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ANOTACE

Problematika onkologickych onemocnéni, jejichz pocet neustale stoupd, je stale
aktualni téma. Proto je téma této bakalarské prace zaméteno na kolorektalni karcinom,
nebot’ se v Ceské republice toto onemocnéni umistuje na piednich piickach grafi
incidence i mortality. Uvodni kapitola je zaméfena na anatomii tlustého stieva. Piiciny
vzniku kolorektalniho karcinomu, stadia a pfiznaky nemoci jsou podrobné rozepsany
v n€kolika nésledujicich kapitolach. Nejvétsi cast prace je vénovana prevenci, diagnostice
a 1é¢be karcinomu tlustého stieva. Dale jsou zminény také dveé kazuistiky. Cilem prace je
vytvofit zajimavou a pfinosnou resersi poznatki o prevenci, ktera je zamétfena predevsim

na rizikové faktory a 1é¢bu kolorektalniho karcinomu v Ceské republice.
KLICOVA SLOVA

Kolorektalni karcinom, 1é¢ba, prevence

TITTLE

Colorectal carcinoma

ANNOTATION

The issue of oncological diseases, whose number is constantly increasing, is still a hot
topic. Therefore, the topic of this bachelor thesis is focused on colorectal cancer, as this
disease is at the top of the incidence and mortality charts in the Czech Republic.
The introductory chapter focuses on the anatomy of the colon. The causes, stages
and symptoms of colorectal cancer are discussed in detail in the following chapters.
The largest part of the thesis is devoted to the prevention, diagnosis and treatment of colon
cancer. Two case reports are also mentioned. The aim of the thesis is to provide
an interesting and useful review of the knowledge on prevention, which focuses mainly

on risk factors and treatment of colorectal cancer in the Czech Republic.

KEYWORDS

Colorectal carcinoma, treatment, prevention



SEZNAM ZKRATEK

ALP Alkalické fosfatdza

ALT Alaninaminotransferaza
APC Adenomatdzni polypdza
AST Aspartataminotransferaza
B Plna krev

BRAF V-Raf Murine Sarcoma Viral Oncogene Homolog B
CA 19-9  Sacharidovy antigen 19-9

CAPOX  Capecitabin+ oxaliplatina

CEA Karcinoembryonalni antigen

DCC deleted in colorectal cancer

DNA Deoxyribonukleova kyselina

FA Kyselina folinova

S5FU 5-fluorouracil

GF Glomerularni filtrace

GGT Gama — glutamyltransferaza
HDL Lipoprotein o vysoké hustoté
LDL Lipoptrotein o nizké hustoté

MMR chybné parovani

MPV Stredni objem trombocytl

NRBC Pocet normoblast

NTRK Neurotrofni receptorova tyrosinkindza

P Plazma

pTMN Patologicka klasifikace velikosti nadoru — uzliny — metastazy
RAS Kirsten rat sarcoma virus oncogene homolog

RDW Objemova variabilita erytrocytl

S Sérum
TNM klasifikace velikosti nadoru — uzliny — metastazy
TP53 Tumor protein 53

ypTMN  postneoadjuvantni klasifikace velikosti nadoru — uzliny — metastazy

yTNM Postterapeuticka klasifikace velikosti nadoru — uzliny — metastazy
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UvVoD

Rakovina tlustého stieva je velice zdvazné onemocnéni. V celé svétové populaci patii
zhoubné novotvary tlustého stfeva a konecniku k nejcastéjSim nadorovym onemocnénim
a jejich vyskyt trvale narGsta. Proto mizeme konstatovat, Ze se jedna o celosvétovy problém.
Zajimavé je, ze na kontinentech s vysokou zivotni urovni, jako je Severni Amerika, Evropa
a Australie, je nejveétsi vyskyt kolorektalniho karcinomu, oproti tomu v nékterych statech
Afriky a Asie je tento vyskyt nepomérné niz$i. Nabizi se tedy piimé spojitost tohoto
onemocnéni se zptisobem stravovani, skladbou a mnozstvim pfijimané potravy, pohybovou
aktivitou, prozivanim stresovych situaci a celkovym Zivotnim stylem. Ani v ¢eské populaci
se toto onemocnéni stdle nedafi uspokojivé eliminovat, pifestoze jiz nékolik let probiha
preventivni adresné zvani k vySetfeni stolice a tlustého stieva.

I kdyz je kolorektalni karcinom relativné snadno diagnostikovatelny a v ranych stadiich
i velmi dobfte léCitelny, u velké vétSiny pacientli dochazi k diagnostice a 1€¢bé az v pozdé&jsich
fazich nemoci. KliCovou roli hraje dlouhé asymptomatické obdobi, které je pro toto
onemocnéni typické. Dilezitou roli v ¢asném odhaleni kolorektalniho karcinomu by méli mit
prakticti Iékati a gastroenterologové, ktetfi by aktivné vyhledavali asymptomatické pacienty,
zjistovali rizikové faktory, vysvétlovali vyznam preventivnich vySetfeni a byli by tak

napomocni pii véasném odhalovani kolorektalniho karcinomu.



1 KOLOREKTALNI KARCINOM

Kolorektalni karcinom je nejcastéj$i malignitou traviciho Ustroji a patfi mu druhé misto

v

mezi vSemi malignimi tumory. U Zen je ¢astéjsi jen karcinom prsu, u muzl karcinom prostaty.
a muaze vést k uplnému vyléCeni onemocnéni. Je prokdzéno, ze timto onemocnénim byva
postiZzeno vice muzi nez zen (1).

Kolorektalni karcinom je celosvétoveé jednim z nejcastéjSich nadorovych onemocnéni,
kazdorocné je diagnostikovdno mezi jednim a dvéma miliony novych piipadd. Jedna
se o ¢tvrtou nejcastéj$i pricinu umrti na rakovinu, kterou ptfed¢i pouze rakovina plic, jater
a zaludku. Ro¢né zemfe priblizné 700 000 lidi s timto typem rakoviny. Incidence kolorektalniho
karcinomu se od roku 1990 do roku 2012 zvysila o vice nez 200 000 novych ptipadii rocné.
Vétsina piipadl rakoviny tlustého stieva je zjiSténa v zdpadnich zemich, ale tato tendence se
v dusledku rychlého rozvoje nékterych zemi v poslednich letech méni. I piesto se v roce 2010
v zépadnich zemich vyskytlo pouze 33 9% vSech umrti souvisejicich s kolorektalnim
karcinomem na svété, a to diky zlepSeni zdravotnickych systémil a zavedeni screeningovych
programt (1,2).

Mezi zakladni pilife v onkologii patfi cilena a personalizovand 1écba, kterda souvisi
sucelenym pfistupem k clovéku. Mutace v urcitych genech mohou vést ke vzniku
kolorektalniho karcinomu, stejné jako u jinych typh rakoviny. Tyto mutace se mohou objevit
v onkogenech, tumor supresorovych genech a genech souvisejicich s opravnymi mechanismy
DNA. V zavislosti na plivodu mutace 1ze kolorektalni karcinomy klasifikovat jako sporadicke,
dédicn¢ a familidrni. Bodové mutace, které se objevuji b&hem Zzivota, nejsou spojeny
s dédi¢nymi syndromy a postihuji pouze jednotlivé buiiky a jejich potomky (1).

Vice nez 90 % kolorektalnich karcinomt jsou adenokarcinomy, vychézejici z epitelovych
bunck kolorektalni sliznice. Pravdépodobnost onemocnéni kolorektalnim karcinomem
je piiblizné 4-5 %. Vyznamnou roli hraje stfevni mikrobiota a jeji dysbiéza milZze vyvolat
karcinogenezi tlustého stfeva mechanismem chronického zanétu. Mezi bakterie odpovédné
za tento proces patii Fusobacterium spp, Bacteroides fragilis a enteropatogenni Escherichia

coli (64,65).



1.1 Tlusté stirevo

V kazdém organu lidského téla se mize objevit karcinom, jinak tomu neni ani u tlustého
stieva. Tlusté stfevo je lenéno do nekolika ¢asti. RozliSujeme slepé stievo, vzestupny tracnik,
pricny tracnik, sestupny tracnik, esovitou klicku (3). Anatomie tlustého stieva je zndzornéna

na obr. 1.

Tra¢nik pricny

Tratmlcvzestupny’ S _~ Tra¢nik sestupny

Slepé stfevo

2
Apendix

N\

) Esovita klicka
Koneénik

Analni otvor —

Obrazek 1: Anatomie tlustého stieva. Pievzato z (4).

Tlusté sttevo tvoii predposledni ¢ast traviciho Ustroji, za nim nésleduje kone¢nik. Jedna
se o asi 1,3 m dlouhou trubici, ktera je tvotena charakteristickymi vchlipeninami. Povrch tvofi
ptevazné bunky produkujici hlen, které plni funkci rezervoaru stievniho obsahu. V tlustém
stfevé se resorbuje asi 0,4 — 1,2 | vody. Za den pfijmeme asi 1,5 1 vody, dal$i voda v mnozstvi
asi 6 1 je do traviciho Ustroji vyprodukovana ve formé slin, zalude¢ni §t'avy, zIuci, pankreatické
Stavy a stievni Stavy. Stolici vylouc¢i denné zdravy Clovek piiblizné 45 az 135 ml vody.
Ptiblizné€ 7,4 1 tedy musi byt zpétné resorbovano do krve. V tlustém stievé probihd intenzivni
bakterialni ¢innost, zejména kvaseni a hnilobné procesy. Hlavni podil stolice, asi 75 %, tvofi
voda a 25 % pevny material. Pevny material tvoii: cca ze 30 % mrtvé a zivé bakterie, dalSich
cca 30 % tvofi nestravitelné slozky jako je vladknina a celuloza, 10-20 % je cholesterol a dalsi
tuky, 10-20 % anorganické latky jako je naptiklad kalcium fosfat a fosfat Zeleza, 2-3 % jsou
bilkoviny. Dalsi jsou potom zbytky buné€k sliznice sttevniho traktu a bilirubin (barvivo zluci,
které miize za hnédé zbarveni vykalt). Dale se vylucuji mrtvé leukocyty a sliz tvoteny sliznici

stteva (5).



