolorektalniho karcinomu (KRK) v Evrémruhou picku po Maf'arsku. (3)

Z celéCR je hruba incidence nejvy3si na Rigleu (72 nemocnych na 100 000 obyvatel),
coz odrazi samotnou regionalni rizikovost vyskyadamf, ale nize byt ovliviéna i rozdily
kraji (52 piipadi/100 000 obyvatel).

Karcinom kolorekta je u nds jednou zdasgjSich malignit, tvéi 11 % vSech nador
V roce 2005 bylo hldSeno 7 982 novychippdi (u mu#i 4 746, u Zzen 3 236) zhoubného
novotvaru kolorekta, fiéemz ¥tSina nadar byla lokalizovana v tlustém ist¢ (4 550
piipadi, tj. 57 %). U obou pohlavi je KRK druhou ta$€jSi nadorovou lokalizaci (vyjma
zhoubnych nadar kize), po karcinomu prsu u Zen a zhoubném nadorutgtyos mui.

V letech 1977-2005 do3loGR k naistu hrubé incidence KRK o 205 %. Zatimco v roce
1977 bylo diagnostikovano 37,95 novychpadi na 100 000 obyvatel, o patnact let pgizd
to bylo 60,88/100 000 obyvatel a v roce 2005 uB6G/4,00 000 obyvatel. Standardizovana
incidence naddrkolorekta ma vSak v poslednich letech u obou potdie@sajici tendenci.

Nadorové onemoemi tlustého stva a konéniku postihujecastji muze nez Zeny.
Standardizovana incidence KRK niug vice nez dvojnasobna ve srovnani s inciderienu
Vyskyt také vyznam& narista s ¥kem. Zatimco ve &u do 50ti let je diagnostikovano
7,2 % nemocnych, pacienti véku nad 60-69 let tud 28,7 % vSech navzjistenych gipadi.
Karcinom kolorekta je u Zen vignéru diagnostikovan ve vysSSingku nez u mud.

Zastoupeni jednotlivych stadii ukazuje, Ze vice B826 nadal je diagnostikovano
v pozdnich stadiich Il a IV. Mortalita na KRKQeské republice se pohybuje okolo 50 %
a standardizovana mira umrtnosti v roce 2005, f&irdeobdobi stagnace, vyraginpoklesla.
Pricinou miZe byt ¢asrgjSi diagnostika a UsprejsSi I&ba. Nadory kolorekta ipdstavuji
s 15% druhou neépsgjSi pricinu amrti na maligni nador po karcinomu plic u muz

a karcinomu prsu u zen. (4, 5, 6)
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3 Etiologie

Na vzniku a rozvoji nadértlustého sieva a konéniku se podiliada faktoli. Castjsi
vyskyt KRK v rekterych rodindch nasgdcuje vlivim genetickym. Rozdily v incidenci
karcinomu kolorekta wviznych oblastech sta swdéi pro vyznam zevnich, fpdevsim
nutri¢nich, faktofi na vznik onemoami. Fi migraci obyvatel z prosgtdi s nizkou prevalenci
do oblasti, kde méa tento nador vysoky vyskyt, fevie druhé generaci procento postizenych
blizké doméci populaci. Hereditarni faktory odp@yigiedevsim za familiarni vyskyt nador
v oblasti céka a vzestupnéhocméu, faktory exogenni za vyskyt karcinbrmr sestupném
tracniku, sigmoideu a rektu. NggjstjSi je tzv. sporadicky karcinom, kteryqustavuje asi

80 % vSech karcinotna nema ani familiarni ani hereditarni charakgy. (

3.1 Faktory genetické

Syndromy mnohotné adenomato6zni polypozy

- familiarni adenomato6zni polyp6za (FAP) — autosomaliominantni onemocni
zpisobené mutaci 5. chromosomu APC genu, riziko midgeavratu je az 100 % a to
Jiz kolem 20. roku;

- Gardnetiv syndrom — FAP gadou extrakolickych projey

- Turcotiv syndrom — sdruzeni adenomat6zni polypozy tluststeva s malignim
tumorem mozku (glioblastomem, meduloblastomempagtomem);

- Peutfiv-Jeghergv syndrom — autosomardominant® dédicna polypdza postihujici
celou travici trubici. Podstatou polygsou hamartomy. Onemo&mi je spojeno se
zvySenym rizikem vzniku KRK, ale i malignit v jinidokalizacich. (8)

Syndrom hereditarniho nepolyp6zniho karcinomu(HNPCC) (Lyncliv syndrom I,
II) — Nejéastji dochazi k mutaci alely genu hMSH2 na chromozofp hMLH1 na
chromozomu 3p, pdfpadt hPMS1 a hPMS2. Charakteristicky je autosomaominantni
typ prenosu,éasny zaatek onemocini (i u osob mladsich 40 let), pém¢ casty vyskyt
synchronnich a metachronnich turingi8)

Familiarni vyskyt karcinomi tlustého steva — U jeding, jejichZz gibuzni prvniho
stupré (rodice — dti, sourozenci) rfli zhoubné onemoemi kolorekta, se zvySuje riziko
vzniku dvoj- az¢étyrnasobs, i kdyZz se u nich nejedna o familiarni polyp6zibméd.ynchiv
syndrom. (9)

Chronické onemocréni stireva— S vysSim vyskytem KRK jsou spojeny nespecifické
strevni zawlty, zejména ulcerozni kolitida. Toto riziko stougédélkou trvani choroby

a rozsahem postizeniata. Nejvice ohrozZeni jsou nemocni s postizenigheetraniku. (7)
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Polypy v tlustém gtew — riziko maligniho zvratu stoupa s velikosti ad®ng
vildznim charakterem a stugm dysplazie. (8)
Osoby po kurativni resekciieva pro karcinom, po operaci karcinomu prsu, oyaria

endometria, po ureteroileostomii. (10)

3.2 Faktory exogenni

Exogenni faktory jsou hlavnifiginou vysokého vyskytu kolorektalniho karcinomu
v nasi populaci.

Strava — Prav@podobnym etiologickyminitelem je vysoky obsah tik predevSim
Zivocisnych, a nizky obsah vladkniny v potgawPredpoklada se, Ze vldknina urychluje paséz
zbytka travici trubici a tim zkracuje kontakt rizikovydkanceroget se stevni sliznici.
Fermentaci vlakniny v tlustémist€ vznikaji mastné kyseliny s kratkyirettzcem, které
mohou sniZzenim pH inhibovat kancerogenezi. Stuliteré se zabyvaly vlivem ovoce
a zeleniny na vyskyt KRK, prokazaly sniZeni rizkaorektalniho adenomu jako prekursoru
KRK pii diet¢ bohaté na ovoce a zeleninuékieré studie naopak nepotvrdily, Ze zvySeny
piijem vlakniny je spojen se snizenim rizika KRK. (12, 13)

Prevahacerveného masa a Zigi8nych tuki ve stra¥ vede k relativnimu poklesu
mnozstvi laktobadil a bifidobakterii, ale f@devsim kistu bakteridlnich enzyim jejichz
produkty mohou fungovat jako mutageny a karcinogemgsp. nadorové promotory.
Prokarcinogenni dinek stoupa se zvySenym obsahem omega-6 polynesragyt mastnych
kyselin (omega-6 PUFA), naproti tomu omega-3 pahasycené (omega-3 PUFA) a kyselina
olejova maji preventivni efekt. Hlavnim zdrojem ajae8 PUFA je rybi tuk a olivovy olej je
zdrojem kyseliny olejové. Epidemiologické studi@kgazaly nizSi vyskyt KRK v populacich
s vysokym pijmem ryb. Z wkterych studii vyplyva, Ze hem obsazengevwweném mase
zpiasobuje poskozeni sliznice tlustéhtest a hyperproliferaci epitelu a pra&podobré tak
zvySuje riziko KRK. Nevhodna Uprava masa smazepafenim a pedevsim uzenim zvysuje
mnoZstvi mutagennich antin(9, 14)

Nadnernd konzumace alkoholu,igdevSim piva, zjsobuje vysSi vyskyt karcinomu
rekta. Za karcinogenni se povaZujegevsim plisé v pivnim sladu. Vliv koieni nebyl
jednozné&né prokazan. Nkteré prace vSakifpoustji, Zze cigaretovy kotiv sol# obsahuje
sloweniny (tzv. kancerogeny), které mohou vyvolat npbdporovat vznik a rozvoj nador

streva a konéniku. Riziko nafista s mnozstvim a délkou kemi. (15)
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Nedostatek vapniku v potrawede ke sniZzené schopnosti detoxikaceéakhych kyselin
ve stew. Vitaminy A, C, E a selentgobi jako antioxidanty, jejich nedostatek snizuje
ochranu ped toxickym efektem volnych kyslikovych radika(15)

Fyzicka inaktivita, obezita — Mezinarodni agentura pro vyzkum malignich chorob
(IACR) udéava, Ze 11 %ifpadi karcinomu traniku je disledkem vysokého BMI a 13— 14 %
dusledkem nedostatré pohybové aktivity. # obezig se relativni riziko karcinomu tlustého
streva zvySuje na 1,25 u Zzen a 1,5 u inpi vzestupu BMI z 23 na 30. (16)

Hyperglykémie, hyperinzulinémie — U nemocnych s hyperglykémii n&te i po zatzZi
glukézou a u lidi s hyperinsulinémii byl zgt priblizné dvojnasobny vyskyt KRK. Inzulin
a tzv. inzulin-like tistové faktory maji vyznamny pristovy (&inek ve sliznici tlustého stva
a v buikach kolorektalnino karcinomu a tato skunest je zakladem tzv. ,inzulinové
hypotézy“ patogeneze KRK. (17)

Zaméstnani - VySSi vyskyt karcinomu kolorekta je sledovan u pradki cementéaren,
délnika v provozech vyrahicich halogeny, polypropylén, organickd rozpédE, barvy

a barvivati zpracovavajicich azbest. (8)
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4 Patogeneze

Priblizné 90 % karcinom tratniku a konéniku vychazi z adenoin Ty tvori asi 2/3
vSech polyp v tlustém stewvé a kon€niku. Podle histologie s&ldl na tubularni, tubulovilozni
a vilozni, podle stupndysplazie na adenomy s nizkouedhi a ¢Zkou dysplazii. Sekvence
adenom — karcinom byla prokazana nade vsi pochybposto Ize adenomy pokladat za
vyznamnou prekancerosu. Maligni transformace ademého polypu je pomaly proces,
ktery probiha Bhem rekolika let (g@iblizné 8-10 let). Za rizikové faktory pro vznik
karcinomu se poklada polygtéi nez jeden cm, vieéetny vyskyt, vilozni struktura azky
stupd cytologickych a strukturalnich nepravidelnostioZgtku dochazi k malignim zimam
jen ve sliznici. Nefesahuiji-li maligni biilky muscularis mucosae, nedochazi k metastazovani.
Tento stav se nazyva high grade dysplazia. Pron#tinonaligni struktury pes lamina
muscularis mucosae do submukdzy, jde o invazivrdikam.

Byl také pozorovan vznik karcinomu bezefdchazejiciho adenomu, tedy de novo.
Ackoliv jsou tyto nadory &Sinou mensi nez 1 cm, rychle pronikaji do submuylkazhovaji
se agresivé

Nadory tlustého #tva a rekta lze roztit na sporadické a familiarni (hereditarni) formy.

Sporadickd forma se vyzfige kompletnim viazenim obou alel idezitého genu
z funkce. Ktéto zmn¢ je tieba jedt dalSich dvou mutaci v somatické ne.
Pravd@podobnost tohoto jevu je p@mé mala a takto zjsobené nadory vznikaji ve vysSim
véku. Naproti tomu fi hereditarni form KRK je mutace gein pritomna ve vSech
zarodeénych buikach jedince, a tim ve vSechiiach z nich odvozenych. Druha alela genu
ma normalni funkci a rozvoj nadorového bujeni sejgui az tehdy, kdyZz je w¥gzena
somatickou mutaci i druh& kopie identického gedojde k poruse regulace higmého cyklu
¢i opraw chyb DNA. U hereditarni formy nddorového onemwdriedy stai k vyrazeni genu
pouze jedina mutace somatické&iky. Oproti sporadické forthKRK je tedy u hereditarnich
forem riziko malignizace mnohem vySSi, prwddobnost takové mutace je vysoka
a posouva se do mladsictkevych kategorii.