1.2 Incidence kolorektalniho karcinomu v Ceské republice

Do roku 2002 vyrazné narlstala incidence rakoviny tlustého stieva a konec¢niku. Patrna
stabilizace az mirny pokles incidence kolorektidlniho karcinomu pravdépodobné souvisel
se zavedenim kolorektalniho screeningového programu, ktery se zacal pouzivat jiz v roce 2000.
Po roce 2002 je trend mortality nadoru tlustého stieva a kone¢niku velmi podobny trendu
incidence, s tim rozdilem, Zze pozorovany pokles je jesté vyraznéjsi. V obdobi 2014—2018 byl
v Ceské republice stiedni vék nové nemocnych 70 let, 50 % pacientt bylo ve véku 63—77 let.
V Ceské republice bylo nejvice nové nemocnych pacientii s touto diagnoézou ve véku 65-74 let.
U tohoto onemocnéni byla u 0sob ve véku nad 70 let zaznamenana nejvyssi vékove specificka
incidence. Z hlediska klinického stadia onemocnéni byla v obdobi 2014-2018 téméf polovina
nove diagnostikovanych zhoubnych nadoru tlustého stieva a kone¢niku zachycena v ¢asnych
stadiich (klinické stadium I a II), coz uzce souvisi s relativné ptiznivou prognézou tohoto
onemocnéni (6).

Cilem u onkologického onemocnéni tlustého stfeva bylo sniZzeni incidence mortality,
k ¢emuz vyrazné prispivalo i adresné zvani jedinc Ministerstvem zdravotnictvi zavedené
vroce 2014 a &innost 188 screeningovych center rozprostfenych po viech krajich Ceské
republiky. Hlavni mésto Praha zaznamenalo v obdobi 2014-2018 nejniZ$i incidenci hlaSenych
onemocnéni u muzd. U Zen byla nejniz§i incidence tlustého stfeva akonecniku
ve Stiedoceském kraji. Naopak nejvyssi incidence nové hlasenych ptipadti u zen byla patrna
v Karlovarském kraji. U muzi byla nejvyssi incidence karcinomu tlustého stfeva a kone¢niku
v obdobi 2014-2018 zaznamenana v Plzefiském kraji (6). Z obrazku ¢islo 2 mizeme vy¢ist

incidenci a mortalitu kolorektalniho karcinomu v Ceské republice.
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Obrazek 3: Graf incidence a mortality v Ceské republice. Pievzato z (6).

Toto onemocnéni bylo druhym nejcastéji diagnostikovanym nadorem roku 2018. Béhem
roku 2018 bylo v Ceské republice nové diagnostikovano 7 273 piipadi, tedy 68,4 % v prepodtu
na 100 000 osob, coz bylo o 1,7 % mén¢ v porovnani s pfedchozim rokem. Pomér muzi a zen
byl v roce 2018 u tohoto typu nadoru 1,5 : 1. Z vysledku tedy vyplyva, Ze vyskyt kolorektalniho
karcinomu mirn€ pfevazuje u muzii. Druhou nejcastéjsi pric¢inou imrti v roce 2018 v ramci
onkologickych diagnéz byl zhoubny nador tlustého stfeva a konecniku. V roce 2018
V souvislosti s touto diagndzou zemielo 3 356 osob. Vékové sloZeni osob s hlaSenym zhoubnym
nadorem tlustého stieva a kone¢niku je charakteristické pfevahou osob ve véku nad 60 let.
(6, 7). Na obrazku ¢islo 3 mizeme vidét incidenci a mortalitu rakoviny tlustého stieva

a kone¢niku v Pardubickém kraji.
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Obrazek 2: Graf incidence a mortality karcinomu tlustého stfeva a konecniku v Pardubickém
kraji. Pfevzato z (7).



1.3 Pri¢iny vzniku kolorektalniho karcinomu

Rakovina tlustého stifeva muize vzniknout, kdyz se bunky stievni sliznice zacnou
nekontrolované délit. Zpocatku se tvofi prevazné nezhoubné vyrastky, tzv. stfevni polypy.
Ty pomalu rostou, ¢asem se mohou stat zhoubnymi a jsou ptredstupném asi 90 % ptipadi
kolorektalniho karcinomu. Zména stfevniho polypu v karcinom trva piiblizné 10 az 15 let.
Riziko vzniku kolorektalniho karcinomu miize zvySovat n€kolik faktorti, z nichz nékteré 1ze
vyznamné ovlivnit dodrzovanim zasad zdravéjsiho zivotniho stylu. Zhoubné nadory tlustého
stfeva rostou pomalu, proto jsou varovné signaly ¢asto zaznamenany az v pokrocilém stadiu
onemocnéni (8).

Jak jiz bylo uvedeno vysSe, mutace v ur¢itych genech mohou vést ke vzniku kolorektalniho
karcinomu. Tyto mutace se mohou objevit v onkogenech, tumor supresorovych genech a genech
souvisejicich s opravnymi mechanismy DNA. Bodové mutace, které se objevuji béhem Zivota,
nejsou spojeny s dédicnymi syndromy a postihuji pouze jednotlivé builky a jejich potomky.
Nadory vzniklé na zakladé¢ bodovych mutaci se nazyvaji sporadické a tvoii 70 % vSech
kolorektalnich karcinomt. Molekuldrni patogeneze sporadickych karcinomi je heterogenni,
protoze mutace mohou cilit na riizné geny. Ptiblizn€ 70 % ptipadi rakoviny tlustého stfeva vSak
sleduje specifickou posloupnost mutaci, kterd se nasledné promita do specifické morfologické
sekvence, poc¢inaje vznikem adenomu a konce karcinomem. Prvni mutace se objevuje v genu
pro adenomatoézni polypozu (APC), ktery je nddorovym supresorem a spousti vznik
nemalignich adenomil. Po této mutaci APC naésleduji mutace Kirsten rat sarcoma virus
oncogene homolog (KRAS), tumor protein p53 (TP53) a nakonec deleted in colorectal cancer
(DCC). Dédiené podminéné karcinomy piedstavuji pouze 5 % vSech ptipad kolorektalniho
karcinomu. Tyto nddory jsou zplisobeny dédinymi mutacemi, které postihuji jednu z alel
mutovaného genu, coz znamena, ze bodova mutace v druhé alele spusti vznik nadorové bunky
a nasledné¢ karcinomu (2).

Za ucelem vytvofeni presné€js$i klasifikace dédicnych karcinomil byly vytvofeny dvé
skupiny, a to polyp6zni a nepolypdzni formy. Polyp6zni varianta zahrnuje predevsim familiarni
adenomatozni polypdzu, ktera se vyznacuje tvorbou mnohocetnych potencialné malignich
polypt v tlustém stievé. Naproti tomu hereditarni nepolyp6zni kolorektalni karcinom souvisi
s mutacemi v reparacnich mechanismech DNA. Hlavni pfi¢inou hereditarniho nepolypdzniho
karcinomu tlustého stieva je Lynchtiv syndrom, ktery se vyskytuje u 2-3 % vSech ptipada

nadoru tlustého stfeva. Familidrni kolorektalni karcinom tvofi piiblizné 25 % vSech ptipadil
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ajerovnéz zpusoben dédi¢nymi mutacemi, ackoli nejsou klasifikovany jako dédi¢né
karcinomy jako takové, protoze je nelze zahrnout do zadné dédi¢né varianty karcinomu (2).
Rizikovym faktorem pro vznik kolorektilniho karcinomu mohou byt adenomy a polypy,

dale strava a zivotni styl, v neposledni fad¢ genetické predispozice (63).

1.3.1 Adenomy

Rakovina tlustého stfeva za¢ina maligni transformaci nezhoubnych adenomu a polypt.
Pokud jsou adenomy velké nebo mnohocetné, poukazuji na nejvyssi mozné riziko nasledného
vzniku rakoviny. V poslednich 10 letech bylo provedeno nékolik rozsahlych studii, prevazné
ve Spojenych statech, které hodnotily osoby se stfednim rizikem vzniku kolorektalnich
adenomtl. Nov¢ dikazy, které tyto studie poskytly ohledné biologie adenoml, jejich prevalence
aincidence jsou kli¢ové pro klinicka rozhodnuti a identifikuji potencialni cile pro zlepSeni 1écby
téchto dulezitych premalignich 1ézi. Histopatologicky rozliSujeme adenom tubularni, vilozni,
tubulovilozni. Adenomy jsou v tlustém stfevé riizn€ lokalizovany. 50 % z nich je v esovité
klicce a v sestupném tracniku. Pfiblizn€ u 15 % téchto adenomt se ocekava, ze behem deseti

let postoupi do karcinomového stavu (1, 9, 10). Obréazek ¢islo 4 znazornuje polyp v tlustém

stieve.

L

Obrazek 4: Polyp v tlustém stievé. Pievzato z (8).

1.3.2 Strava a Zivotni styl
Rozsahly vyzkum naznacuje, Ze strava muze hrat roli ve vzniku kolorektalniho karcinomu.

Studie provadéné na velkych populacnich vzorcich odkryvaji souvislost mezi typickou tu¢nou
zapadni stravou a vyS$Sim rizikem rakoviny tlustého stfeva. Tato korelace dosud neni dobfte
vysvétlena. Védci se domnivaji, ze vyziva s vysokym podilem zpracovanych potravin a nizkym
obsahem vlakniny mtze ovliviiovat stievni mikrofléru nebo zpiisobovat zanét, ktery pfispiva
ke vzniku rakovinného bujeni. Negativni vliv ma nadmérny ptijem zivoc¢isnych tuki, ervené¢ho

masa a uzenin. Dal§im rizikem muze byt uprava potravy smazenim nebo pecenim. Mezi rizika
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podporujici vznik nemoci patii i obezita, koufeni, pozivani alkoholu ¢i déletrvajici stresové

situace (11).

1.3.3 Genetické predispozice

Genetické predispozice maji také vyznam pro vznik kolorektalniho karcinomu. Vyssi riziko
je v ptipadé vyskytu kolorektalniho karcinomu v pokrevnim piibuzenstvu 1. stupné, tedy
urodicl,, sourozencli nebo déti. V nekterych piipadech je genetickd porucha takového
charakteru, Ze je vznik karcinomu téméf jisty. Patii sem naptiiklad familiarni adenomatdzni
polypoza, kterd se projevuje vznikem mnoha stovek polypi v tlustém stfevé a konecniku.
Dal$im dédicnym onemocnénim je hereditarni nepolypdzni kolorektalni karcinom. Nékteré
typy dédicnych genetickych poruch jsou kromé rizika kolorektalniho karcinomu spojeny
1 s vétsim nebezpecim vzniku zhoubného nadoru vajecniku, délohy a prsu. Rodinni piislusnici
takto nemocnych maji moznost byt geneticky vySetteni. Pokud je i u nich zjisténa geneticka
odchylka, kterd zplisobuje toto onemocnéni, lze hledat zplsoby, jak sniZit riziko onemocnéni
a jak zvysit pravdépodobnost zachytu pfipadného onemocnéni v casném stadiu. Toto genetické

vySetieni by mél zprostiedkovat oSetfujici onkolog (12).
1.4 Priznaky

Pokrocily karcinom tlustého stfeva se Casto projevuje ptiznaky, ale ¢asny karcinom tlustého
stieva a premaligni adenomatdzni polypy jsou béZné€ asymptomatické, coZ znesnadiuje jejich
detekci. Pozitivni test na okultni krvaceni ve stolici nebo anémie z nedostatku Zeleza zvysuje
pravdépodobnost kolorektalniho karcinomu. Neexistuje jasny rozdil mezi alarmujicimi
pfiznaky a pfiznaky s niz§im rizikem, ale bolesti bficha a zacpa jsou brany jako jedny
z nejrizikovéjSich piiznakl.. Pacienti mivaji v dob& vySetieni v priméru tii pfiznaky.
Nejcastéjsimi piiznaky jsou krvaceni z kone¢niku, bolest biicha a zména hustoty a barvy stolice
(13).

Vysledky analyz naznacuji, Ze ptfiznaky onemocnéni se déli na tfi zdkladni skupiny.
Do prvni skupiny se fadi nechutenstvi, nevolnost, zvraceni, bolest bficha, nebo tinava. Druhé
skupina zahrnuje zacpu nebo obstruk¢ni bolesti biicha. Do tieti skupiny se zahrnuje prijjem,
hlen ve stolici ¢i bolest kone¢niku (14). V tabulce Cislo 1 mzeme vidét pocCet pacientl
s riiznymi pfiznaky kolorektalniho karcinomu. Celkovy pocet vySetfovanych pacientl ve studii

byl 194 (14).
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Tabulka 1: Pocet pacientt s piiznaky kolorektalniho karcinomu. Pievzato z (14).

Priznaky Pocet pacienti s piiznakem
Pozitivni test na okultni krvaceni ve stolici 149
Krvéceni z kone¢niku 113
Anémie 110
Bolest bticha 100
Ztrata hmotnosti 76
Zacpa 53
Prijem 43
Nevolnost nebo zvraceni 42
Tenesmus 16
Hlen ve stolici 12

Z tabulky ¢islo 1 je patrné, ze nejvice pacientd s kolorektalnim karcinomem mélo pozitivni
test na okultni krvaceni. Z celkového poctu 194 pacientii, mélo tento ptiznak 149, coz je 77 %
pacienti. Mezi dalsi nejcastéjsi pfiznaky patfilo krvaceni ze stolice, anémie ¢i bolest bficha.
Vsechny tyto pfiznaky méla minimalné polovina z pacientti. Naopak mezi nejméné zastoupené
ptiznaky mizeme zatadit tenesmus a hlen ve stolici. Terminem tenesmus se vyjadiuje pocit
neuplného vyprazdnéni, kdy odchazi jen mala ¢ast stolice, Casto doprovazena krvi. Z tabulky
tedy vyplyva, Ze hlen ve stolici mélo z celkovych 194 pacientl pouze 12, cozZ je 6 % (14).

Lokalizace pravostranného kolorektalniho karcinomu ma rozdily v klinické a histologické
charakteristice a je spojen s jinou primérnou délkou pieziti nez rakovina tlustého stfeva v levé
¢asti €1 v konec¢niku. Nadory s pravostrannou lokalizaci postihovaly v porovnani s distalnimi
nadory Castéji starSi pacienty a zeny, byly pokrocilejsiho stadia, histologicky spiSe Spatné
diferencované nebo nediferencované a ¢astéji mucindzni (15). Na obrazku ¢islo 5 mizeme vidét

moznosti lokalizace kolorektalniho karcinomu.
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Obrazek 5: Moznosti lokalizace kolorektalniho karcinomu. Pievzato z (16).

1.5 Stadia kolorektalniho karcinomu

K vyhodnoceni rozsahu karcinomu tlustého stfeva se pouziva klasifikace velikosti nadoru

— uzliny — metastazy (TNM), ktera je nejcastéji pouzivanym systémem a hodnoti tfi slozky:

T pfedstavuje tumor — tj. velikost nddoru hodnocené stupnici T1-T4, N predstavuje nodus,

neboli regiondlni lymfatické uzliny a jejich metastatické postiZeni. NO znamend, Ze pacient

nema zadné metastazy a N1-2 metastazy prokazuje. M znac¢i metastatické postizeni vzdalenych

orgéand a Sifeni nddorového onemocnéni do ostatnich ¢asti téla stupnici MO-M1. Déle 1ze stadia

karcinomu tlustého stfeva klasifikovat podle Dukese (17). Nasledujici tabulka €. 2 zndzornuje

klasifikaci stadii kolorektalniho karcinomu.
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Tabulka 2: Klasifikace stadii nemoci podle TNM a dle Dukse. TO, NO, MO — nepfitomnost nadoru; Tis
— nador in situ (Vv pfirozené poloze); T1 — nddor submukéza (podslizni¢ni); T2 — nador muscularis
propria (vlastni svalovina); T3 — nador pronika do subserézy nebo do perikolickych tkani bez
peritonealniho (pobfisni¢niho) krytu; T4 — nador metastazuje do pfilehlych organti; N1 — postizeni
regionalnich uzlin; N2 — postizeni vice nez tii regionalnich uzlin; M1 — vzdalené metastazy. Pfevzato
z (17).

Stadium nemoci T: N: M: Dle Dukese:
lokalni postizeni pfitomnost
pokrocCilost | miznich uzlin | vzdélenych
nadoru metastaz
Stadium 0 Tis NO MO
Stadium [ T1 NO MO A
T2
Stadium II T3 NO MO B
T4
Stadium I1I T1-4 N1 MO C
T1-4 N2
Stadium IV T1-4 NO, 1,2 M1 D

Prefixem patologické TNM (pTNM) je pooperacni klasifikace, znaceni stadia po operacni
1écbé, postterapeutickh TNM (yTNM) se pouziva po predchozi 1é¢bé ozafovanim
a postneoadjuvantni TNM (ypTNM) po neadjuvantni 1é€bé a operacni 1é¢bé. Klasifikace byva
dale doplnéna o dalsi oznaceni. Zejména po operaci Ize hodnotit diferenciaci nddoru, radikalitu
1éEby ¢1 biologickou aktivitu nadoru. Je oznaCovana pismenem R — rezidualni klasifikace. Jako
RO je oznacovano totalni odstranéni nadoru, bez dalSich metastdz. Rl je stav, kde zlstala
pfitomna mikroskopickd rezidua a R2 oznacuje rezidua makroskopicka, tedy naptiklad dalsi

metastazy nebo neoperovatelny nador (18).
1.6 Metastaze

Metastazovani nddorovych onemocnéni, tedy Sifeni nadorovych bunék z primérniho loziska
do vzdalenych organti, je hlavni pii¢inou Gmrti na nadorova onemocnéni. Sifeni bundk
z primarniho nadoru zahrnuje fadu bunéénych mechanismi. Patii mezi n€ invaze ptes stroma
nebo kolaborace s nim, Gnik z imunitniho dohledu inhibici nebo kooptaci jeho protinddorovych
procest, obchdzeni a modifikace tkanového mikroprostiedi a vyvoj rezistence vuci

terapeutickym zasahlim. Na metastazovani rakoviny se jiz nepohlizi jako na linearni kaskadu
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udalosti, ale spiSe jako na sérii soubéznych, ¢astecn¢ se prekryvajicich procest, kdy tspésné
metastazujici buiikky nabyvaji novych fenotypli a zaroven se zbavuji starSich typi chovani.
Nedostatecné systémové pochopeni tohoto komplexniho jevu omezuje pokrok ve vyvoji &by
metastatického onemocnéni (55).

Asi 21 % ptipadi kolorektalniho karcinomu je diagnostikovéno ve stadiu IV nebo jako
metastazujici onemocnéni. V rdmci této skupiny pacientl existuje urcitd variabilita v preziti
v zavislosti na tom, na jakém mist¢ se metastdze nachazi a v jakém poctu. Nejcastéji rakovina
tlustého stfeva metastazuje do jater, anebo do plic (56).

V roce 2008 byla provedena retrospektivni populaéni studie ve Stockholmu ve Svédsku.
Pacienti byli identifikovani prostfednictvim Svédského narodniho registru kvality 1é¢by
kolorektalniho karcinomu. Pacienti byli sledovani po dobu 5 let nebo do smrti. Jaterni
metastazy byly diagnostikovany u 272 pacientt z celkovych 1026, coz odpovida piiblizné 27 %
pacientt do péti let od diagnozy primarniho onemocnéni. Jaterni a plicni metastazy byly Castéji
diagnostikovany u levostranného karcinomu tlustého stieva ve srovndni s pravostrannym
karcinomem, ale rozsah jaternich metastaz byl vy$si u pravostranného karcinomu ve srovnani
s levostrannym. Jaterni metastazy levostranného kolorektalniho karcinomu, véetné karcinomu
rekta, byly spojeny se snizenim rizika umrti o 44 % ve srovnani s pravostrannym karcinomem
(57). Na obrazku c¢islo 6 mizeme vidét pravy jaterni lalok po resekci s mnohocetnymi

metastazemi.