Pro vznik a vyvoj karcinomu tlustéhoieta jsou nutné vicetné genetické alterace
(mutace protoonkogé@na inaktivace geh suprimujicich tumor). Ke genetickym Zméam
(mutacim) vedou mutageny, kterymi mohou byt k@i faktory zevniho praosdi, Wetrg
n¢kterych sloZzek potravy. Navic mutaci paa@né geny jsou citligjSi na vlivy zevniho
prostedi. Protoonkogeny jsou normalni geny, které mdhdwaktivovany mutaci jedné alely
v onkogen. Onkogeny naruSuji normalni &ty rist a celularni diferenciaci. NgjsgjSim
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onkogenem u karcinomu kolorekta (asi v 50 %) jeak-genRada Udaj swdéi o velkém
vyznamu mutace K-ras genii pzniku dysplazii a v kancerogenezi.

Tumor supresorové geny (antionkogeny), respektiegchj proteinové produkty,
kontroluji normalni bu&nou proliferaci a diferenciaci. iPselhani této kontroly iejde
diferenciace normélnich kolonodytlo nadorové transformace. Ztrata funkce (inakgyau
velké chromozomalni aberaci obou kopii supresorovgeri (otcovské i mateské) ma
zavazny vyznam v kancerogenezi KRK. JdedevsSim o gen p53 (na kratkém raménku 17.
chromozomu — pl7), APC gen (na g5) a DCC gen (gZ8ata heterozygozity (mutace
a delece) &hto geri se zasadn podili na peméné adenomu v karcinom a na vyvoji
malignity. Tyto zmény jsou zjistitelné v 70-80% KRK. V posledni dobylo zjiS€no, Ze
existuji jeS¢ dalSi geny s vlastnostmi tumor supresorovychigdw18, DPC 4 a MADR 2).
Je tedy #ejmé, Ze geneticky model kancerogeneze koloreki@dlikarcinomu je slojsi.
Vogelsteiriiv model vzniku kolorektalniho karcinomu je zobraxemiiloze C.

Také geny hMSH2, hMLH1, PMS1, PMS2 a jiné podolfumgujici maji vyznamnou
roli. Koduji tzv. proteiny, které opravuji chybnéseni nukleotid (mismatch repair), které
objevuji kEhem replikace DNA. Ztrata funkceichto geri vede Kk instabili genomu
a k odpadnuti napravy chybného miseni péarovych béamiukleotidovych sekvencich.
Zarodeéné mutace &hto geri jsou zodpowdné za HNPCC, ale ukazalo se, Ze hraji roli
i u sporadickych nadar Asi 90% HNPCC vykazuje tzv. mikrosatelitovou adsititu (MSI).
Jde o mikrosatelity repetitivni DNA neznamé funkgarib¢hu celého genomu. U karcindm
jde o poruchu gen udrzujicich integritu DNA. Vy3Sétni tohoto fenotypického znaku

genetického defektu je mozno pouzit jako testuji§eni suspektni heredity KRK. (8, 15, 18)
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5 Patologicka klasifikace

NejcastjSi lokalizaci karcinomu kolorekta je rektosigmaide Nachazi se zde 50-60 %
nadoii. 10 % tumoit je v dosahu palpujiciho prstui pySeteni per rectum. Asi ve 3 % se
vyskytuje synchronni karcinom ifpomnost dalSiho nadoru v jiném Useku tlustélrevsi).
Pokud vznikne po usgném odstrami nadoru strznym casovym odstupem &pnovy nador

v tlustém stewe, jedna se o metachronni karcinom. (8)

5.1 Makroskopicky vzhled

Makroskopicky vzhled zavisi na stupni rozvoje onengai. Rist karcinomu mze byt
exofyticky (intraluminalni), endofyticky (ulceréznis intramuralnim dstem), difuss
infiltrujici nebo kruhovity s cirkularnim postiZzeni stevni stny. Exofyticky rostouci
kvétakovité tumory jsou typické zejména pro praviast tr&niku a zsobuji tSinou
chronické krevni ztraty. Endofytické cirkularni kemomy grevazuji v levé polovié tracniku

a projevuji se fevazrie poruchami sevni pasaze. (18)

5.2 Mikroskopicky vzhled
Mikroskopicky vzhled nema na rozdil od makroskopiot Zadna topograficka specifika.

Histologicky se jedna az v 95 % o adenokarcinomyadory vyfistajici ze Zlazoveho epitelu.

Mikroskopické vySaeni nadoru slouzi ke stanoveni biologické povatgisi@a, gradingu

naddoru a prognostickych ukazdiel Materidl k bioptickému vySgni je ziskavan

endoskopickou excizi nebdighirurgické resekci stva.
Dle mikroskopického vzhledu stanovila &wa zdravotnicka organizace nasledujici
histologické typy primarnich karcinamlustého seva:

. adenokarcinom — Nador tkeny tubularnimi a/nebo viléznimi strukturami. Postlepré
diferenciace je Ize roztit na dol¥e, stedre a nizce diferencované.

. mucindzni adenokarcinom (hlenotvorny) — Vice ne2&@moru je tvéeno mucinem,
ktery je obvykle patrny makroskopicky.

. karcinom z prstencovych bék — Je tvéen minimalg 50 % izolovanych nadorovych
burék obsahujicich intracytoplasmaticky mucin. Prindje tento typ v tlustém v
vzacny, spiSe €d¢i o pimém nebo metastatickém postizeni jiného organuylde ze
zaludku.

. skvamézni karcinom — Vzaérse vyskytujici nador tlustéhoistva tvadeny vyhrads

squamoznimi bitkami.
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. adenoskvamoézni karcinom — Charakterizovariyopnosti zZlazovych i dlazdicovych
nadorovych komponent.

. maloburé¢ny karcinom — Svou histologii, chovanim a histocliefe podobny
maloburg¢nému karcinomu plic. V da@mnalezu jetasto Siroce diseminovan.

. nediferencovany karcinom — Chybi Zlazové struktyey,bez jakychkoliv znamek

diferenciace. (19)

5.3 SiFeni nadoru

Nadory rostou zpgatku v mist svého vzniku ve gw nebo konéniku, postupé se mohou

Siiit dal nekterym z nasledujicich zgohi:

. piimé Sfeni — Postupné prastani do vijSich vrstev siny steva az nasledna invaze do
okolnich struktur v zavislosti na anatomickée lokati.

. lymfogenrt — NegasejSi forma Sfeni nadoru. Lymfatickymi cestami sefiSi
do spadovych miznich uzlin. K lymfogennim metastazdochazi az po invazi nadoru
do submukdzy, i kdyZ lymfatické cévy jsotitpmny i ve sliznici kolorekta.

7 w7

. hematogenti— U karcinomu tréniku prostednictvim portalni Zily se vznikem metastaz
v jatrech, u tumoru rekta cestou hypogastrickydhazdolni duté Zily s tvorbou plicnich
metastaz. DalSi vzdalené metastdzy KRK jsou lokeéiny v kostech a mozku.

. intraperitonealni &éni — Primarni nador pronika ser6zou a nadorovékyuse
implantuji na peritoneu, tzv. karcin6za peritonea.

. intraluminalré — Maligni buiky z povrchu nadoru jsou transportovany spolu iss/stm

obsahem do distélnictasti steva. (7)

5.4 Histopatologicky grading

Jde o mikroskopické stanoveni stdpmliferenciace nadorovych bék Grading
karcinomu traniku a konéniku je zaloZzen na hodnoceni glandularni slozkghjeektoniky
Zlazek a epitelové dysplazie). Tumory s dobroutredsii diferenciaci jsou ozéavany jako
nizce maligni (low-grade), Spatrdiferencované nadory jsou vysoce maligni (highdgja
Urceni stups diferenciace (grading) a stadia nadoru (stagingKKe dilezité pro moznost

stanoveni prognodzy pacienta a nezbytnosti adjuvaatapie. (7, 18)

5.5 Staging
Rozsah §eni nadoru je @ovan dle stupk penetrace tumoruisvni sénou, rozsahem
postizeni regionalnich uzlin aifpmnostic¢i negritomnosti vzdalenych metastdz. Doposud

bylo vytvaoreno mnoho stagingovych klasifikaci, ale Zzadngchto uzivanych systéimneni
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dosta&ujici. Dukesova klasifikace rozidije nemocné dle stuprpostiZzeni na stadia A-D. Z ni
vychazi i Astlerova-Kollerova klasifikace, kterajguzivana pedevsim v éBmecky mluvicich

zemich.

rozsah postiZeni regionélnich lymfatickych uzlin0O@d8) a pitomnost vzdalenych metastaz
(M0-1). Klinickd TNM je zalozena na klinickém vyBehi nddoru zobrazovacimi metodami,
patologicka TNM (pTNM) vychazi z mikroskopického3efeni. (7, 18)

Vzajemnou korelaci TNM a Dukesovy klasifikace sagstigem dle UICC znaziwje

tabulka 1.

tabulka 1 Klasifikace KRK

TNM klasifikace UICC stadium Dukes

Tis NO MO 0

T1 NO MO

T2 NO MO I A
T3 NO MO

T4 NO MO Il B
Tx N1-3 MO 1 C
Tx NXx M1 v D

5.6 Anatomické d éleni
Podle kritérii Union Internationale Contre le Can@@ICC) jsou nadory tlustéhoisvva

a kone€niku ctleny z anatomického hlediska nasleddyr):

Kolon (C18) Rektum

apendix (C18.1) rektosigmoideum (C19)
cékum (C18.0) rektum (C20)
vzestupny trénik (C18.2) anus (C21)

hepaticka flexura (C18.3)
pricny tratnik (C18.4)
lienalni flexura (C18.5)
sestupny trénik (C18.6)
sigmoideum (C18.7)
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6 Symptomatologie

Kolorektalni karcinom ma &dni doubling timedas potebny ke zdvojnasobeni objemu)
asi 130 dni. Proto nejmé&n5 let roste bezfznako¥. V tomto obdobi byva diagnoza
stanovena zpravidla nahodnym vygeim. Klinické projevy se objevuji ét8inou az
u pokrailych tumoii a do znané miry zavisi na lokalizaci, velikosti a makrosiaig forme,
v pokrailych stadiich téZ na rozsahu postizeni dalSiclamirg celkové odeavorganismu.
Tumory v pravém tréniku jsou dlouho klinicky &mé a projevi se spiSe celkovymi obtizemi,
nadory lokalizované v levém thaiku a rektu se klinicky manifestuflasréji a maji spise
lokalni (stevni) projevy. Mén c¢asto jsou prvym symptomem nadoru az obtize p
metastatickém postizeni, rfapnepatomegalie nebo ascites. Vyjimé& se objevi kolokolicka,

gastrokolick&i enterokolick& pi# v zavislosti na lokalizaci primarniho procesu.

6.1 Karcinom pravé poloviny tra €niku

Vzhledem k tekutosti stolice a Sirokému lumen wpraolovirg tracniku zuzuji nadory
prasvit dosti pozd. Karcinomy rostou ievazié endofyticky, ¢asto ulceruji a krvaceji.
Krvaceni byva spiSe okultni a vede k anemizaci.afanu niize vzniknout infekce, coz
imituje periapendikalni infiltrat. Nemocny udavaungtou bolest bicha, rkdy je hmatna
rezistenci v jeho pravé polowin Diive neZz mistni projevy nadoru se objevuji celkové
piiznaky — GOnava, nechutenstvi, hubnuti, slabostyswilitelnd mikrocytarni anémie,

subfebrilie. Tato celkova symptomatologie se vysjgitaké u naddrjiz generalizovanych.