N ‘u—-: - —
.3 B s =

Obrazek 6: Pravy jaterni lalok s mnohoc¢etnymi metastazemi. Pievzato z (58).
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2 DIAGNOSTIKA

Ideélni diagnosticka metoda by méla byt ucinnd, s vysokou citlivosti a specifi¢nosti,
bezpec¢na, dostupnda, pohodlnd a levna. Soucasné diagnostické metody detekce kolorektalniho
karcinomu se d¢li na invazivni a neinvazivni testy.

Mezi neinvazivni testy patii testy na bazi stolice, krve a radiologicka vySetfeni. V soucasné
dobé¢ jsou k dispozici testy na okultni krvaceni ve stolici, fekalni imunochemicky test a novéjsi
testovani DNA ve stolici. Tyto testy jsou zalozeny na konceptu detekce krve nebo drobnych
zbytkli bunék vaskularizovanych polypi, adenomti a karcinomi. Mezi radiologicka vysetieni
patii dvojkontrastni baryovy klystyr, kapslovd endoskopie a pocitacova tomografie tlustého
stteva. Jejich cilem je radiografickd vizualizace a identifikace pokroc¢ilého polypu
nebo karcinomu tlustého stfeva, navic s moznosti detekce mimosttevnich nalezt (19, 20).

Invazivni testy miZzeme rozdé¢lit na flexibilni sigmoideoskopii a kolonoskopii, které nabizeji
pfimou vizualizaci a detekci polypu tlustého stfeva nebo pokrocilé neoplazie s vyhodou ziskéani
patologického vzorku. V redlném zivot¢ byla kolonoskopie v poslednich letech zavedena jako
primarni screeningovy nastroj v fadé zemi v¢etné Spojenych stat,, Némecka, Polska, Rakouska
a casti Italie. Sigmoideoskopie zlstava primarni moZznosti screeningu ve Spojeném kralovstvi
(20, 21).

Od roku 1990 jsou pravostranny a levostranny karcinom tlustého stfeva povazovany
za odliSné nadory na zékladég jejich odliSné embryologie, epidemiologie, patologie a prognozy.
Pacienti s pravostrannym karcinomem jsou castéji starStho véku a Zenského pohlavi, maji
pokrocilejsi stadium nadoru, vétsi velikost nddoru a hiife diferencované nadorové bunky nez
pacienti s levostrannym. Ptfedpoklddd se, Ze rozdilné charakteristiky pravostranného
a levostranného kolorektalniho karcinomu jsou zptisobeny rozdily v embryologickém pivodu,
fekalni expozici a dobé detekce. VétSina predchozich studii naznacila, Ze pravostranny
karcinom tlustého stieva byl spojen s vy$s§i mirou recidivy a niz§i mirou pieziti nez levostranny
kolorektalni karcinom, ackoli n€kolik studii dospélo k zavéru, Ze pravostranny kolorektalni

karcinom v asném stadiu mél lepsi progndzu nez levostranny kolorektalni karcinom (20, 21).
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2.1 Test na okultni krvaceni ve stolici

Existuji dva obecné typy testil na okultni krvaceni, které se déli podle detekovaného analytu:
guajakovy nebo imunochemicky test na krvaceni. Hlavnim rozdilem mezi guajakovym
a imunochemickym testem je mechanismus ucinku. Imunochemicky test je zalozen
na pouzivani protilatek proti lidskému globinu. Neni zavisly na peroxidaze jako guajakovy test,
ktery je =zavisly na peroxidazové aktivit¢ hemoglobinu. Existuje nékolik dukazi,
ze imunochemicky test mé piesnéjsi vysledky nez guajakovy fekalni test. Bylo prokdzano,
ze test na okultni krvaceni ma o néco nizsi citlivost u proximalniho nez u distalniho karcinomu
tlustého stieva. Krev ve stolici je nespecificky ndlez, ale mize pochdzet z kolorektdlniho
karcinomu nebo vétsich polypti. Krvaceni z karcinomi a vétSich polypt mtize byt intermitentni
a nemusi byt vzdy detekovatelné v jednom vzorku. Test na okultni krvaceni tedy vyzaduje
pravidelné testovani, které se skladd z odbéru vzorkli z po sobé jdoucich stolic. Pozitivni
vysledek zahrnuje diagnostické vySetieni, pti kterém se provede kolonoskopie, piiniz se vySetti
celé tlusté stfevo, aby se vyloucila pfitomnost rakoviny nebo pokrocilé neoplazie. Ptic¢inou
pozitivniho testu na okultni krvéaceni je v 10-20 % karcinom, v 15-30 % polyp a 40-50 % cini
ostatni zdroje krvaceni. Na 1000 osob vySetfenych testem na okultni krvaceni lze pfedpokladat
nalez 2-3 karcinomt a 5-8 polypti (22, 23, 24). Obrazek c¢islo 7 znazornuje vyhody a nevyhody

imunochemickych a guajakovych testi.

Typ testu Vyhody testu Nevyhody testu

Imunochemicky Vysokd senzitivita teston

ni sbér dat, snadnéj-
dpadaji dietni opat

faleina pozitivita (ve srovnani

upnost, prozatim rutinni odb

zorku stolic

3l

lorekta,

lonosko

Guajakovy

Obrazek 7: Vyhody a nevyhody testd na okultni krvaceni ve stolici. Pfevzato z (48).

2.2 VySetreni krve

Pti vySetfeni krevniho obrazu clovéka s karcinomem tlustého stfeva mlZzeme pozorovat
chudokrevnost, ktera vznika nasledkem dlouhodobého krvaceni z karcinomu do stieva. Dale

se vySetfuji nadorové markery, protoze jejich hladina se vétSinou pifi pritomnosti nadoru
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zvySuje. V piipadé karcinomu tlustého stfeva se sleduji markery karcinoembryonélni antigen

(CEA) a sacharidovy antigen (Ca 19-9) (25).
2.2.1 Karcinoembryonalni antigen

U kolorektalniho karcinomu se CEA nejcastéji pouziva jako sérovy nadorovy marker
pro predikci  prognozy a sledovani recidivy rakoviny tlust¢ého stfeva. CEA
je vysokomolekularni glykoprotein, ktery patii do imunoglobulinové superrodiny a byl poprvé
popsan v roce 1945 Goldem a Freedmenem. Pfedpokladalo se, Zze CEA je onkofetalni antigen,
exprimovany béhem fetdlniho vyvoje plodu, nepfitomny u zdravych dospélych a opétovné
exprimovany u rakoviny tlusté¢ho stfeva. Nyni vime, ze tato koncepce pro CEA neplati.
Karcinoembryonalni antigen je ve skute¢nosti exprimovan také u zdravych dospélych jedinct.
CEA lze detekovat v séru pomoci citlivé radioimunoanalyzy. Bylo zjisténo, ze u zdravych lidi
a pacientl s jinymi onemocnénimi jsou hladiny CEA obecné niZsi. To vytvofilo zajem o tento
nadorovy marker a testy CEA se zacaly pouZivat. Bylo disledné prokazano, ze vys$si hladiny
CEA pied 1écbou jsou spojeny s horsi prognézou kolorektdlniho karcinomu a vyssi sérové
hladiny CEA béhem sledovani souvisi s pooperacni recidivou a Spatnou 1é¢ebnou odpoveédi
béhem chemoterapie u pacientil s pokrocilym onemocnénim. Nésledné by se vysetfeni mélo
opakovat kazdych 3-6 mésicti po dobu 2 pooperacnich let a poté jednou za 6 mésict po dobu
5 let. Senzitivita CEA pfi diagnostice recidivy kolorektalniho karcinomu vSak byla opétovné
udavéna pouze v rozmezi 40-70 %, coz naznacuje, Zze CEA neusnadiiuje diagnostiku recidivy
u 20-30 % pacientil (26).

CEA neni uziteCny pro detekci asymptomatické rakoviny, jeho senzitivita a specificita neni
vysoka, zejména pro ¢asna stadia onemocnéni. Stejné tak hladina antigenu nemuize sama o sob¢
poskytnout dostatecnou diagnostickou jistotu pro potvrzeni nebo vylouceni podezieni
na rakovinu. U né¢kterych nadorti poskytuji hladiny antigenu v dobé diagnézy piesnéjsi
progndzu nez samotné stddium, ale tato informace nevede k G€inngjsi 1écbe. Sériové méteni
hladin CEA po operaci u pacientd s kolorektdlnim karcinomem miize v€as odhalit recidivy,
ale timto pfistupem lze zachranit jen malo zivotl. VySetfeni CEA tedy poskytuje piesné
informace o nékterych aspektech rakoviny, ale jen zfidka vede k lepSim vysledkim
pro pacienty. Vzhledem k tomuto zjiSténi je CEA povaZovan za nedostatecny, pokud
je pouzivan samostatné pro sledovani, ackoli zistdva nejlepSim dostupnym sérovym
nadorovym markerem pro kolorektalni karcinom. Proto je nutné zahrnout dals$i doplinkové
sérové markery, aby bylo mozné pouzivat hladiny CEA ke sledovani recidivy karcinomu

tlustého stieva (27, 28).
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2.2.1.1 Struktura karcinoembryonalniho antigenu

CEA je onkofetalni glykoprotein, s vysokym obsahem sacharidu, ktery 1ze detekovat v krvi
a v nadorovych bunkach adenokarcinomu. Karcinoembryonalni antigen je intracelularni
adhezni molekula s polocasem rozpadu 1 az 3 dny. Na polypeptidovy fetézec, ktery je tvoren
sedmi imunoglobulinovymi doménami zakotvenymi na povrchu buiiky fosfatidylinositolovou
vazbou, jsou navazany sacharidové fetézce vazbou N-acetylglukosaminu na asparagin.
Heterogenita CEA molekul v histologicky odlisnych nédorech je podminéna strukturou
sacharidové slozky a stupném jeji glykosylace. Lidskd CEA genova rodina sestdva z 29 genu
umisténych na chromozomu 19, z nichz 18 je aktivné transkribovéano. Jejich funkéni analyza

je predmétem soucasnych studii (61, 62).