6.2 Karcinom levé poloviny tra  €niku

V popiedi klinického obrazu neuplné obstrukce v levé yiolbtratniku dominuje zréna
rytmu a frekvence vyprazdvani, stidani ptjmu a zacpy, nuceni na stolici. Byvaji i jiné
necharakteristické obtize jakdi&ni dyskomfort, nadyméani, neité tlaky a bolest ficha.
Varovny je z&atek této symptomatologie veku nad 45-50 let u dosud beéizmakového
pacienta. Krvaceni nebyva velké.ukk dojit k cirkularni sten6ze a nemocniicphazi
v ile6znim stavu. Obstrukce tlustéhdesta tumorem je vzdy znamkou zna pokrailého

karcinomu.

22



6.3 Karcinom rekta

Nadory konéniku se projevi enterorhagii a tenesmy, tj. nutkéna stolici, kdy dochazi
k odchodu malého mnozZstvi stolice itnsi krve nebo hlenu. Po stoliciistdva pocit
nedostaténého vyprazdéni. Odchod krve a hléntrva rekdy fadu nésiai. Krev nemocny
casto pisuzuje krvaceni z hemoraid Dale dochazi ke zén¢ v defek&nich zvyklostech,
frekvence stolic je vySSi.iPpostiZzeni rekta nadorem dochézi v této oblastsiki&eni tonu,
a proto se rize objevit tzv. fiznak faleSnéhoiftele, tedy negekavany odchod stolicerip
odchodu plynu. Bolest u tumoru v rektalni ampuledbgozdnim fiznakem (az b prorastani
tumoru do sakralni nervové plet@nPozdni je i hubnuti.

V rektu a rektosigmatu @Ze tumor penetrovat do rmvého ndchyre s naslednou

pneumaturiti smiSenim stolice s nid (9, 20)
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7 Diagnostika

Klicem k uspsné |éb¢ je c¢asna diagnostika onemaen. | ples veSkerou osw
a moznosti screeningu je u nas vice nez 20 % fatlagnostikovano az v pokfibém stadiu.
Procasnou diagnostiku, ktera rozhodujeitzpivé progndze, ma velky vyznam polypektomie
vSech polyj endoskopickou cestou a jejich podrobné histolagigySeteni.

VySeteni nemocného vychazi aldadné rodinné a osobni anamnézy. Jestlize je
karcinomem Kkolorekta postizersktery pribuzny I. stups, vznika podegeni na moznou

hereditarni formu rakoviny.

7.1 Fyzikalni vySet feni

Mezi zékladni fyzikalni vySéeni vedouci ke stanoveni diagndézy KRKipatalpace
bficha a vySdéeni konéniku per rectum. i vySeteni kicha Ize zjistit pitomnost hmatné
rezistence, ktera &uci vétSinou jiz pro pokréily nador, zé¥tSena jatra zréd moznou
generalizaci nadoru. Vygeni per rectum by #&o byt provedeno u kazdého nemocného
s krvacenim z korimiku a u kazdé osoby starsi 40 ltipternim vySeteni. Nadory rostouci
v dosahu prstu Ize diagnostikovat jiz timtaigpbem. B somatickém vySéeni vSak nemusi

byt zjiS€n Zadny chorobny néalez.

7.2 VySetfreni okultniho krvaceni

VysSefteni stolice na okultni krvaceni (OK) sdi mezi screeningové metody a ma tedy
vyznam pedevsSim pro &sné vyhledavani osob s vysokym rizikem nebo pistéaj
karcinomi u dosud asymptomatickych osob. Metoda vychazizngtu, Ze nadory i®va
ob¢as krvaceji, krev se dostava do stolice a je taminimalnim mnoZstvi fitomna, i kdyz

pacient sdm Zadnou krev ve své stolici nepozoruje.

7.3 Laboratorni diagnostika

7.3.1 Standardni biochemické parametry
Z Klasickych laboratornich vy&eni je nutné vyS&t krevni obraz, sedimentaci, o

a zakladni biochemické hodnoty v séru. Patologicé&lez ale byva zpravidla aZz v pozdnich
stadiich. Mize byt urychlend sedimentace erytracyvysoké CRP, vySSi koncentrace
mukoproteiti, zmnoZenia-globulind, znamky sekundarni anémie. Tyto ukazatele jsol vSa

nekonstantni. Maji vyznam vyhledavaci a nerozhoaldjiagnoze.
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7.3.2 Nadorové markery
Nadorové markery jsou latky produkované malignimikami nebo organismem jako

odpowd na nadorové bujeni. bZe se jednat o antigeny lokalizované na povrchudnich
membran obsaZzené v cytoplagnsolubilni antigeny fitomné v biologickych tekutinach,
enzymy metabolickych drah nebo fragmenty cytopldamkych struktur uvatované do okoli
pii zaniku burk.

U nédoi tracniku a konéniku je hlavnim stanovovanym markerem karcinoemiéya
antigen (CEA). Jako marker druhé volby se dopagjes CA 19-9. Optimalni se jevi
kombinace obouéthto markel. K dalSim markeém, které jsou v souvislosti s KRK
sledovany, pdt CA 72-4, dale pak ostatni nadorové markery CAUtygA 242, CA 195),
proliferaéni markery (TPA, TPS) &ada jinych.

Z divodu nizkeé specificity a senzitivity nelze vyuzé&dorovych marker pro screening
KRK ani u vysoce rizikovych osob a nejsou vhodnémn &ely primarni a diferencialni
diagnostiky nadoru tlustého isva. FaleSna pozitivita vysleilkmize byt u ®gkterych
benignich onemoemi, u kuaki a @i lécbe nékterymi cytostatiky (fluorouracil, levamizol).
Také jaternki rendlni insuficience e byt gicinou nespecifického zvyseni CEA. Naproti
tomu az 15 % nemocnych s KRK ma normalni hladinlACBalSi nespecifické ovlivmi
hodnot mize byt zgisobeno celodadou chyb v preanalytické a analytické fazi stanove
nadorovych markér proto by nély byt vzorky odesilany k analyze do stejné labaigtktera
stanovuje hodnotu jednou metodikou.

Vhodrg indikované vysdeni tumor markér mize p@ispét predevSim k ¥asnému
odhaleni recidivyi progrese onemoéni a tim i k rychlejSimu terapeutickému vykonu,rite
muze prodlouZzit Zivot nemocného. Organova specifipitarySetovani naddorovych markier
je nizka, a proto je nezbytmutné jejich dynamické sledovani v pravidelnydeiwmalech.

7.3.3 Genetické diagnostika
V klinické praxi je geneticka diagnostika vyuzivapgedevsim u hereditarnich forem

kolorektalniho karcinomu. Pod&ni na mozZnou hereditarni formu KRK vychazi z radin
anamneézy a genealogické studie. Genetické kgrfietimo#uje potvrzeni diagndzy a nalezeni
asmyptomatickych osob s rizikem vzniku onemwénu kterych je tak mozna diagnostika
v ¢asném stadiu.

U nemocnych s Lynchovym syndromem Ize pomoci potgaayérettzove reakce (PCR)
detekovat zrny v mikrosatelitnich sekvencich DNA. U FAP je #@gana pitomnost

zarodeéné mutace jedné alely APC genu. U sporadickychniokarcinomu kolorekta zatim
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Klinicky pouZivany screeningovy test mutaci DNA xistje. Jako perspektivni se jevi
detekce mutaci K-ras onkogenu v DNA izolované zémalvzorku stolice. U velkéasti
sporadickych forem KRK Ize v nadorové tkani proké&aamatické mutace APC genu, u vice

nez 10 % je mozno detekovat nestabilitu mikrogteli

7.3.4 Pratokova cytometrie
Potencialni klinické vyuziti gitokové cytometrie v diagnostice nadoru tlustéhevst

a kon€niku spd@iva v moznosti detekce nadorovych Bkinv krevnim fecisti, exprimujici
nadorové markery. V experimentélnich studiich tsfdovany naipklad povrchové antigeny
CEA a cytokeratinu 20. Tyto metody prozatim nedbs&tinicky vyuZitelné senzitivity,
piesto se vyznaniasné diagnostiky cirkulujicich nadorovych Bkirpritokovou cytometrii

pro ¢asnou diagndzu progresierecidivy tumoru jevi jako perspektivni.

7.4 Endoskopicke vySet Feni

Mezi endoskopické vySetvaci metody dolnich UséKraviciho traktu pdt anoskopie,
rektoskopie, sigmoideoskopie a kolonoskopie. Anpsko je vySdbvan analni kanal
a distélni tetina rektalni ampule. Rektoskopicky se viget wtSinou do vzdalenosti 14 cm,
vzacrt az do 25 cm. Sigmoideoskopie zobrazuje lewdst tr&niku. Kolonoskopie je
vySeteni celého tlustéhoistva az po terminalni ileum.

U nemocnych s Kklinickymi symptomy a podezim na KRK je kolonoskopie
povaZzovana za vydeni prvni volby. Dale je kolonoskopické vy&eti indikovano fi
nejasném rentgenovém nalezu, ktery vyZzadujesmsni, u nalezu adenomti karcinomu i
rektoskopii k vylogdeni synchronniho nalezu, u nemocnych s anémii anatkych ztrat
nejasného zdroje a v neposledadk v ramci dispenzarizace osob s vysokym rizikem kani
KRK.

Kolonoskopie umoiuje vizualni posouzeni nalezu (makroskopicky vzhleelikost,
stupdi obstrukce sevniho lumen) a odip bioptickych vzork k histologickému vySéeni.
Negativni nalez nesmi byt uzawn konstatovanim, zZefippmnost nadoru byla vyl@éena, ale
pouze tvrzenim, Ze nador nebyl nalezen. Pokizhaky getrvavaji, je nutné vySetni po
n¢kolika mesicich opakovat, protoze i maly polypibe byt zdrojem okultniho krvaceni
a nemusi bytip prvnim vySeteni zastizen.

DalSi vyhodou kolonoskopie je mozZnost okamzitéhdst@rini polypi metodou
endoskopické polypektomie a nasledné histopatdtéguyseteni. Odstragni adenomovych
polypi a nasledné dlouhodobé sledovani vyznamsnizuje naslednou incidenci KRK

a mortalitu.
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Diky technickému pokroku Izefipkolonoskopii pouZzit &které nové techniky. Pouziva
tzv. tetovaz k ozngni tusi patologického procesu nebo spodiny popaddpmii. Vyhodnou
metodou je chromodiagnostika metylénovou modebo indigokarminu k rozliSeni

sliznicnich abnormalit. Zavadi se také laserova fluorastdespektroskopie.

7.5 lrrigografie

Jedna se o rentgenové vysei tlusteho geva, které se provadigaevsim tehdy, kdy
neni mozné provést kolonoskopiifi pstenotickych procesech a obtiznych anatomickych
pongrech. Swj vyznam ma pedevsim v pedoperaéni diagnostice k vyloteni synchronniho
nadoru. K diagnostice KRK se provadi metodou dwojiontrastu (baryum, vzduch). Na
vnitini seén¢ streva se vytvA tenky film baria, ktery umozni zobrazeni i veldnobnych [ézi.
Lze tak zobrazit nejen rozvinuty obraz rakovinyst&ho steva, ale i drobné polypozni léze.
Nevyhodou této metody jeigdevSim nemoznost ogho bioptickych vzork a odstragni
polypi. Pred samotnou irrigografii musi byt vZzdy provedendaskopie, protoze irrigografie

nemusi zobrazit i pokddy nador v rektu.

7.6 Pasaz gastrointestinalnim traktem

Jednd se o orientai vySeteni provadjici se dnes zejména u starych nemocnychj kte
neudrzi kontrastni nalev antistné klyzma. Jde o peroralni podani suspenze basuifatu
s naslednym snimkovanim v pravidelnych intervaléébjdiéive zhruba za 5 hodin po vypiti

|ze zobrazit tlusté Btvo a jeho hrubé patologické &ny.

7.7 Ultrasonografické vySet feni
V diagnostice KRK ma UZilicha pouze orientai charakter. Lze jim zobrazit jen velmi
rozsahlé infiltrativni zrény stny traéniku. Vyznam ma fedevsim k fedoperani detekci
jaternich metastaz. Ultrasonografie je téZ vhodo&pstni retroperitonealnich uzlin.
Endosonografie rekta je nezbytné vy8et ke stanoveni stadia tumoru a naplanovani
operd&ni taktiky. Stanovuje rozsah infiltrace veérst rekta a pararektatna stav regionalnich
uzlin v rdmci TNM. Vedle MR rekta je nejcithjSim vySetovacim postupem v této oblasti

a v oblasti malé panveibec.

7.8 Pocitaéova tomografie

Provadi se CT iicha a malé panve,fipkterém je zobrazeno tlustéiesto az po
rektosigmoideum jako tubularni Utvar. Zobrazi seojestna, okolni organy a eventudln
zvétSené mizni uzliny. Vyznam CTiibha spgiva predevSim v detekci metastatického

procesu, a to jak per continuitatem, tak vzdalenyoitastatickych loZisek ipdevsim
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v jatrech a retroperitonealnich uzlinach. CT malave se provadiipdoperané u karcinomu
rekta edevSim k detekci &ni nadoru per continuitatem. Ma vyznam planovani
oper&niho vykonu, zvlast v souvislosti suvazovanym dpaanim ped operaci.
V poopergnim obdobi je vhodna k detekci metastaz tiadve kosti.

Modifikaci kolonoskopie je virtualni endoskopie dné&u, @i které Ize spiralnim CT
zobrazit pitomnost nadorovych defaktivniti lumen steva jako pi kolonoskopii. Pouziva se
pii vySeteni nemocnych odmitajicich konwem kolonoskopii nebo u rizikovych osob.
Nevyhodou je nemoznost proveést biopsii, ainjtbarevnych zin sliznice a moznost faledn

pozitivnich nalei danych sevnim obsahemipnedostateném vyprazdani.

7.9 Magneticka rezonance

Tato metoda ma nejtsi vyuziti v diagnostice tumoru rekta. UZiti MRpkedoperani
diagnostice nadoru kotieiku je malocasté, ¥tSinou je dostéujici endosonografie rekta. Jeji
piinos spoiva predevsim v diferencialni diagnostice stapo operaci rekta, kde pomaha

rozliSit naddorovou recidivu od poopéra jizvy.

7.10Dopl nujici vySet feni

Pokud je nador kolorekta prokazan, je nutné sectiima piikaz gipadnych metastaz
v typickych lokalizacich. Standaréirse provadi fedozadni RTG snimek plic a UZ jater.
V piipact nejasného nalezu je indikovano CT jater s aplikacitrastni latky intravendzn
P podeZeni na metastazy v plicich je vhodna bronchoskafd plic, i nalezu hematurie

¢i urologické symptomatologie &a¢ici pro progresi onemoéni je nutné vyséeni

urologické. U vSech Zen je nezbytné vy8et gynekologické.

7.11Pozitronova emisni tomografie

Pozitronova emisni tomografie (PET) zhodnoti metiakou aktivitu burk a s vysokou
piesnosti upozorni na fuéiki zmeny orgari. Principem je podani ztené glukdzy, ktera je
rychle vychytavana nadorovymi tikemi. Maze tak odhalit klinicky éma a jinymi metodami
nezachycend loziska tumoru. Nevyhodou je, Ze sjsti pritomnost maligni tk&h ale
informace o jejim umighi jsou nedostat@é. Proto se vyuziva PET spolu s CT, coz umozni

optimalni lokalizaci nadoru.

7.12 Radioimunoscintigrafie
Radioimunoscintigrafie je indikovana u nemocnyaiigodnym podeznim na recidivu
nadoru nebo rostouci metastaziy pegativnich nalezech ostatnich zobrazovacich dneto

Principem vySeéeni je pouziti monoklondélnich protilatek proti palwovym antigedim KRK,
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které jsou ozn@né vhodnym radionuklidem (@ejstji °mTc), nebo monoklonalni
protilatky proti naddorovym antigém — Oncoscint CR 103 z&eny jako *in. Znaiené
protilatky lokalizuji nadorovou recidivu, ktera g@brazena gama kamerou. Toto videt se
pouziva v nasledné iéo nemocné po odstrami primarniho nadoru, hla¥rpri podezeni na
recidivu ¢i metastazy vyplyvajici ze zvySujicich se konceritr& EA ¢i CA 19-9,
k diferencialni diagnostice nadorovych, poogafeh ¢i postradignich zngn, zvlas
v oblasti panve, ip nejasném nalezu na CT a k hledaripadnych mimo jaternich metastaz

pied resekci jaterni metastazy.

7.13Diferencialni diagnostika

Diferencialni diagnostika KRK v sé&bzahrnuje diferencialni diagnostiku celkovych
piiznalka (predevsSim hubnuti a mikrocytarni anémie), hmatnésreace f fyzikalnim
vySeteni, stendéz a striktur istva, okultniho nebo zjevného krvaceni z kunileu,
abdominalni bolesti a zmy charakteru stolice. N&stji se miZze jednat o krvaceni
z hemoroid, divertikularni chorobu a syndrom drazdivéhoctiiu. U starSich pacieint
s predisponujicim kardiovaskularnim onem#m je nutno uvazovat o isni ischémi,
u nemocnych po fpdchozi aktinoterapii (n&p pro gynekologicky tumor) o poradia
kolitidé a proktitick. Zejména u mladSich osolfigadd v Uvahu Crohnova choroba nebo
ulcerdzni kolitida, i kdyZ prvni ataku nespecifibkéstevniho zawtu Ize pozorovat i vedku
nad 50 let.
(7, 20, 21, 22)
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8 Prognoza

Pokud je zachycensasném stadiu, patkolorektalni karcinom mezi dob |I&itelné
nadory. Progn6za nemocnych s KRK je zavisladalika faktorech:
. staddium onemocmi (staging) — Hloubka invaze a generalizace nadpafi

e

u nemocnych s KRK mezi nejzitéjSi prognostické faktory. Nemocni s nadorem
omezenym na #&vni stnu, bez postizeni uzlin, maji vysokou Sanci na épladraveni.
Pravd@&podobnost jejich vykeni se pohybuje mezi 65-90 %ii Ihfiltraci regionalnich
lymfatickych uzlin klesd Sance na v§ni na 45-50 %. Progndéza paciense
vzdalenymi metastazami je rigmiva. Median peZiti bez paliativni chemoterapie se
pohybuje mezi 5-6 w@sici. Nové chemoterapeutické rezimy obsahujici iphinu
airinotekan prodlouzily median fgwiti na 17-21 ®sial. Celkové pgtileté peziti
nemocnych s KRK dosahujéilplizn¢ 50 %.

. histologicky nalez — Meén diferencované formy (G3, 4) maji horSi progndzu.
Pritomnost koloidni slozky, intravaskularni propaga@eorovych bukk a lymfatickaci
perineuralni invaze také ngpnivé ovliviiuji prognézu nemoci.

. lokalizace — Nadory rekta maji obe&crhorSi prognozu, zejména pokud jsou
lokalizovany v distalni fetine. U karcinomu rekta setastji vyskytuji izolované,
lokoregionalni recidivy, hlavhv klinickém stadiu T3/T4 aippostiZzeni regionalnich uzlin.

. piitomnosti komplikaci - obstrukce a perforadew zhorSuji prognézu.

. hodnota nadorovych marker Vysoké pedoperani hodnoty CEA ukazuji na mozné
vySSi stadium a tim obeghorsi progndzu.

. Nutnost periopekmiho podani krevnich transfuzi je spojeno s hamdfipdzou. Pokud
je nezbytné transflze podat, davaji sere@z@ erytrocyty. (7, 18, 22)
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9 Terapie kolorektalniho karcinomu

Obecr Ize shrnout [&bu KRK dle stadia nasledo¥n
l. a ll. stadium — jen operace
[ll. stAdium (rekdy i Il.) — operace a adjuvantni terapie
IV. stadium — paliativni kba zahrnujici opetai I&bu a celkovou i intraarterialni
chemoterapii

Komplexni l&ba nadoru rekta zahrnuje chirurgicky vykon, adjumarchemoterapii
a preoperéni ¢i postoperani radioterapii. (20)

9.1 Chirurgick& |é €ba
9.1.1 Kurativni resekce

Karcinom tra éniku

Dle lokalizace nadoru se provadi resekcé&tého Useku tlustéhoisiva s pislusnym
mesokolon a se spadovymi lymfatickymi uzlinami taky reseéni linie byla ve zdravé tkani.

Pfi mnohaetnych nadorech na tmiku se provadi subtotalni kolektomie. Vykon je
zakorten ileorektoanastomozou. Proktokolektomie je odstra celého tlustého istva
s rektem nebo i s analnim kanalem se vznikem tiled&tomie. B ponechani anu je mozné
jeho napojeni na ileum a vytkgnim pouche.

Pri sttevni obstrukci se provadi akutni laparotomie. Zpllavse jedna o dvoudobou
resekci, kdy je v akutnim stavu zaloZzen&atma stomie, ktera je ve druhé 8atahrazena
anastomozou.

Zarove s resekci geva se provadi regionalni odstahuzlin. Rozsah lymfadenektomie
je diskutovan. Radikalni odstrgmi uzlin se povaZzuje zatfiposné. Nejenze mohou byt
odstragny metastatické uzliny, ale nasledné histologick8eveni €chto uzlin vede ke
stanoveni odpovidajiciho stadia a podani odpowvidd@by. Aby pacient podstoupil
odpovidajici 1ébu, je nezbytné jeho Fazeni do spravné rizikové skupiny. To vyZaduje
odstrarni a vySeteni alespt 10 regionalnich lymfatickych uzlin.

Karcinom rekta

V pripact malych T1 a T2 lozisek bez pozitivhich ressikch linii a bez dalSich
negiznivych prognostickych okolnosti (lymfovaskularpgrineuralni invaze) afipvelikosti
loZiska do 3 cm se provadi lokalni excize.

Pri velikosti T2 a vysSi fedchazi chirurgickému vykonuguoperani radioterapie nebo

chemoradioterapie. iP T2 a T3 nadorech kogieiku zavisi volba opetaiho vykonu
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predevsim na lokalizaci. U nadohorni tetiny rekta je zakladnim vykonem resekce rekta se
spadovou lymfadenektomii zahrnujisténou excizi mesorekta.iPnadorech v distalnich
dvou ftetinach rekta se provadi resekce se zachovanim lmebaachovani sfinkteru. Mezi
vykony zachovavajici sfinkter gat nizka gedni resekce, abdominosakralni resekce
a koloanalni resekce. U nadpikde zachovani sfinkteru neni mozné (do 5 cm ag,ase
provadi abdominoperinedini amputace rekta s trv&lmostomii. Sotasti operace nador
distalnich dvourttin rekta je totalni excize mesorekta a regiongmniadenektomie.

U T4 nadod koneniku je situace obdobna jako u nadtmacniku. Resekabilita zavisi na
rozsahu fixace a prostani do okolnich orgdn Multivisceralni resekce en bloc je indikovana
jen za pedpokladu, Ze operaci Ize dosahnout radikalnihomyk

9.1.2 Paliativni vykony

V pripadech, kdy neni mozno KRK radikélichirurgicky odstranit, jsou indikovany
vykony paliativni. B generalizaci tumoru se provadi kratka nebo nekempresekce. i
neoperabilnim nadoru je snaha obnovitewti pasaz provedenim by-passové operace,
eventuald s vyuzitim exkludované kiky tenkého seva. V fipad potreby obnovy sevni
pasaze $ obstrukci steva nadorem, kdy nelze pro generalizaci a jinénieg@é obtize
proveést ani paliativni resekcireva ani by-passovou operaci, je indikovano zalodenvani
stomie. U karcinori rekta je také mozné vyuzit endoskopickou paliaci.