2.2.1.2 Stanoveni karcinoembryonalniho antigenu

CEA je Casto volen jako biomarker, protoze je snadno dostupny a levny. Méfeni CEA v séru
je rutinnim méfenim provadénym u prekurzorG kolorektdlniho karcinomu a pouziva
se k rozliSeni mezi pacienty s rakovinou a zdravymi jedinci. ZvySend koncentrace CEA
presahujici 5,00 ng/ml znamend mozny vyskyt rakoviny. Screening CEA z krve je vSak
invazivngj$i nez screening pomoci odbéru vzorkt stolice. Odbér vyzaduje vyskoleny personal.
Byla vyzkouSena imunoanalyza na kulickové bazi, ktera byla konstruovana na zdkladé
mikro€ipu a byla pouZita ke stanoveni karcinoembryonalniho antigenu. Do mikrokanalu byly
zavedeny polystyrenové kulicky pfedem potazené protilatkou proti CEA a poté byla
do mikrocipu zavedena sonda spole¢né se vzorkem séra obsahujicim CEA, prvni protilatkou
a druhou protilatkou konjugovanou s koloidnim zlatem. Protilatky postupné reagovaly. Vzniklé
protilatky proti antigenu byly fixovany na povrchu kulicek, které byly detekovany pomoci
antigenu. Bylo dosaZeno desetkrat nizS§iho detekéniho limitu neZ u konvenéni metody ELISA

(29).
2.4.2 Sacharidovy antigen 19-9

CEA zlstava hlavnim nadorovym markerem u kolorektalniho karcinomu. Stale vice studii
vSak hodnoti sacharidovy antigen (CA 19-9) jako dopln¢k k CEA u diagnostiky rakoviny
tlustého stfeva. Doplikovy nadorovy marker je nezbytny, protoze 15-40 % pacientd
s kolorektalnim karcinomem ma trvale nezvySenou hladinu CEA. Sacharidovy antigen 19-9
je glykoproteinovy komplex na povrchu bunck, ktery byl poprvé popsdn Koprowskim
aspol. roce 1979. Tento antigen se vyskytuje v normalnim krevnim obraze v epitelidlnich

bunkach Zlu¢niku, Zlucovych cest, slinivky bfisni a Zaludku. Sacharidovy antigen byl pouzivan
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pfedev§im pro sledovani karcinomu pankreatu, nyni se pouziva i jako nadorovy marker
kolorektalniho karcinomu (30).

Zvysené piedoperacni hladiny CA 19-9 byly spojeny s horSimi vysledky pteziti
u karcinomu tlustého stieva, ale existuji rozporuplné vysledky, které naznacuji nizkou klinickou
hodnotu ptedoperacnich hladin CA 19-9 jako prognostického faktoru. Americkd spole¢nost
pro klinickou onkologii v aktualizaci doporuceni pro pouzivani nadorovych markert
u karcinomu traviciho traktu z roku 2006 uvadi, ze pro doporuc¢eni CA 19-9 jako markeru
pro screening, diagnostiku nebo sledovani 1écebné odpovédi u karcinomu tlustého stieva nejsou
k dispozici dostate¢né udaje. Nevyhodou u markeru CA 19-9 je, ze vyss$i hodnoty nemusi
poukazovat na pfitomnost nadoru, ale na akutni chronické zanéty slinivky biisni ¢i cirhozu.
Naopak u nékterych druhii kolorektdlnich karcinomt je marker CA 19-9 ve fyziologickych

hodnotach, coz znaci falesnou negativitu (31, 32, 33).

2.4.2.1 Struktura sacharidového antigenu 19-9

Jedna molekula CA 19-9 odpovida sialylovanému pentasacharidu lakto-N-fukopentaozy II,
tj. haptenu determinanty lidské Lewis A pozitivni krevni skupiny. Vyskytuje se jako glykolipid
ve tkani nebo mucin v séru. Sacharidovy podil obsahuje fuk6zu a sialovou kyselinu. Mucin,
obsahujici antigenni strukturu CA 19-9, patii k onkofetalnim antigenim. Vyvijejici se plod jej
syntetizuje v epitelidlnich strukturach pankreatu, zlucovych cest a v Zzaludku. Produkci
CA 19-9 v nizkych mnozstvich je mozno pozorovat i v dospélosti, pfedev§im ve Zlazovych
strukturach pankreatu, jater a bronchii. Lidé s krevni skupinou Lewis negativni netvofi

determinantu CA 19-9 (59, 60).

2.4.2.2 Stanoveni sacharidového antigenu 19-9

Stanoveni sacharidového antigenu 19-9 je zaloZeno na reakci antigenu s monoklonalni
protilatkou (NS 1116 19-9) ziskané imunizaci lidskou linii kolorektalniho karcinomu SW 1116.
Je moZno vySetfovat sérum, a tekutinu benignich ovaridlnich cyst. Pfi stanoveni mohou
interferovat HAMA protilatky. FaleSnou pozitivitu mize plsobit rovnéz kontaminace vzorku
slinami, eventualn¢ potem. ZvysSené hodnoty nejCastéji poukazuji na vzdalend metastatické
loziska v jatrech (31). Tabulka ¢islo 3 zndzorfiuje fyziologické, hranic¢ni a patologické hodnoty

tumor markerd CEA a CA 19-9 v séru.
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Tabulka 3: Hodnoty tumor markera v séru. Pfevzato z (33).
CEA (ng/l) CA 19-9 (kU/D)
Fyziologickéa hodnota 0-3 0-30
Hrani¢ni hodnota 3-5 30-40
Patologicka hodnota >5 > 40

2.3 Pocitacova tomografie

Pocitacovd tomografie neboli virtudlni kolonoskopie je rychlé radiografické neinvazivni

zobrazovaci vySetieni, které nevyzaduje sedaci a ma nizs§i procedurdlni rizika ve srovnani

Zanevyhody se povazuje alergie na kontrastni latku, expozice zafeni a nutnost provedeni
kolonoskopie v ptipad¢ pozitivniho néalezu. Existujici nevyhodou je riziko perforace neboli

prodéravéni stieva, 1 kdyZ v mensi mife nez u kolonoskopie (34). Na obrazku ¢islo 8 miizeme

vvvvv

vidét snimek z pocitacové tomografie kolorektalniho karcinomu.

Obrazek 8: Pocitacova tomografie kolorektalniho karcinomu. Pievzato z (52).
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2.4 Kolonoskopie

Ackoli je kolonoskopie vynikajicim néstrojem k detekci a 1écbeé adenomti v tlustém stieve,
pii screeningu musi byt provadéna s vysokou piesnosti, aby nedoslo k poSkozeni ¢i protrzeni
stény tlustého stfeva. Riziko perforace a krvaceni je dobfe znamé a miize vést 1 ke smrtelnym
komplikacim. Screeningové procedury tedy musi provadét vysoce vyskoleni kolonoskopisté.
Pacient den pted planovanou kolonoskopii pije vyprazdiovaci roztok, diky némuz se tlusté
sttevo vyprazdni a kolonoskopie se 1ékafi provadi 1épe. Pii kolonoskopii se vsune ohebna
hadicka s drobnou kamerou na konci do kone¢niku. Diky kamefe 1ékat sleduje dutinu stieva.
Pomoci ovladace mutize 1¢kat endoskop rizn€ otacet a prohlédnout celé tlusté stievo. Endoskop
nabizi bezbolestné odstipnuti drobného vzorku sliznice k biopsii, pomoci drobnych klesti
na povrchu. Pti kolonoskopii se mohou provést i drobné 1ékaiské zakroky, jako naptiklad
odstranéni polypu neboli polypektomii (35, 36). Na obrazku ¢islo 9 miizeme pozorovat schéma

kolonoskopie.

Obrazek 9: Kolonoskopie. Pievzato z: (49).

2.5 Sigmoideoskopie

Pti flexibilni sigmoideoskopii se vySetfuje pouze leva polovina tlusté¢ho stieva. Pfi tomto
zakroku neni nutna sedace. Pokud jsou zjistény 1éze v sestupném tracniku, je nutna nasledna
kolonoskopie, pti které mohou byt nalezeny 1éze i v vzestupném tra¢niku. Soucasna doporuceni
tikaji, aby byla sigmoideoskopie v ptipad¢€ pouziti spojena s vysoce citlivym testem okultni
krve ve stolici a aby byla opakovana kazdych 5 let u asymptomatickych jedincii bez piedchozi
anamnézy polypt tlustého stfeva. Podobné jako u kolonoskopie patii mezi vyhody
sigmoideoskopie jeji schopnost identifikovat rakovinné i prekancerdzni 1éze a schopnost
odstranit 1éze v dobé¢ jejich detekce. Sigmoideoskopie ma také mnoho spolecnych omezeni

s kolonoskopii, véetné nutnosti piipravy stieva a obav o bezpecnost. Vzhledem k tomu,
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ze se zakrok omezuje na distalni Cast tlustého stieva a obvykle se nenabizi sedace, muze
sigmoideoskopie ve srovnani s kolonoskopii v anestezii zptsobovat zna¢né nepohodli, pficemz

velka ¢ast tlustého stieva ziistava nevysetiena (37).
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3 LECBA

Lécba kolorektalniho karcinomu je individudlni pro kazdého pacienta. Lécba je zéavisla
na kompletni diagnostice, ktera zahrnuje predevsim klasifikaci nadoru a celkovy zdravotni stav
pacienta. O léCebném postupu rozhoduje vzdy onkolog nebo tym onkologii. Zakladnimi
léCebnymi metodami je chemoterapie, radioterapie a chirurgicka 1écba. Metody mohou byt

jakkoliv kombinovany (17).
3.1 Chemoterapie

Rizné studie prokazaly, Ze adjuvantni neboli zajiStovaci chemoterapie pifindsi benefit
v preziti. Adjuvantni chemoterapie 5-fluorouracilem nebo kyselinou folinovou (5FU/FA)
po dobu 6 mésicti po resekovaném karcinomu tlustého stfeva s pozitivnimi uzlinami se stala
standardnim postupem. Stale vSak pretrvavaji kontroverze ohledné optimalniho rezimu a toho,
zda léCit pacienty s negativnimi uzlinami. Zda se, Ze vysledky studie QUASAR posiluji
argumenty ve prospéch adjuvantni 1é€by karcinomu stadia II. V soucasné dobé se v adjuvanci
hodnoti fada novych latek jako oxaliplatina nebo irinotekan, které vykazuji aktivitu
u pokroc¢ilého onemocnéni. V dneSni dobé se pouzivd perioperaéni chemoterapie
Capetabint+Oxaliplatina (CAPOX). Hlavnim divodem periopera¢ni 1é€by je snaha o zmenSeni
nadoru vlivem chemoterapie ¢i radioterapie. Pacient dochazi po tfech tydnech na infuze
oxaliplatiny spole¢né s 5 % glukdézou. Po infuzi déale bere Capecitabin, coZ je chemoterapie
v tabletach, uzivana pti 1€cb¢ rakoviny tlustého stieva, prsou a Zaludku (38).