(7, 20, 21, 23, 24)

9.2 Radioterapie

U karcinomu tlustého #va se radioterapie provadi jen vyjin& Dle dopordeni
National Cancer Comprehensive Network (NCCN) z raR03 je indikovana u stadia T4 NO
nebo u T4 N1, zejména pokud tumor perforuje nelistee fistula. Ginna davka k ovlivani
nadoru traniku je tenkym sevem Spat# tolerovana, proto je radioterapie pouzivana hiavn
v oblasti rekta a rektosigmoidea, kde neni tenteveta kde Ize 1épe stanovit cilovy objem.

Radioterapie vyznandnsnizuje vyskyt lokélnich recidiv karcinomu rekfda zaklad
zvaejrénych studii je jednoziaé preferovand ifedoperani radioterapie. Ta je
doporiovana u nadoru velikosti T2 a vysSi. Dopmmwd davka i predoperanim oz&eni
rekta je 45Gy/5 tydin pii klasické frakcionaci 1,8Gy/frakci. (20, 24, 25)
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9.3 Chemoterapie

9.3.1 Adjuvantni

Cilem adjuvantni chemoterapie je eradikace mikrpgik@&ho rezidua po chirurgickém
odstragni primarniho nadoru a regiondlnich uzlin. Podl@atateni NCCN je adjuvantni
chemoterapie indikovana u klinického stadia lllptpge u &chto pacient redukuje poet
pozdnich recidiv. Dale je dopamvana i pro nemocné ve stadiu t pysokém riziku, které
je definovano bdi jako pozitivni resedni linie, operéni fez v €sné blizkosti nadorové
infiltrace, perforace gva tumorem nebo se jedna o tumor velikosti T3|&@arizikovymi
faktory (histologicky grading 3—4, lymfatické a ka&arni infiltrace nebo #&tvni obstrukce).
Adjuvantni chemoterapie po dobu 6¢&sin se také dopotwje v gipact provedené
kolektomie a resekce operabilnich jaternich metastaéchto gipadech je vSak vyhodjsi
volit podani do jaterni artérie.

Zakladnim cytostatikem je 5-fluorouracil (5-FU) werkbinaci s leukovorinem
v intravendznim podani.ddtera nova schémata dapji tyto 1éky o oxaliplatintéi irinotekan.
Intraperitonedlni chemoterapie je povazovana zarmxentalni, nelneni dosud jisté, zda

prodluZzuje nemocnym Zivot.

9.3.1 Neoadjuvantni

Chemoterapie je vyznamnou sa@sti neoadjuvantni d6y nadot rekta s hrarni
operabilitou. V této indikaci se t&fnvzdy kombinuje s radioterapii. Ma za cil umeéiin
operability primarniho nadoru. Othsného nasazeni systémové terapiecedva rovaz

¢asné ovliveni piipadnych mikrometastaz.

9.3.2 Paliativni

Velky vyznam mé chemoterapie & pokratilych, metastazujicich nebo recidivujicich
tumort, u kterych jiz neni f@dpokladan kurativni efekt. Jejim cilem je regresdbo
stabilizace nadorového procesu a s tim spojenypdsinkénich poruch a potizi vyvolanych
nadorem. S nastupem novych cytostatik Ize od paliathemoterapie &@kavat i prodlouzeni
preziti.

Pro paliativni 1€bu inoperabilniho karcinomu lze pouzit nitroZilmilikaci cytostatik.
Zakladem chemoterapie je 5-FU, jehoXingk je mozné potencovat kombinaci
s leukovorinem, pdfpad podanim ve for dlouhodobé infuze. Alternativou parenteralnich
cytostatik je oralni podani kapecitabinu. (20, 23, 26)
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9.4 Terapie recidiv

Pt recidivé nadoru traniku je na prvnim mistpokus o novy radikalni vykon. Pokud je
recidivujici nador neodstranitelny, pak je vhodngpassovy vykon, stomie jako posledni
mozné feSeni. U nemocnych, Kkfejsou v celko¥ dobrém stavu a neni u nich mozny
chirurgicky zakrok, je indikovana chemoterapie. &tienfi se snizenou fyzickou zdatnosti je

indikovana pouze symptomatick&ha. (20, 21, 24)

9.5 Rekanaliza €ni vykony karcinomu rekta

Provadi se u nadodokalré neodstranitelnych nebo pokud nemocny a&eti odmita
podstoupit chirurgicky zakrok. Principem je rekarate lumen $éeva k zachovani pasaze
u nemocnych s obturujicimi nadory. Paliativni vykoje zpravidla endoskopicky.
NejuzivarjSimi technikami jsou laserova elektrokoagulacegoar plazma koagulace

a implantace expandibilniho stentu. (7, 24)

9.6 Lécba metastaz

9.6.1 Jaterni metastazy

V piipadt metastatického postizeni jater se u resekabilnidtastaz dopotwje
chirurgicka resekce soasre s primarnim tumorem, péipac odlozena resekce po 6 tydnech
od prvni operace. Cilem resekce jater je jeji @ik, kdy ma byt reseki okraj vzdalen od
loZziska nejméda jeden cm. P&t metastaz tedy neni limitujicim faktorem, pokegich
lokalizace umoituje technicky proveditelnou radikalni operaci. Jadjuvantni |éba se
doporiuje nasledna chemoterapie leukovorinem a 5-FU gathéniho portu cestou jaterni
artérie, pipadré intravenoza.

Pokud jsou metastdzy neoperabilni, vyuzivaji sélldkabl&ni metody. Nejuzivafsi
metodou je radiofrekveini ablace jaternich metastaz. Jde o zavedeni $migeildly zavedené
do mista metastatického loziska, kterasqgbi jeho termické zéeni. Lozisko by neglo byt
vétSi nez 5 cm a ne¥to by se jednat o mnokietné postizeni.DalSi moznosti paliativnilg
je embolizace metastazy alkoholem a kryoablace ywdzvukovou nebo CT kontroloti

laserova a mikrovinna ablace.
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9.6.2 Plicni metastazy

Pri vyskytu plicnich metastaz je provadi jejich cigigcké odstragni. Kontraindikaci
resekce je rozsah postizeni plic nebo nalez daEdminace onemoéni, které nelze
komplexni |€bou vyresit. V takovem fipact je indikovana intravendzni chemoterapie. (7, 20,
24)

9.7 Symptomaticka Ié €ba

Jedna se o &bu podpirnou, jejimz cilem neni Uplné vyiéni, ale dosazeni co nejlepsi
kvality Zivota nemocného i jeho blizkych. Je zé@ma na miréni obtizi vyvolanych bdi
samotnym nadorovym onemaenm nebo naslednou protinadorovodbéu. Jde fedevsim
o adekvatni tlumeni bolesti, zafigf vyzivy pimérené celkovému stavu nemocného,

a ovlivreni pripadného zvraceni. (27)
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10 Poopera €éni sledovani

Kazdy pacient s KRK by #h byt i po skoreni l&by trvale sledovan azvan na
pravidelné kontroly. Jejich cilem je sledovani os#ho stavu, ba gipadnych chronickych
obtiZzi souvisejicich stpdchozim nadorovym onemagrim a jeho terapii, dasny zachyt

a l&ba mozného relapsu. Dopoani pro poopekmi sledovani nemocnych nejsou jednotna.

Dle doporweni Ceské Iékiské spolgnosti Jana Evangelisty PurkydCLS JEP) maji byt

pacienti sledovani 1x zditmésice v prvnich dvou letech, dale minimalx roiné po dobu

péti let od skoweni 1&by. V riznych ¢asovych intervalech se provadi fyzikalni vyéat
lekarem, zakladni laboratorni vy$ehi, stanoveni hodnoty CEA, kontrolni kolonoskoplé,
biicha a RTG plic. U vSech nemocnych po nizké resegkia jsou nutné endoskopickée

kontroly anastomozy pdedch ngsicich Bhem prvnich dvou let poopeéraho sledovani. (21)

Dlouhodobé sledovani hladin CEA u KRK, které jepgukuiji, je vhodnym prostdkem
pro sledovani &innosti pooperéni chemo<i radioterapie. Normalizace hladin po aktinotera-
pii svéd¢i o zniéeni vSech nadorovych béklezicich v ozéeném poli. Pokudippravidelném

sledovani hodnota CEA nesta, s¥dci to o recidi¥ nadoru nebo o progresi onemeéeh (7)

Evropska onkologicka spaleost (ESMO) vydala v roce 2005 nasledujici dopeni
. U nemocnych po ¢ nadoru tlustého #tva se doporkiwje krom& anamnézy
a fyzikalniho vySeeni provadni
rektosigmoideoskopie 1x za &giai 2 roky u pacierii s rakovinou v distalnim sigmatu;
UZ jater 1x za 6 rsial 3 roky a dale 4. a 5. rok paile;
kolonoskopie 1x v 1. roce a pak kazdé 3 roky (néahezachronnich adendna nadoru)
(v CR se provadi 1x tmé po dobu pti let):
CEA v rozmezi 3—6 gsial po 3 roky a 612 tsia1 4. a 5. rok;
RTG hrudniku ma nizkou senzitivitu, algibe byt zvaZzovan 1x &o¢ po dobu 5 let. (29)

. U pacientt s nddorem rekta neni dokazéno, Ze by pravidekdogéni nemocnych po
uspsné I€be zlepsilo jejich vysledky. Dopotena niize byt anamnéza a rektosigmoideo-
skopie 1x za 6 ®sicl po 2 roky. Klinicke, laboratorni a radiologické Sefeni nemaji
prokazatelny finos a ndly by byt omezeny na nemocné se suspektnfianpky. (30)

. Protoze pravidelné sledovani paciepb UsgSné paliativni 18bé nezlepsilo vysledky
téchto nemocnych, jsou dop@eny tzv. symptomy driven visits neboli aby pacient
prichazel k 1éké pro feSeni symptoin Laboratorni nebo zobrazovaci vyget by ntla byt
omezena nafifpady podeielé z relapsu, kdy je zagebi dalSich informaci pro vedeni

paliativni a symptomatickédby. (31)
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11 Prevence

11.1Primarni prevence

Protoze kolorektalni karcinom jergaevSim dsledkem Spatného ZzZivotniho stylu, je
realizovatelna primarni prevence. Ta &péa predevsSim ve spravné vyZivStrava by rdla
byt bohata na zeleninu, ovoce a obilnou viakninaleDe doportiovan dostatek vitaminu A,
C, E a selenu. @ezity je ale pijem ve forng¢ jejich pirodnich zdraj, neba@ piinos
dophovéani vitamir vyrobky farmaceutickych firem nebyl prokazéan. deptava&podobri
zpiasobeno tim, Ze vitaminy viipodnich zdrojich jsou doprovazeny dalSimi latkakterée
mohou mit efekt vyrazisi nez sledovany vitaminfipadré se uplaiuji raizné interakce a
vzdjemné vazby. Vapnik pozitignpisobi v nejasrjsi fazi kancerogeneze. lhnost
kyseliny listové a jejich metabalitzavisi na genetické predispozitoveka ke vzniku KRK
(nejwtsSi je u predisponovanych osob). (28)

Doporituje se omezeniippmu ZiveeisSnych tuki, vhodrgjSi nezcervené maso jsou ryby
a diibez. Ri pripraw masa je ufednosiiovano vaeni a duseni, ev. peni a grilovani p
nizsich teplotach. Vyhnout by seilm smazeni, zejména naegpalenych tucich za vysokych
teplot. Dale je vhodné snizit spelibu alkoholu, festat kodit. (27)

VétSina studii prokazala, Zze zvySena fyzicka aktiyB@—60 minut den¥) je spojena
s [iblizné 40% sniZzenim rizika vzniku karcinomu tlustéhi@ea. To ejmé souvisi s tim, Ze
pifimétena fyzicka za&t stimuluje aktivitu imunitniho systému. (16, 27)

Swvij vyznam ma i chemoprevence, ktera je definovana japlikace specifickych
chemickych latek za aglem prevence, inhibice nebo Ustupu karcinogenbiezi latky
s chemopreventivnim ¢inkem na KRK paf kyselina acetylsalicylova a nesteroidni
antiflogistika. Experimentalni studie ukézaly, Zgklooxygendza 2 (COX-2) je s&asti
vyvoje a progrese nadoru. Az u 90 % sporadickyaiecikami kolorekta je zjistna zvySena
exprese COX-2. Selektivni inhibitory COX-2 (rtagelecoxib) blokuji st nadoru mnoha
mechanismy, zvla&t antiangiogennim a proapoptotickynmispbenim. Estrogeny mohou
preventivié pasobit snizovanim tvorby sekundéarnich &duych kyselin a tvorby inzulinu
podobného tstového faktoru |, nebo fimym pisobenim na epitel igvni sliznice.
Preventivni efekt je paténspojen svice nez desetiletym uzivanim hormon&tiy.
Experimentalni studie zkoumaji moznost owinh KRK oralni suplementaci lidskeho
Lactobacillus acidophilus. Ten vede k redukékterych bakteridlnich enzyim které misobi

zmeny prokarcinogeiv karcinogeny. (11, 32, 33, 34)
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11.2 Sekundarni prevence
Sekundarni prevence zahrnuje givacovni metody:
. screening — tjcasna diagnostika choroby, pokud mozno asymptometicjeding;
. dispenzarizaci — tj. dlouhodobé sledovani vysokiooizych skupin.
Existuje @t screeningovych progrankKRK, které se realizuji ve dvou nebo v jedné &tap
K dvouetapovym pat
. test na okultni krvaceni (OK) ve stolici a u osgiogitivnim vysledkem kolonoskopie;
. test na OK ve stolici a flexibilni sigmoideoskopie.

Jednoetapové programy jsou: flexibilni sigmoidegs&pkolonoskopie, CT-kolonografie. (35)

11.2.1 Screening
Cilem screeningu j&asna diagnostika onemaen, ktera vede az k 30% poklesu

mortality na karcinom kolorekta.

V roce 2006 probihal screening karcinomu kolorektdzném rozsahu v 13 evropskych
statech. V osmi zemich byl pouZit dvouetapovy pmogr test na OK ve stolici afip
pozitivnim vysledku kolonoskopie. V ép zemich byla preferovdna screeningova
kolonoskopie, pop mel proband moznost zvolit si jeden zéchto program.

U dvouetapovych prograime pouzivan nepstji test na OK na bazi guajakové prysike,
mére ¢asto imunochemicky, ktery ma vyssi specificitu. idgovySeteni stolice na OK se
jako Gvodni test zkouSi dalSi moZznosti, jakotiidad fekalni analyza (vyS&ni fekélniho
albuminu, fekalniho CEA a mutovanych gemap. K-ras). Populéni screening probiha

kromé CR v Némecku a na Slovensku. (28, 35)

Screening asymptomatickych jediné nad 50 let ¥ku v CR

(u osob nad 75 let je dop@avan individualni pistup s ohledem na celkovy zdravotni
stav a schopnost absolvovat diagnosticky prograufipad pozitivniho testu na OK)
. DepistdZ — masovy screening

Screeningovy program prasasny zachyt KRK je Ceské republice uskutgovan od
roku 2000. Test na okultni krvaceni (OK) ve stojesinyni standardni séasti preventivni
prohlidky praktického 1éka u osob starSich 50 let, kterym je hrazen 1x rekg. Test na
OK se provadi vys&nim ze iti po sol¥ nasledujicich stolic. Jako standardni souprava se
pouziva Haemoccult test (HT), ktery ma vysokou gppeccoz vyhovuje podminkam masoveé

depistaze. Je stabilni a standardizovany, dava fafd#éré pozitivnich vysledik a dovoluje
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srovnani vysledk v jednotlivych narodnich programechi dnordzovém screeningu HT se
odhali u asymptomatickych jediingiiblizné 80-90 % KRK a 50-60 % adenomovych pdlyp
VySeteni vychazi ze skutaosti, Ze pevazna wtSina nadatr kolorekta a wtSich
adenoni (nad 1 cm) ztraci jiz v berignakovém stadiu do stolice malé mnoZzstvi krverékte
Ize testem detekovat. Principem testu je pseudajuipova aktivitacast&né enzymov
degradovaného hemoglobinu, ktery katalyzujgenps kysliku z peroxidu vodiku na
redukovanou formu guajakové prysioe, ktera se #ni na formu oxidovanou, moe
zbarvenou. Zhruba 30% nadanekrvaci, nebo krvaci intermitegtrcoz mize vést k falesn
negativnimu vysledku. Ten ke byt zg@isoben i vysokymi davkami vitaminu C nebo
opozdnou detekci (dopotwje se zpracovat test do 5tdod odevzdani |ék§. Naopak
n¢které potraviny mohou, diky své pseudoperoxidazakiivité, vést k falesSé pozitivnim
vysledkim. Proto by vysSéeni ntla predchazet dieta s vyléenim €chto potravin (nap
kvétak, redkvicky, brokolice, Spenat, fin, cervené maso). Pozitivitu testu mohouiggbit i
zaretlivé zmeény nebo krvaceni z hemordid
. Jednotny diagnosticky program - U vSech osob stipoiin testem na OK je nutné
provést totélni kolonoskopiiPokud je z vaznychidodi neproveditelnd, nahrazuje se
rektoskopii a dvoukontrastni irrigografii.
. Profylaxe — Pokud je ip kolonoskopii zjiSénha pitomnost adenomovych polfp
provede se jejich odstrami metodou endoskopické polypektomie. Metoda enojuské
polypektomie a nasledného dlouhodobého sledovawmiyzeamnym faktorem sniZujicim

naslednou incidenci KRK. Dosavadni studie prokagwizeni rizika o 76—90 %. (10, 25)

11.2.2 Dispenzarizace vysokorizikovych skupin obyva  tel
Pro skupiny obyvatel s vysokym rizikem jsou vypn&ma fizna schémata dispenzarni

p&e. Tyto pacienty jeieéba dispenzarizovat na specializovanych gastenméodgckych
pracovistich, kde jsou v pravidelnyctiasovych odstupech provad/ kolonoskopické
kontroly. K pgesnému ufeni familiarni zatze se jevi jako perspektivni prowad
polymerdzovéetezové reakce (PCR).

Dispenzarni program skupiny s vysokym rizikem jee dlopordeni Masarykova

onkologického Ustavu nasledujici:

. Difazni stievni polypdzy(FAP, Gardnelv sy, Turcotiv sy)
- genetické poradenstvi a testovani pro mutaci € Aenu;
- totalni kolonoskopie veeku 10-12 let s naslednou flexibilni sigmoideoskdypriocng;

- pii zjisténi polypdzy zvazit totalni kolektomii (proktokolekii);
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. Syndrom hereditarniho nepolyp6zniho karcinomu — Lyrch I, Lynch Il

- Identifikace postizenych jediicna zaklad sestaveni rodokmenu, ktery bylnodpovidat
Amsterodamskym kritériim, a genetického testovgany MLH1, MSH2);

- totalni kolonoskopie odéku 20 let kazdé 1-2 roky, od 40 let IXng;

. Kolorektélni karcinom u p ¥ibuznych 1. stupré (rodi¢e, sourozenci, éti)

- od 40 let ¥ku test na OK ve stolici 1x ¢o¢ (nebo zait 10 let ged vyskytem nadoru
u picibuzného);

- zvlastni pozornosténovat osobam, u jejichZipuznych 1. stuphse vyskytl KRK ped 55.
rokem nebo adenomovy polypea 60. rokem;

. Adenomovy polyp

- endoskopicka polypektomie s naslednym histologitk vySetenim (uteni stups
diferencovanosti, cilené vygenhi oblasti stopky, vztah k muscularis mucosae);

- po odstradéni polypu — kolonoskopie za 3 roky, je-li nalez méini nebo maly tubularni
adenom dalSi kolonoskopie za 5 let;

- po odstrasni velkych gisedlych poly — individualni gistup, prvni kontrola za 6 tydn
dalSi za 6 resial az 1 rok;

- po odstra#éni adenomu s intramukdznim karcinomem - kontroladsy po 6 tydnech,
kolonoskopie 1x réné po 5-6 let;

- adenomy s invazivnim karcinomem, u nichZ bylaypektomie dle Morsonovovych kritérii
akceptovana jako dostéteél — kontrola spodiny po 6 tydnech, dalSi kolonpskaa 6 misiai

a pak 1x rong;

. Stav po kurativni resekci KRK

- pokud nedoSlo k totalni kolonoskopiienl operaci, provést ji do 3¢sial az 1 roku
k vylou¢eni synchronnich nadigrdale 1x réné po dobu 5 let;

- frekvence rektoskopii po operaci karcinomu redagidi v prvnich dvou letech po vykonu

pottebami chirurga;

. Nespecifické stevni zaréty

- ulcerdzni proktokolitida - kolonoskopii zahajit 8 let po zatku onemoceéni u pacient
s pankolitidou, nebo 15 let poé&ku choroby u nemocnych s levostrannou kolitidou;

- Crohnova choroba- pravideln& kolonoskopicka dispenzarizat@§si technické problémy
(stendzy, pisle, deformace), proto neni obéqutijimana;

- pozornost soustdit na osoby se zatkem onemocami do 30 let;
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- negitomnost dysplazie u nespecifickéhteshiho zadtu — kolonoskopie kazdé 2 roky;

- mirn& dysplazie — kolonoskopie za égiui;

- makroskopické zgny (klkovit¢ uspdadana sliznice, ifsedly polyp, nadzdvizena loziska
nepravidelného tvaru) — zvazit kolektomii;

- pii téZké dysplazii je doporiena preventivni kolektomie;

. Stav po operaci karcinomu prsu, @lohy, ovaria, ureteroileostomii
- test na OK kazdotmé bez zavislosti na &u, @i jeho pozitivie provedeni totalni
kolonoskopie. (28)
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Il Vyzkumna ¢ast
12 Hypotézy
Pro vyzkumnouwast prace jsem si stanovila nasledujici hypotézy:

H 1 Kolorektalni karcinom se vyskytuj@stji u muzi nez u Zen.

H 2 Kolorektalni karcinom jetasgjSi po 50. roce &u a tento je povazovan za

nizkorizikovy faktor.
H 3 Preventivni vySéeni ma& velky vyznam wasné diagnostice kolorektalniho

karcinomu.
H 4 Kolorektalni karcinom jeéasto diagnostikovan poZdiz za gitomnosti metastazi

dokonce na z&kladmetastdz do jinych organ
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13 Metodika

K provedeni analyzy jsem zvolila metodu retrospaiitistudie, do které byli zazeni
pacienti, kterym byla na zakladviopsie odebranéfipkolonoskopii na gastroenterologickém
pracovisti Krajské nemocnice Pardubice potvrzersgmthza kolorektalniho karcinomu. Ze
studie jsem vkadila pacienty, u nichZ se jednalo o recidivu kasoiu. K vyhledaniéchto
osob jsem pouzila knihu kolonoskopii, do které jstaznamenavani vSichni, kterym je
provedena kolonoskopie. Z ni jsem vybrala tyjikibyli vySeteni pro podeieni na nadorové
onemocgni tlustého geva a konéniku. Na zaklad vysledki vySeteni jsem stanovila
cilovou skupinu nemocnych, kterym byl diagnostikokalorektani karcinom.

Casové rozmezi této studie je od 1.1.2005 do 31008.2

Shkér pokladh probihal v obdobi od 20.8. do 5.12.2007.