U pacientll s metastazujicim kolorektdlnim karcinomem by se dnes mél ocekdvat median
preziti 18-20 mésicl, zatimco jeSt€ pfed nékolika lety to bylo 11-14 mésict. SFU/FA
je zékladem 1€¢by metastazujiciho kolorektalniho karcinomu jiz vice nez 40 let a piinasi benefit
v preziti oproti podpiirné 1écbé. Novéjsi chemoterapeutika, jako je irinotekan a oxaliplatina,
se nyni zacinaji bézné pouzivat diky lepSimu poméru odpovédi (pfiblizné 50 % u dublet
s obsahem 5FU/FA) a pfeziti. Monoterapie irinotekanem je 1écbou druhé linie schvalenou
National Institute for Clinical Excellence, ackoli sekvencni infuzni podavéni irinotekanu
SFU/FA k infuzni aplikaci oxaliplatiny mlze zprostfedkovat nejlep$i pfeziti s nejmensimi
vedlej§imi Uc¢inky. Nejnovéjsi vysledky kombinaci chemoterapie s biologickou 1écbou
(bevacuzimab a cetuximab) jsou skute¢né velmi slibné. Ocekéava se dalsi zlepSeni preziti,

odpovédi a kvality zivota (38).
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3.2 Radioterapie

Koncem 80. a v prubéhu 90. let ptibyvalo dikazl, ze doplnéni vyhradné chirurgické 1écby
karcinomu rekta o radioterapii muze zlepsit prognézu pacientl. Poté, co prvni prospektivni
studie zahdjené v této fazi zvetejnily své dlouhodobé vysledky, doslo ke zméné paradigmatu
v 1écbe¢ lokaln¢ pokrocilého kolorektalniho karcinomu. Swedish Rectal Cancer Trial byla
jednou z prvnich velkych studii, v niz byl zjistén vyznamny piinos neoadjuvantniho ozatovani
ve srovnani se samotnou operaci. Predoperacni aplikaci radioterapie v kratkém cyklu
se vyznamné zlepsilo celkové pieziti z 30 % na 38 % a mira lokélni recidivy se snizila z 26 %
na 9 %. Protoze se vSak kvalita chirurgického vykonu vyrazné zlepsila, nejsou Svédské udaje
z doby pted zlepsenim kvality chirurgickych vykona pouzitelné v soucasnosti. V nizozemské
studii se pfidanim ptedoperacni totdlni mezorektalni excize k operaci zlepsila lokalni recidiva

z 11 % na 5 %, ale nevedla ke zlepSeni pteziti (39).
3.3 Chirurgicka lécba

V dnes$ni dobé ma chirurgie ve strategii onkologické 1é¢by kolorektalniho karcinomu
zasadni postaveni. Rozsah chirurgické resekce splnujici onkologickou radikalitu proziva takika
revoluéni zmény ve smyslu posunu k méné invazivnim chirurgickym metodam. Zcela zasadni
vliv na radikalitu chirurgické resekce méa pochopitelné charakter a pokrocilost nddorového
onemocnéni, které byva schematicky zohlednéno ve vSeobecné uznavanych klasifikacnich
systémech. Tato schémata jsou pak nejen dulezitym voditkem terapeutického procesu,
ale rovnéz dulezitym prognostickym faktorem (40). Nasledujici podkapitoly se zabyvaji

nejcastejSimi chirurgickymi zékroky spojené s karcinomem tlustého stfeva.

wrw

3.3.1 Resekce pri¢ného tracéniku

Resekce pti€ného traéniku neboli pficna kolektomie vykazovala od pocatku 20. stoleti
sestupnou tendenci. Na jedné strané byla resekce pti¢ného tracniku obvykle povazovana
za mén¢ radikalni operacni vykon z diivodu nizkého poctu odebiranych lymfatickych uzlin.
Na druhé stran€ rozsifeni laparoskopie usnadnilo provedeni rozsifené kolektomie oproti
transverzalni kolektomii. NejvyznamnéjSim technickym problémem pii transverzalni
kolektomii bylo rozdéleni tumor zasobujicich tepen a drendZnich Zil, zejména Siroka variabilita
sttednich kolickych cév. Na ziklad¢ predchozi studie, délka resekce nekorelovala s lepSim
pooperacnim vysledkem. Chong et al., navrhli, ze vhodné provedeny podvaz stfednich cév,

minimalné ve vzdalenosti 5 cm od kazdého okraje, je kritictéjsi nez prodlouzena délka resekce
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stieva. Pozoruhodné je, Ze Stracci et al., prokazali, ze délka mens$i nez 20 cm byla spojena

s nedostatecnym poc¢tem lymfatickych uzlin a zbytecnou chemoterapii (41).
3.3.2 Levostranna hemikolektomie

Tato resekce zahrnuje odstranéni pricného tra¢niku distalné¢ od kmene stiedni artérie
spolecné se slezinnym ohbim a sestupnym tra¢nikem az po esovitou klicku. Nezahrnuje resekci
rekta a tedy podvaz dolnich mezenterickych cév. Indikaci k tomuto vykonu jsou nadory
lokalizované v oblasti slezinného ohbi a sestupného traéniku. Mezi nejcastejsi komplikace

tohoto vykonu patii poranéni sleziny a levého mocovodu (42).
3.3.3 Pravostranna hemikolektomie

Tento typ resek¢éniho vykonu zahrnuje odstranéni 5—8 cm distalniho tenkého stfeva, pravou
polovinu tracniku, jaterni ohbi a pfi¢ny tracnik proximalné od stfedni artérie, ktera zlstava
intaktni. Resekce je uzivéna pro nadory tlustého stieva a vzestupného tracniku. K nej€astéjSim
komplikacim patfi pfedev§im poranéni dvanactniku, pravého mocovodu a v ojedinélych
ptipadech zlucovych cest. V posledni dobé pfi snaze miniinvazivnich vykont také v souvislosti
s rozvojem laparoskopické chirurgie se u nekterych pocate¢nich forem nadort kolorekta
prosazuje mén¢ radikalni metoda pouhé ileocekalni resekce tj, chirurgicky zakrok, pfi kterém
dochdzi k odstranéni Casti stfeva v oblasti tenkého a tlustého stfeva, s odpovidajicim rozsahem

lymfadenektomie (41).
3.4 Vysledky operacni 1écby

Resekéni vykon je v Casném pooperacnim obdobi komplikovan u pfiblizné 15-20 %
nemocnych. Obédvanou je zejména dehiscence stfevni anastomoézy, tj. stav, kdy dochazi
k netésnosti spojky stteva. Nasledné mtize stolice volné vytékat do dutiny btisni, jejiz incidence
je vyssi u starSich, malnutri¢nich nemocnych. U nemocnych s nizkou resekei rekta dosahuje
az 9-10 % spomérné¢ vysokou mortalitou. DoporuCované provedeni pojistné docasné
ileostomie nesnizuje procento dehiscenci, ale signifikantné snizuje mortalitu této komplikace.
Délka pfezivani u nemocnych s kolorektalnim karcinomem zavisi na stanoveném stadiu
onemocnéni. Pétilet¢é pifeZzivani po radikdlni resekci je uvadéno nasledovné:
stadium [-85-95 %, stadium I — 60-80 %, stadium III — 30—60 %, stadium IV (M1) — median

pfezivani je 24 mé&sich (43).
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3.5 Paliativni péce

Paliativni péce je pfistup, ktery usiluje o zlepSeni kvality zivota pacientl, ktefi Celi
problémiim spojenym s Zzivot ohrozujicim onemocnénim. V¢asnym rozpoznanim,
kvalifikovanym zhodnocenim a 1écbou bolesti a ostatnich télesnych, psychosocialnich
a duchovnich problému se snazi pfedchazet a mirnit utrpeni t€chto nemocnych a jejich rodin.
Navzdory vyznamnym pokrokim v 1é¢bé naddorovych onemocnéni v poslednich desetiletich
se pacienti s nadorovym onemocnénim stale potykaji s vyznamnou morbiditou a mortalitou.
Kromé¢ zatéze zpusobené fyzickymi symptomy maji tito pacienti Casto i1 dal$i neuspokojené
potteby podplirné péce, jako je psychické stradani a potieba zdravotnich informaci a planovani
péce. Tato potieba podplirné péce je umocnéna zjisténim, ze vyskyt nadorovych onemocnéni
celosvétove stoupa spolu se starnutim populace a ze mnoho pacienti s pokro¢ilym nadorovym
onemocnénim zije déle s nevylécitelnym onemocnénim diky ucinnéjs$i 1é€bé nadorovych
onemocnéni. Tradicn€ hrali ustfedni roli v poskytovani podplirné péce onkologové.
Onkologové, kteti pracuji v prvni linii onkologické péce, se vzdy podileji na paliativni 1é¢bé
symptomu spojenych s nadorovym onemocnénim, zvladani vedlejsich ucinki 1éCby, diskutuji
o prognoze, zprostfedkovavaji rozhovory o konci Zivota a doporucuji pacientim jiné odborniky.
V na$i republice se paliativni medicina rozvinula po roce 1989. Paliativni medicina
ve skute¢nosti neptichdzi s ni¢im pfevratné novym. Pouze se snazi uvést do praxe péci, ktera by
pfimétené odpovidala komplexnim potfebam vazné nemocného €lovéka. Paliativni a hospicova

péce predstavuji dobrou klinickou praxi v situaci pokrocilého onemocnéni (50, 51).
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4 PREVENCE KOLOREKTALNIHO KARCINOMU