Ke statistickému zpracovani jsem pouzila metodyigub statistiky. Vysledky jsem
zpracovala s vyuzitim aplikace Microsoft Excel.

V ramci retrospektivni analyzy dat nemocnych s udegu kolorektalniho karcinomu
jsem hodnotila nasledujici udaje:
Pohlavi
Vek v doke potvrzeni diagndzy
Bydliste
Indikace ke kolonoskopii
Lokalizace tumoru
Histologie
Pritomnost stendzy, pide, metastaz
Mortalita

Tyto Udaje jsem zji®vala jednak z ambulantnich karet na endoskopickémaovisti
a jednak z elektronickych chorobopislostupnych z nemodfiiiho inform&niho systému
MEDEA.
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14 Vysledky

Pocet

V obdobi od 1.1.2005 do 31.12.2006 bylo na gastrolgickém pracovisti Interni
kliniky Krajské nemocnice Pardubice provedeno aalk2564 kolonoskopii. Tabulka 2
ukazuje, u kolika osob ze vSech provedenych vggétv daném obdobi byl diagnostikovan
kolorektalni karcinom. Celkem se jednalo o 117 nemyoh. Z toho u deviti nemocnych
doslo k recidi¢ nadoru kolorekta, ti byli z analyzované skupinyazeni. Cilovou skupinu
tvoii 108 pacient, kterym byl diagnostikovan primarni kolorektalnarkinom, z toho se

v péti piipadech jednalo o karcinoma in situ.

tabulka 2 Diagnostika kolorektalniho karcinomu

rok KRK recidiva kolgr?gfsekrgpil'
n % n % n
2005 50 4,0% 5 0,4% 1246
2006 58 4,4% 4 0,3% 1318
celkem 108 4,2% 9 0,7% 2564
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V grafu 1 je znazowmo rozlozeni no¥ zjiSttnych onemoceni v jednotlivych letech.
Z analyzované skupiny 108 nemocnych, bylo v rocg520ylo diagnostikovano 50 (46,3 %)
novych gipadi, o rok pozdiji 58 (53,7 %). To je ndist 0 16 %.

2005 2006
rok

Obréazek 1 Graf vyskytu KRK dle roku diagnostiky

Pohlavi
Zastoupeni pohlavi ve sledované sképije patrné z grafu 2. Muzi tvii s 64
nemocnymi 59,3 %, Zen bylo 44, tj. 40,7 %.

O Zena
B muz

Obrazek 2 Graf zastoupeni pohlavi
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Veék

Podle wkovych kategoriich stanovenych UZIS jsem réitd i mnou analyzovanou
skupinu (tabulka 3). Rmérny vék v doké diagnostiky byl 66,6 let, sénodatna odchylka
+ 10,8. NejmladSimu pacientovi, kterému byl koldéki karcinom diagnostikovan, bylo 31
let. NejstarSi byla 88leta Zena.

tabulka 3 Vék
vék n %
0-29 0 0,0%
30-34 1 0,9%
35-39 1 0,9%
40-44 2 1,9%
45-49 2 1,9%
50-54 8 7,4%
55-59 9 8,3%
60-64 18 16,7%
65-69 21 19,4%
70-74 20 18,5%
75-79 13 12,0%
80-84 12 11,1%
85+ 1 0,9%
celkem 108 100,0%

Z grafu 3 je patrné, Ze nejvice nemocnych, 39 (86)1bylo diagnostikovano veskové
kategorii 60—69 let. Nemocni nad 50 letifve4,4 %.

poée
N
o

|

0-29 30-39 40-49 50-59 60-69 70-79 80+

vék

Obrézek 3 Graf vékového rozdleni podle dekad
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Pri rozboru \&ku v zavislosti na pohlavi, zobrazeném v grafiedg¢jmé, Ze u muk byl
kolorektalni karcinom diagnostikovan v nizsigku nez u Zen. Rmérny vk u muz byl 65

let, median 65,5, u Zen 68,8 let, median 70.

25,0%

20,0% A

15,0% A
— muz
—7ena

10,0%

5,0%

0,0%

T S A I
off B R PR >R AP PG
S H WS E S SIS

v

vék

Obrazek 4 Graf vékového rozdleni v zavislosti na pohlavi. Vztazeno k absolutnim poétu
pohlavi.
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Bydlisté
Trvalé bydlis¢ pacient je zobrazeno v grafu 5. Ze 108 sledovanych osatiehy 94
(87 %) v okrese Pardubice, zbylych 14 (13 %) nemicemrelo trvalou adresu jinde.

B okres Pardubice
O jiny okres

Obrazek 5 Graf trvalého bydlisté

Indikace ke kolonoskopii
V tabulce 4 jsou uvedenyidody, na podklag kterych bylo provedeno kolonoskopické
vySeteni.

tabulka 4 Indikace ke kolonoskopii

indikace n %
prevence 6 5,6%
OK 5 4,6%
anémie 24 22,2%
obtize 66 61,1%
meta 7 6,5%
celkem 108 100,0%
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Kolonoskopie z @vodu stevnich obtiZzi byla provedena u 66 (61,1%) nemocnych
z divodu anémie u 24 (22,2 %). Jedenact (10,2 %) igysanych tvaily asymptomatiti
jedinci, Sest (5,6 %) v ramci preventivniho vysef, @t (4,6 %) @i pozitivnim testu stolice
na okultni krvaceni. U sedmi (6,5 %) pacierttylo divodem k vySdeni patrani po

primarnim tumoru § zjisténi metastaz. (Graf 6)

70

60

50

40

prevence OK anémie obtize meta

Obréazek 6 Graf indikace kolonoskopie
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Lokalizace
Graf 7 znazatuje vyskyt karcinor v jednotlivych lokalizacich.

30

25 A

20 A

Obrazek 7 Graf lokalizace nadoru

Pfi rozd&leni naddoi podle mista vzniku bylo nalezeno shdd4 (21,4 %) nadaér
v sigmoideu a rektu, 16 (14,3 %) v rektosigmoideii2a(10,7 %) karcinofnv céku. Devt
(8 %) tumoti bylo diagnostikovano v colon ascendens a transugrsedm (6,3 %) v oblasti
hepatalni flexury, & (4,5 %) v mist lienalni flexury.Ctyfi (3,6 %) nadory byly lokalizovany
v colon descendens, dva dlazdicolatmé karcinomy (1,8 %) v anu. Z celkovéhotpn108
sledovanych osob &o 64 (57 %) nemocnych nador lokalizovany v rekektosigmoideLti
sigmoideu.

U ¢tyfech (3,7 %) nemocnych byl zj&t synchronni karcinom.
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Zastoupeni jednotlivych lokalizaci v procentechift na obrazku 8.

Obrazek 8 Vyskyt KRK dle lokalizace

Nadory konéniku (C19, C20, C21) twdy u Zen 40,9 %, u muto bylo 0 5% méh

(tabulka 5).

tabulka 5 Lokalizace KRK podle pohlavi
ZN kolorekta muzi zeny celkem

n % n % n %

C18 - tlusté strevo 41| 64,1% 26| 59,1% 67| 62,0%
C19 - rektosigmoideum 6| 9,4% 10| 22,7% 16| 14,8%
C20 - rektum 16| 25,0% 15,9% 23| 21,3%
C21 - anus 1 1,6% 2,3% 2] 1,9%
celkem 64| 100,0% 441 100,0% 108 | 100,0%
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Histologie
Rozdleni karcinoni podle mikroskopického vzhledu je uvedeno v tabélce

tabulka 6 Histologie

histologie n %
la — dobre dif. adenoCa 10 9,3%
1b — stfedné dif. adenoCa 66 61,1%
1c — malo dif. adenoCa 19 17,6%
2 — mucin6zni adenoCa 8 7,4%
3 — Ca z prstencovych bunék 1 0,9%
4 — dlazdicobunécény 2 1,9%
5 — nediferencovany Ca 2 1,9%
celkem 108 100,0%

Dle vysledk: histologie byl nador u 95 (88 %) nemocnych chaakbvan jako tubularni
adenokarcinom, z toho v deseti (9,3 %ippdech byl dote diferencovany, v 66 (61,1 %)
stredreé diferencovany a v 19 (17,6 %) malo diferencovadgm (7,4 %) nemocnych do
mucin6zni adenokarcinom, u jednoho (0,9 %) paciégtakarcinom z prstencovych béin
Dlazdicobur¢ny karcinom byl popsan u dvou (1,9 %) osob, v obtipadech se jednalo
o nador anu. Nediferencovany karcinordlimovnéz dva (1,9 %) nemocni (Graf 9).
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Obrazek 3 Graf histologie
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Stendza
Pfitomnost stendzy znazarje graf 10. Z celkového ptu 108 karcinor, zpisobovalo
stendzu jiz v dob stanoveni diagndzy 47 (43,5 %) nadddZ toho se v §i piipadech jednalo

o ileézni stav.

Oileus
O stenoza

m bez stenozy

Obrazek 4 Graf stenéza
Z jedenacti asymptomatickych nemocnych v&otliagnostiky ndli tii (27,2 %)

tumorozni stendzu igva. Ze sedmi nemocnych diagnostikovanych na z&kifidtenych
vzdalenych metastaz bylaifmmna stendza véech gipadech, tj. 42,9 % .

Pistl
Pfitomnost pidtle nebyla zji&na u Zzadného ze 108 nemocnych.
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Metastazy

Metastazy jiz v dob diagnostiky karcinomu bylyitomny u 34 (33 %) nemocnych. 31
(28,7 %) pacierit mélo jaterni metastazy,ép (4,6 %) plicni metastazy. V jednom (0,9 %)
piipac byly metastazy v péte resp. dloze a ovariu a jednou nador pistal do zlgniku

a pankreatu (Graf 11)&Pnemocnych o metastazy ve dvou lokalizacich.

35

30 A

25 -

20 -

Obrazek 5 Graf metastazy

U 11 asmyptomatickych jedific kterym byl kolorektalni karcinom diagnostikovaa n
zaklad preventivniho nebo screeningového videt, byly metastazy zji&y ve dvou
(18,1 %) pipadech.

Umrti

Do konce listopadu 2007 zéeho 31 (28,7 %) nemocnych. Vipnéru se jednalo o umrti
za Sest sial od stanoveni diagnozy.
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15 Diskuse

Kolorektalni karcinom (KRK) p#t mezi nefasgjSi nadorova onemo¢ni. Posledni
dostupna incidence KRK @leské republice je z roku 2005, kdy bylo diagnostim 77,86
novych gipadi na 100 000 obyvatel. Z toho Ize odvodit, Ze vyskyikrese Pardubice se
160 000 obyvateli je asi 124tipadh za rok. Na Uzemi pardubického okresu jsou Krom
pracovisté v krajské nemocnici dalSi dvsoukroma zédzeni, ktera provagi kolonoskopii
a podileji se tak na diagnostice kolorektalnihocikenmu. Pokud fedpokladam, Ze na
gastroenterologickém pracovisti Interni kliniky &halbické krajské nemocnice a.s. je
diagnostikovano asi 50 %adhto nemocnych, 8ho by se jednat asi o 62 novychigad: za
rok. V provedené studii bylo zj&to v pfiméru 54 novych malignich onemaani tlustého
streva a konéniku za rok. To ukazuje na niZSi incidenci této nenv pardubickém okrese
neZ je celorepublikovy pmér. Shodné Gdaje vyplyvaji i ze Zdravotnické&enky Ceské
republiky z roku 2006 (5).

Ze souboru 108 nemocnychéim 13 % osob trvalé bydli&tmimo pardubicky okres.
Predpokladam, Ze podobné procento paédientokresu Pardubice bylo diagnostikovano
Vv jiném okrese.