Epidemiologické studie a studie na laboratornich zvifatech prokazaly souvislost
mezi riznymi nutriénimi faktory a etiologii kolorektdlniho karcinomu. Studie v oblasti
genetické epidemiologie a molekularni biologie ukazaly, ze dédicné genetické vlastnosti a
faktory rovnéz hraji dulezitou roli v kolorektalni karcinogenezi. Vzajemné piisobeni
genetickych a nutri¢nich faktort tedy miize tvofit zaklad pro vznik karcinomu tlustého stfeva.
Zda se, ze vyzivové faktory, které podporuji karcinogenni proces v tlustém stievé, jsou
prebytecné tuky, nadbytek kalorii, vldknina, vapnik, selen a riizné vitaminy. Strategie primarni
prevence kolorektalniho karcinomu by se proto mély zaméfit na vSechny skupiny obyvatel,

které jsou ohrozeny z diivodu dietnich a dédi¢nych predispozic (44).
4.1 Primarni prevence

Hlavnim cilem primarni prevence je snizit incidenci kolorektalnich nadort, a to redukei
¢i eliminaci rizikovych faktorii, které maji prokazatelny a pfimy vliv na vznik malignit.
Mezi faktory, které zvysuji riziko vzniku rakoviny tlustého stieva, patii nevhodné stravovaci
navyky a nezdravy zivotni styl. Do této skupiny rizikovych faktori mtzeme zatadit stravu
s malym podilem Cerstvého ovoce, zeleniny a vysokym podilem Zivocisnych tukd, obezitu,
koufeni, sniZzeni fyzické aktivity nebo konzumaci uzenin a alkoholu. Asi v 80 % ptipadl
se na vzniku kolorektalniho karcinomu podili jak zplsob zivota, tak i stravovaci navyky.
Primérni prevence je zaméfena na realizaci celoploSnych programii, které¢ jsou zameétreny
na zménu zivotniho stylu populace. Mezi zasady snizujici riziko vzniku kolorektalniho
karcinomu patii zvySeni podilu vlakniny ve stravé, omezeni podilu ZivociSnych tuki ve strave,
malé spotieba ¢erveného masa, omezeni konzumace alkoholu, nekufactvi, udrZzovani idealni
véhy, zavedeni rezimu pravidelné stolice. Rada studii prokéazala vliv podavani kyseliny
acetylsalicylové nebo nesteroidnich antiflogistik, coZ jsou léky na tlumeni bolesti, na snizeni
rizika vzniku kolorektédlniho karcinomu. Uzivani hormondlni antikoncepce snizuje riziko
rakoviny tlustého stieva piiblizné o polovinu a tento efekt pretrvava az 10 let po vysazeni 1€cby

(45).
4.2 Sekundarni prevence

Na rozdil od jinych druhii rakoviny se kolorektalni karcinom ve vétSin€ piipadii vyviji velmi
pomalu v pribéhu mnoha let. Proto se nabizi velké moznosti sekundarni prevence rakoviny

tlustého stieva. V Ceské republice funguje od roku 2009 screeningovy program kolorektalniho
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karcinomu. V ramci tohoto programu jsou zeny a muzi nad 50 let zvani na preventivni
prohlidky, které spocivaji v kolonoskopii nebo se provadi test na okultni krvaceni ve stolici.
V obdobi mezi 50. a 54. rokem zivota je idealni provadét test na okultni krvaceni do stolice
kazdorocné, od 55 let vySe pak ve dvouletém intervalu. Veskera vysSetfeni, ktera spadaji
do screeningového programu jsou hrazena zdravotni pojistovnou a ucast V programu neni
povinnd. Mezi sekundarni prevenci dale patii sigmoideoskopie, kapslova endoskopie,

nebo pocitacova tomografie (46, 47).

4.3 Tercialni prevence

Ukolem tercialni prevence je piedeviim sledovani pacientd s vylééenym karcinomem
tlustého stfeva, s cilem vcas odhalit recidivu neboli navrat nemoci, ktera jiz byla vylécena,
nebo relaps, coz znamena opétovné objeveni piiznakl rakoviny tlustého stieva, kterd jiz byla
v klidovém stadiu. K zajiSténi tercidlni prevence vyznamné pfispiva dispenzarni péce.
Dispenzarni péce zahrnuje pravidelné kontroly a vySetfeni u oSetfujiciho onkologa. Pokud

diagndza neurdi jinak, pacient dochazi minimalné jednou rocné na prohlidku (48).
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5 KAZUISTIKY

V dalsich podkapitolach uvadime kazuistiky, které jsme cerpaly od dvou pacientek,
1é¢enych s karcinomem tlustého stfeva. Prvni pacientkou je Zena ve véku 49 let s kolorektalnim
karcinomem v esovité klicce (53), druhou pacientkou je 74letd Zena, ktera se I1éCila

s pravostrannym karcinomem tlustého stfeva (54).
5.1 Pacientka s karcinomem v esovité kli¢ce

Onkologickou pacientkou se stala Zena ve véku 49 let. Tato Zena nekoufi, alkohol pije
ptilezitostnég, rada sportuje a snazi se Zit zdravé. Pul roku pfed stanovenim diagndzy zacala mit
kieCe v biiSe, spiSe na levé strané. Dal§Sim ptiznakem byla viditelna krev ve stolici a potize
pfi vyprazdiiovani. Pacientka zadné jiné Casté pfiznaky jako je anémie, ztrata hmotnosti
¢i nechutenstvi neméla. Pfi kolonoskopickém vySetfeni bylo zjisténo, ze ve 22-25 cm stieva
se nachazi koncentrickd exulcerovana stendza, kterd nebyla prostupnd pro endoskop.
Koncentricka exulcerovana stendza znamena soustfedné zuzeni tlustého stfeva vlivem nadoru.
Diky tomuto utvaru nebylo mozné vysetiit kolonoskopicky celé stievo, ale byla provedena
biopsie a nasledn¢ byl vzorek poslan na histologické vysetieni.

Histologie odhalila, Ze se jedna o stfedné diferencovany adenokarcinom stfeva. Pacientka
byla dale poslana na pocitatovou tomografii bficha a hrudniku. Pomoci pocitatové tomografie
byl odhalen karcinom tlustého stfeva v esovité klicce s velikosti 3 cm a vzdalend metastaze
v jatrech o velikosti 3—5 cm. Klasifikace nadoru byla ur€ena na T3 NO M1, tedy primarni nador
pronikajici do subserdzy nebo do perikolickych tkani bez peritonedlniho (pobtis$ni¢niho) krytu.
Mizni uzliny nebyly zasaZeny a objevuje se vzdalend metastaze, jednd se o IV. stadium
rakoviny. VySetfeni krevniho obrazu bylo v normé&, tumor markery mély hodnoty v normé.
U CEA byla hodnota 2 pg/l a CA 19-9 4,5 kU/ 1.

Na zékladé piedchozich vysledki byla zena poslana na onkologii, kde onkolog navrhl plan
1é¢by. Kviili metastazi na jatrech byla zvolena perioperac¢ni chemoterapie CAPOX. Pacientce
po chemoterapii nevypadaly vlasy a jako nezadouci uinky uvadi bolest az kiece v ustech
pfi jidle, pachut’ Zeleza v tstech a kiece pii kontaktu s chladem. Po tfech mésicich 1é€by bylo
provedeno kontrolni vySetfeni pomoci pocitatové tomografie, zjistilo se, Ze v jatrech se nejedna
0 metastazi, ale o hemangiom, coz je nezhoubny nador krevnich cév. Diky tomuto zji§téni byla
pacientce upravena diagnéza na III. stadium. Dale byly podéany jesté tfi infuze oxaliplatiny

a pacientka podstoupila resekci esovité klicky a nizkou ptedni resekci rekta.
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Operace probéhla bez komplikaci a po operacnim vySetfeni bylo rozhodnuto, ze neni
potieba zajistovaci 1é¢ba. Provedlo se i genetické vySetfeni, protoze pacientka méa dvé dcery.
Genetické vysetieni vyslo bez prikazu dédicné formy této nemoci. Pacientka bude jiz do konce
svého Zzivota navStévovat onkologii, aby se jeji zdravotni stav sledoval v ramci tercialni
prevence. Sama pacientka fikd, Ze zjisténi takové diagnodzy je psychicky narocné. Tvrdi,
ze 1écbu zvladla predevsim diky podpofe jeji rodiny, kterd se ji snazila neustale pozitivné
motivovat. Dale ji onkolog doporucil prochazky kviili psychickému zdravi a duSevni pohodé.
Zaveérem muzeme konstatovat, ze 1 pres vyssi stadium nemoci byla 1é¢ba usp€sna a pacientka

se vratila k béznému zivotu bez potizi.