V roce 2006 jsem zjistila nést o osm novychifipadi kolorektalniho karcinomu oproti
roku 2005. To neodpovida celorepublikové incideRtera ma naopak v poslednich letech
klesajici tendenci (4). AvSak z mych vyslédkelze stanovit jednoztiay vzestup incidence,
neba nelze vylodit, Ze dalSi d¥ zaizeni v okrese nedli vroce 2006 mensi podil na
diagnostice nadorového onemecntratniku a koneéniku nez pedchazejici rok.

Hypotézu 1 Kolorektalni karcinom se vyskytujasji u mui nez u Zzensem potvrdila.
V analyzovaném souboru paciériyl vyskyt 1,45 muze : 1 Zena. Tento rozdil by jege
zietelrgj8i pri srovnani standardizované incidencgastjsi postizeni muZ je ve vsech
evropskych zemich (3).iRinou mohou byt odliSnosti v Zivotnim stylu a stramoich
zvyklostech mui a Zen. Nejenze byly Zeny postizeny méasto, ale v prméru u nich byl
kolorektalni karcinom diagnostikovanctyii roky pozdiji nez u muz. To se shoduje s udaji
Ustavu zdravotnickych informaci a statistikR (UZIS) (6).

Potvrdila jsem i hypotézu 2 kolorektélni karcinom jefas¥jsi po 50. roce &ku a tento
je povazovan za nizko rizikovy fakt®ouze 5,6 % nemocnych ze sledované skupiny bylo
mladSich 50 let. #&telny nafist incidence Ize pozorovat po 50. roeéiw. Proto také &k 50
let byl stanoven jako nizko rizikovy faktor pro virkolorektalnino karcinomu. \Ceské
republice byl v roce 2000t popul&ni dvouetapovy screeningovy program (test na okultn
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krvaceni ve stolici a u osob s pozitivnim vysledke@sledna kolonoskopie), do kterého jsou
zarazeny osoby starsi 50 letti Pouziti tohoto dvouetapového screeningu bylo ospekti-
vnich randomizovanych studiich prokazano snizemtnosti na KRK o 15-33 % (26).

NejvysSi vyskyt (36,1 %) jsem zaznamenala ¥eove kategorii 60—69 let. Z toho byly
u 30 % pacierit v dok stanoveni diagnozy zji&ty metastazy. Proto usuzuji, Zeaprny
vék v doke stanoveni diagnézy by byl nizSi, pokud by byl kawen diagnostikovan
v ¢asrgjSich stadiich.

Pokles vyskytu kolorektalniho karcinomu veéku nad 80 let odrazi demografickou
strukturu obyvatelstva.

Hypotéza 3 -Preventivni vySéeni ma velky vyznamcasné diagnostice kolorektalniho
karcinomu. V ¢asnych stadiich byva nador dndku a konéniku asymptomaticky. Pro
pokratilost nadoru s¥dci stendza aiftomnost vzdalenych metastaz. Ve sledovaném souboru
byla u asymptomatickych jediaizjiSténa stendza ve 27 % difomnost metastaz v 18 %. To
je 0 18 %, resp. 15 % mé&me srovnani se zbytkem analyzované skupiny.

V asymptomatickém obdobi je nadorcméu a koneéniku zpravidla diagnostikovan na
zaklad preventivniho nebo screeningového vigeit Zcélanku o screeningu sporadického
kolorektalniho karcinomu ¢R vyplyva, Ze kazdy $esty endoskopicky diagnostkgvkKRK
byl zjis&€n na podklad pozitivniho testu na okultni krvaceni (OK) ve g&to(35). Tatocisla
neodpovidaji vysledkm mé studie. Ve sledovaném souboruiitv@asymptomaiiti jedinci
desetinu vSech nemocnych, pouze 4,6 % néadolorekta bylo diagnostikovano na zakiad
pozitivniho testu na OK(Casna diagnostika je spojena ipivou prognézou tohoto
onemocgni. Proto je vhodné usilovat o to, aby asymptorkatiosoby tvély vyznamnou
cast vSech diagnostikovanych.

NejcastjSi indikaci k provedeni kolonoskopie bylytestni obtize. Ty se objevuji
piedevsim fi levostranné lokalizaci nadoru (9). To bylo zji® i v analyzované skupin
V 73 % se jednalo o karcinom sigmoidea, rektosigieaj rekta a anuifiFokalizaci nadoru
v pravé polovig tratniku je dominantnim ifiznakem anémie (9). U sledované skupiny byl
kolonoskopicky diagnostikovany KRK na podkiadnémie nejastji lokalizovan v oblasti
céka, vzestupného tmaiku a hepatalni flexury. Klinickéffznaky jsou znamkou progrese
onemoceni.

Hypotéza 4 —Kolorektalni karcinom je‘asto diagnostikovan poZdjiz za gitomnosti
metastaz¢i dokonce na zakladmetastaz do jinych organZ analyzy souboru nemocnych
jsem zjistila, Ze 33 % nemocnychélm jiz v dobé diagnostiky maligniho nadoru traiku

a konéniku vzdalené metastazy. U 6,5 % padidntla diagn6za KRK stanovena dokonce na
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zéklad nalezu metastaziipneznamém primarnim tumoruii®m vCR je metastatické
postizeni vzdalenych orgérgjiSttno u necelé&tvrtiny diagnostikovanych KRK (4). Vyssi
podil pacieni s metastazami diagnostikovanych v Krajské nemocRiardubice nmze
souviset s naopak nizkym podilem diagnostiky kamin kolorekta u asymptomatickych
osob, o kterém je zminka jiz vySe.

Hematogenni metastazy KRK vznikajiegdevsim cestou portélni Zily v jatrech. Rgizd
se objevuji metastazy v plicich a skeletu. Loka&kzanetastaz u sledované skupiny tomuto
odpovida. 91 % vSech paciéns metastazami &o jaterni metastazy, 14,7 % plicni.
Metastazy v péate byly zjistény u jednoho nemocného. U jedné pacientky byl &jigtador
metastazujici do ovarii. Usp osob byly gitomny metastazy ve dvou lokalizacich.

Znamkou pokréilého onemoceéni je také obstrukce igtvniho lumen. B analyze
skupiny jsem zjistila stendzu u 47 nemocnych ze Z®ho u gti pacienti Slo jiz o ile6zni
stav. Umrtnost osob se stendzou byla ve sledovaéobi 45 %.

Bure$ (22) uvadi, Zze az polovinu nailaoekta Ize odhalit indagaci per rektum. Podle
Brauna (36) je 30 % vSech KRK dostupnyclilpgm rektalnim vySatenim. Ve sledovaném
souboru byl karcinom rekta (shage karcinomem sigmoidea) daptjSi lokalizaci (21 %).
Pokud by polovina nadarkoneniku byla hmatna per rektum, jednalo by se o 105%ck
kolorektalnich karcinorin zjistitelnych timto vySéenim, které je sawdsti preventivni
prohlidky praktického |éke. AvSak v analyzované skupinbyl pouze jediny pacient
s tumorem rekta diagnostikovan na podklpcevence.

Celkem bylo vice nez 57 % vSech naddokalizovano v sigmoideu, rektosigmoideu
a rektu. Vysoké procento karcinénv této oblasti mize byt divodem, pré nekteré zeny
preferuji ke screeningu KRK flexibilni sigmoideosgkio a” uz v kombinaci s testem na OK
nebo samostatn Snizeni umrtnosti ip provadni flexibilni sigmoideoskopie v ramci
screeningu bylo potvrzeno v nerandomizovanych &thdB7).

Pri rozckleni karcinoni dle UICC bylo ze sledovaného souboru 62,5 % nataostého
stteva a 37,5 % nadorkone&niku. RozloZzeni odpovida republikovému rozlozeii7 $6
nadofi lokalizovanych v tlustém #&w (6). V japonské studii byl zji&h vySSi naist
frekvence vyskytu karcinomu tmaiku oproti karcinomu rekta a byla pozorovana
proximalizace naddrz levé do pravéasti tlustého geva (38). Z mé studie v3ak toto nelze
hodnotit, protoZe sledované obdobi jdi kratke.

Histologicky je az 95 % nador tlustého deva a konéniku verifikovano jako

adenokarcinom. Z toho je 90 % popisovano jako tmil adenokarcinom, 10 % jako
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mucindzni (hlenotvorny) adenokarcinom a v 1 % jdewcinom z prstefitych burek (8).
Podobnému rozloZeni odpovida i analyzovany soubor.

Z celkového pétu 108 sledovanych osob z#sto do konce sledovaného obdobi #hén
nez 30 % nemocnych. Mortalita na kolorektalni kawon se Ceské republice pohybuje
okolo 50 % (4). Z mé studie vSak nelze zjistit bttt na KRK, nebt nezahrnuje vSechny
zentelé na zhoubné onemagn tlustého seva a konéniku ve sledovaném obdobi, ale
pouze analyzovany soubor nemocnych.

Zajimavé by bylo sledovani diagnostiky kolorekttmikarcinomu v delSingasovém
obdobi, eventueth porovnat nadory diagnostikované v &asnosti s nadory

diagnostikovanymi fed vice lety.
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Zaver

Kolorektalni karcinom je stale velmiasté onemocimi a mortalita na tuto chorobu pat
k nejvy8Sim ze vSech onkologickych diagnoz.

Zakladem pro stanoveni diagndzy je kolonoskopid®rem biopsie. Ta by #ta byt
v idealnim pipact provagdna u asymptomatickych osob na zaklgmbzitivniho testu na
okultni krvaceni ve stolici. To je fpdpokladem pro zachyt osob s prekancerézou
a diagnostiku kolorektalniho karcinomucasnych stadiich, ktera jsou debl&itelnd a
u kterych je nage na Uplné vyléeni vysoka.

Skute&nost je vSak spiSe opga. Dokud lidé nemaji Zadné obtize, iEkaenavivuji.
Vyhledaji ho teprve tehdy, kdyZignaky po ®kolika tydnech az @sicich neustavaji. To uz
byva nador zpravidla v poktidém stadiu.

Usilujme tedy o to, aby lidé dbali vice o své zdrapreventivni nav8ty praktického
|ékare se staly samégjmosti jejich Zivota.
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Seznam zkratek

5-FU
BMI
CEA
COX-2
CRP
CT

CR
DNA
ESMO
FAP
gen APC
gen DCC
HNPCC
HT
IARC
KRK
MR
NCCN
OK
PCR
PET
TNM
UICC
uz

5-fluorouracil
body mass index

karcinoembryonalni antigen
cyklooxygenaza 2

C reaktivni protein

paiitatova tomografie
Ceska republika
deoxyribonukleova kyselina

Evropska onkologicka spotest

familiarni adenomato6zni polypéza
adenomatous polyposis coli gen

deleted in colorectal cancer gen
syndrom hereditarniho nepolyp6zniho karcinomu
Haemoccult test

Mezinarodni agentura pro vyzkum malignich cfor
kolorektalni karcinom

magnetick& rezonance

National Cancer Comprehensive Network
okultni krvaceni

polymerazovéetizova reakce

pozitronova emisni tomografie
klasifikace zhoubnych novotvar

Union Internationale Contre le Cancer
ultrasonografie
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Seznam p¥Filoh
Priloha A Schématické znazorgni tlustého s¥eva
Priloha BVékové standardizované (ASR) incidence kolorektalniho kacinomu
Priloha CVogelsteiniv model vzniku kolorektalniho karcinomu
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Priloha A Schématické znazor#ni tlustého sf¥eva

flexura lienalis
colon transversum

flexura hepatica

colon
descendens

appendices epiploicae

taenia

colon
caecum'. sigmoideum

appendix vermiformis
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Priloha BVékové standardizovana (ASR) incidence kolorektélniho kacinomu
(podle STEWART, B. W.; KLEIHUES, RVorld Cancer ReportLyon: IARC Press, 2003)
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Priloha CVogelsteiniv model vzniku kolorektalniho karcinomu
(podle STEWART, B. W.; KLEIHUES, RVorld Cancer ReportLyon: IARC Press, 2003)
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