Na obrazku ¢islo 10 mlizeme vidét ambulantni zpravu z onkologie po 1é¢bé kolorektalniho
karcinomu. Zprava je z kontroly po roce od ukonceni 1é€by. Vysetieni krve je u vSech parametrii
v norm¢, krom¢ P_Cholesterolu, ktery je lehce zvyseny. Fyziologickd hodnota cholesterolu
jedo 5,2 mmol/l, pacientka ma 5,42 mmol/l. Hodnota karcinoembryondlniho antigenu
je 1,7 pg/l a sacharidového antigenu 19-9 je 4, 5 kU/1, coz znamena, Ze se jedna o fyziologické

hodnoty. Zbytek zpravy se zabyva diagndzou, kterd je shrnuté 1 v kazuistice.
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Lab. vySetfeni: 03.03.23: P_Natrium: 139 mmol/l, P_Kalium: 3.8 mmol/l, P_Chloridy: 106 mmol/, P_Kalcium:
2.31 mmolll, P_Bilirubin celkovy: 6 umolll, P_AST: 0.33 pkat/l, P_ALT: 0.2 pkat/l, P_GGT: 0.19 pkat/l
P_ALP: 1.09 pkat/l, P_Laktatdehydrogenaza: 2.54 pkat/l, P_Kreatinin: 62 pmol/l, w_eGF z kreatininu: 1.68
mifs/1.73m"2, P_Urea: 5.1 mmol/l, P_Kyselina mo€ova: 137 pmol/l, P_Glukéza: 5.2 mmolll, P_Cholesterol:
5.42 mmol/l, P_Triacylglyceroly: 1.18 mmol/l, P_Cholesterol HDL: 2.00 mmol/l, Vv_non-HDL cholesterol: 3.4
mmol/l, P_Cholesterol LDL: 3.03 mmol/l, P_Albumin: 43 g/l, P_Celkova bilkovina: 73 g/l, P_Hemoglobin volny:
30 mg/l, B_Erytrocyty: 4.320 10*2/l, B_Leukocyty: 7.090 10"9/l, B_Hemoglobin: 129 g/l, B_Hematokrit: 0.382
. B_Trombocyty: 229 109/, B_StF. objem erytr.(MCV): 88.4 fl, B_Sti.hmot. Hb v ery(MCH: 29.9 pg,

B_Stf konc.Hb v ery(MCHC: 338 g/l, B_RDW: 13.6 %, B_MPV: 10.7 I, B_Neutrofily: 0.589 -, B_Eosinofily:
0.014 -, B_Basofily: 0.007 -, B_Monocyty: 0.075 -, B_Lymfocyty: 0.315 -, B_Neutrofily pocet: 4.180 10"9/]
B_Eozinofily poéet: 0.100 10°9/l, B_Bazofily pocet: 0.050 10%9/l, B_Monocyty polet: 0.530 109/,
B_Lymfocyty pocet: 2.230 10%9/l, B_Nezralé granulocyty: 0.3 %, B_Nezralé granulo. pocet: 0.020 10911,
B_NRBC: 0.000 /100 Leuko, B_LNRBC podet: 0.000 10°9/l, S_CEA: 1.7 ug/l, §_CA 19-9: 4.5 kUl S_25-
hydroxyvitamin D: 34.0 nmol/l.

Zavér:

Adenoca rektosigmoidea ve 22cm, ¢T3 cNO MO (plvodné uvazovana meta jater - nepotvrzeno) dg. 5/2021
histol. verif , mt-RAS, wt- BRAF, MMR bez defektu, NTRK negat

- neoadjuvantni chemoterapie CAPOX, 1. cyklus od 21.5.2021, NUL: neutropenie G1, efekt mirna regrese po
3. cyklu , celkem 6 cykll, posledni 9/2021

18.10.2021 resekce sigmatu a nizké predni resekci rekta

Obrazek 10: Lékarska zprava po ukonceni 1€cby. P - vySetfeni bylo provedeno z plazmy, B- plna krev, S- sérum.
AST — aspartataminotransferaza, ALT — alaninaminotransferaza, GGT- gama — glutamyltransferaza, ALP- alkalicka
fosfataza, GF-glomerularni filtrace, HDL-lipoprotein o vysoké hustoté, LDL- lipoprotein o nizké hustoté, RDW-
Objemové variabilita erytrocyti, MPV- stfedni objem trombocytd, NRBC- pocet normoblasti, CEA-
karcinoembryonalni antigen, CA 19-9- sacharidovy antigen 19-9. Diagn6za ¢T3 — nador pronika do subser6zy nebo
do perikolickych tkani bez peritonealniho (pobtisni¢niho) krytu, NO — nebyly zasaZeny regionalni uzliny a MO —
nebyly pfitomny vzdalené metastaze. RAS- Kirsten rat sarcoma virus oncogene homolog, BRAF — V-Raf Murine
Sarcoma Viral Oncogene Homolog B, MMR — chybné parovani, NTRK — neurotrofni receptorova kinaza, CAPOX

— Capecitabin + oxaliplatina. Pfevzato z (53).
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5.2 Pacientka s pravostrannym karcinomem

Druhé kazuistika se zabyva pravostrannym kolorektdlnim karcinomem u 74leté Zeny (54).
Tato pacientka je matkou Zeny z prvni kazuistiky.

Prvnim ptiznakem, naznacujicim, Ze se jedna o kolorektalni karcinom byla bolest bficha,
ktera ptichazela v nepravidelnych kiecich. Dal§im piiznakem bylo silné, neustupujici krvaceni
z koneéniku po vykonani potieby. Zena byla pfevezena do nemocnice, kde byla provedena
vySetfeni. U pacientky byla provedena kolonoskopie, pouze do 30 cm stfeva, kde byla zndmka
krvaceni bez viditelného zdroje. Hodnota CEA byla vnormé shodnotou 2,9 pul/l
a Ca 19-9 bylo s hodnotou 37,3 kU/I brano jako hrani¢ni hodnota. Pocitatova tomografie
odhalila adenokarcinom nachézejici se ve vzestupném tra¢niku. Diagndza byla ur¢ena na T3
N2 MO, tedy primarni nador pronikajici do subserdézy nebo do perikolickych tkani bez
peritonealniho (pobfisni¢niho) krytu, byly zasaZeny vice neZ tfi regionalni uzliny a neobjevuji
se vzdalené metastaze, jedna se o III. stadium rakoviny tlustého stieva.

Pacientka pred nastupem na onkologickou IéCbu podstoupila pravostrannou
hemikolektomii, proto se ke klasifikaci nddoru ptidal udaj RO, coz znamena, ze nador byl cely
odstranén. Onkolog se rozhodl pro zajiStovaci chemoterapii. Pacientce byla naordinovana
infuze oxaliplatiny ve Ctyfech cyklech. Po infuzi brala chemoterapii Capecitabin v tabletach.
Psychicky stav pacientky nebyl dobry, oSetfujici onkolog nabizel pomoc psychologa, kterého
vSak odmitla. Po ¢tyfech chemoterapiich byla 1écba tspésné ukoncena. Pacientka vSak nevéfila,
ze se vylécila, jeji psychicky stav se nelepsil a méla deprese. Po tfech mésicich od ukonceni
lécby bylo provedeno kontrolni vySetfeni pomoci pocitatové tomografie, kde byly zjistény
mnohocetné metastaze v jatrech a v plicich.

U pacientky neméla cenu zadna dalsi 1écba, a proto byla posldna do paliativni ambulance,
kde byl hlavni cil udrZet Zenu co nejdéle pii Zivoté a v co nejlepsi kvalité zivota. Pacientce byly
aplikovany fentanylové naplasti, poddval se metamizol proti bolesti. Necelé dva mésice
po absolvovani pocitacové tomografie Zena zemiela. Zde miZeme pozorovat, jak je pozitivni
mysleni v 1écbé rakoviny diilezité. V tabulce Cislo 3 je uvedeno porovnani hodnot vySetfeni

krve ze zaCatku lécby a vySetfeni krve po zjiSténi metastéz.

34



Tabulka 4: Hodnoty vysetifovanych parametrt na zac¢atku a na konci 1é¢by. Prevzato z (54).

Vysetfované parametry Zacatek 1écby Konec 1é¢by
Celkovy bilirubin 6 pumol/l 90 umol/l
Aspartataminotransferaza (AST) 0,32 pkatl/l 4, 04 pkatl/l
Alaninaminotransferaza (ALT) 0, 28 pkatl/l 2, 28 pkatl/l
Gama - glutamyltransferaza (GGT) 0,48 pkatl/l 12 pkatl/l
CEA 2,9 ng/l -
CA 199 37,3 kU/ -

Vysetfeni krve na pocatku 1é¢by je v normé, po ukonceni 1é¢by jsou hodnoty daleko vyssi.
Dlvodem jsou metastdze v jatrech. Miizeme pozorovat velky narist celkového bilirubinu.
Fyziologickd hodnota je do 17 umol/l. Déle mizeme vidét zvySené hodnoty enzymii, jako jsou
aspartataminotransferdza (AST), alaninaminotransferdza (ALT), Gama — glutamyltransferaza
(GGT).

VySetteni tumor markerit bylo provedeno pouze na zacatku lécby, protoZe po zjisténi
metastatickych loZisek pomoci CT nebylo nutné vySetfovat CEA a CA 19-9. Pacientka byla
ke konci zivota zluta, divodem bylo selhdvani jater z diivodu mnohocetnych metastaz

na jatrech.

35



ZAVER

Kolorektalni karcinom je smrtelné onemocnéni, pokud neni odhaleno vcas. Prevence
na kazdém znas. Lékati v Ceské republice vypracovali velmi kvalitni systém sekundarni
prevence rakoviny tlustého stfeva. Lécba pacientl s onkologickym onemocnénim
je individudlni a ¢asto velmi komplikovana.

Hlavnim cilem bakalatské prace bylo zaméfit se na diagnostiku kolorektalniho karcinomu.
Diky pokrokiim v mediciné je vdneSni dobé rakovina tlust¢tho stfeva snadno
diagnostikovatelnd. Nejcastéjsi metodou pro diagnostiku rakoviny tlustého stfeva
je kolonoskopie a pocitacova tomografie. DalSim dilezitym diagnostickym parametrem jsou
tumor markery karcinoembryonalni antigen a sacharidovy antigen 19-9. V zavéru své prace
jsem shrnula 1é¢bu a prevenci kolorektalniho karcinomu. Zaméfila jsem se na kazuistiky 1écby
rakoviny tlustého stfeva, protoze jsem se stouto diagnoézou setkala u blizkych rodinnych
prislusnikti. U kazuistik jsme mohli pozorovat, jaky je rozdil mezi pacientem, ktery svou
diagndzu ptijme a bojuje, aby se vylécil a pacientem, ktery to od zjisténi diagnozy vzda i presto,
Zze ma vybornou prognézu. Dal$im duleZitym poznatkem, ktery jsem zjistila je, Ze pacienti,
kteti maji béhem 1écby podporu svych blizkych, 1écbu zvladaji 1épe nez lidé, kteti jsou na 1écbu

sami.
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