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Prace se zabyva problematikou a prevenci
kolorektalniho karcinomu (KRCA) a navrhy na
zlepSeni prevence a zejména screeningu tohoto
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1 UVOD

Stanoveni diagn6zy zhoubného nadorového onemocnéni a jinych Zivot ohrozujicich
chorob se podoba vybuchu sopky. Diagnéza rozmeta vSe, co jsme v zivoté budovali,
k €¢emu jsme smérovali a o ¢em jsme snili. Pfevrati zivot naruby, nic v ném najednou
neni na svém mist&. Clov&k stoji omraden, zasazen vinou $oku, zdé&Seni, je
bezradny, odmita uvéfit a pfijmout diagn6ézu. Jsou rozmetany jistoty, obraz svéta,
sebe sama. Clovék stoji obnaZeny, bez opory, zranitelny. Je na zadatku cesty,
o které nevi, jaka je a kam povede, a nema mapu, navod, pravodce...

Kazdy rok v Ceské republice zemie na rakovinu tlustého stfeva a koneéniku
4500 lidi a 8000 jich nové onemochi. Nejste letos mezi nimi i vy?

Rakovina tlustého stfeva a konecniku je v mnoha rozvinutych zemich druhym
nejcastéjSim zhoubnym nadorem u obou pohlavi ( u muzli po rakoviné pradusek a
plic, u zen po rakoviné prsu). Ceska republika zaujima od devadesatych let
minulého stoleti vedouci postaveni ve vyskytu tohoto onemocnéni. V roce 1999
bylo zjisténo 75 novych onemocnéni na 100 0000 obyvatel celkové populace. Stejné
jako pred 40 lety preziva i v soucasné dobé 5 let po chirurgickém vykonu jen 40 — 50
% postizenych. Je tragickou skute¢nosti, ze rakovina tlustého stieva a
konecniku pusobi tak velké ztraty, tirebaze je to ve skutec¢nosti jeden z nejlépe
prevenci ovlivnitelnych a lécitelnych nadoru, pokud se odhali véas.

(J. H.Bond, 1997).



2 TEORETICKA CAST

2.1 Anatomie tlustého stieva a konec¢niku (kolorekta)

2.1.1 Intestinum crassum — tlusté strevo

Tlusté stfevo je posledni asti travici trubice, ktera pfijima z tenkého stfeva kasovity
az tekuty obsah (chymus), z néhoz byly v tenkém stfevé vstfebany ziviny. V tlustém
stfevé je postupné vstfebavana voda, elektrolyty a obsah je formovan ve stolici. Na
dekompenzaci stfevniho obsahu v tlustém stfevé se UcCastni i kvasné a hnilobné
procesy, plsobené mikroorganismy, jez jsou stalou soucasti stfevniho obsahu.
Néktere ze stfevnich bakterii produkuji vitamin K.

Tlusté stfevo je Usek dlouhy 130—-150 cm, Siroky od 7,5 cm do cca 4 cm, ve kterém
za sebou nasleduji:
1. caecum (intestinum caecum) — strevo slepé — nejSirsi ¢ast ulozena v pravé
jameé kycelni, s ileocekalnim vusténim na levém boku slepého streva,
- appendix vermiformis — ¢ervovity privések — soucast slepého stfeva, tvofi
zakoncCeni dolniho konce caeka.
2. colon —tra¢nik — hlavni ¢ast tlustého stfeva, ktera obsahuije:

e colon ascendens — vzestupny tracnik — jdouci od slepého stfeva po
pravé strané vzharu pod jatra.

e colon transversum — priény traénik — jdouci napfi¢ zprava nalevo
pod jatry a Zaludkem ke sleziné.

e colon descendens — sestupny tracnik — jdouci po levé strané bfiSni
dutiny od sleziny dolU, k okraji malé panve do levé jamy kycelni.

e colon sigmoideum - esovita klicka — Usek stfeva esovité zakfiveny,
jdouci od konce sestupného tra¢niku do stfedu malé panve, kde tracnik
pokracuje kone¢nikem.

3. rectum - konec¢nik — posledni Usek stfeva v malé panvi, kde vyustuje
navenek fitnim otvorem — anus.

Mezi useky tracniku jsou typicka ohbi:
a) flexura coli dextra — pravé ohbi, pod jatry (také flexura hepatica), mezi
vzestupnym a pfiénym tracnikem.
b) flexura coli sinistra — levé ohbi — pod slezinou (také flexura splenica), mezi
colon transversum a colon descendens, ulozena vySe nez ohbi pravé.

Tlusté stfevo je charakteristické svym vétSim prisvitem, nasSedlou tmavsi barvou,
utvafenim povrchu a charakterem sliznice.
Taenie coli jsou tfi bélavé podélné pruhy Sifky 8-10 mm na povrchu tlustého streva.
Jsou to ztlusténi jinak tenké podélné svaloviny jdouci souvisle podél celého tlustého
stfeva.
Taenie se oznacuji podle polohy na pricném tracniku:

e taenia mesocolica — vzadu, v misté, kde je stfevo pfipojeno na pobfiSnicovy

zavés — mesocolon transversum.
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e taenia omentalis — vpfedu nahore, v misté, kde pfes colon pfechazi a s nim
srasta omentum majus (velka predstéra).
e taenia libera — vpiedu dole, volné prfistupna.

VS8echny tfi taenie se sbihaji na appendix a tvofi tam souvislou podélnou vrstvu
svaloviny. Na prechodu esovité klicky a konecniku se rozSifuji v souvisly plast
podélné svaloviny konec€niku.

Tah taenii nakr€i stfevo, takze vznikaji zevné vyklenutd mista, haustra, a mezi nimi
zevnitf patrné polomésicité rasy.

Haustra coli dodavaji tlustému stfevu charakteristicky vzhled stfidavych vyduti
a zaSkrceni. Haustra jsou projevem funkce svaloviny, proto se stale méni jejich
velikost i misto (déj a okamzity vzhled se proto oznacuji jako haustrace).

Plicae semilunares, polomésicité fasy, jsou pficné fasy sliznice dovniti stfeva,
odpovidajici zafezlm, jez zevné oddéluji haustra. Do téchto fas mimo sliznici
a podslizniéni vazivo zasahuje i cirkularni svalovina. Poloha a tvar polomésicitych
chlopni se méni s peristaltikou.

Appendices epiploicae jsou vybézky serézniho (pobfiSnicového) povlaku tlustého
stfeva, jsou ¢asto delSi a stopkaté, vyplnéné tukovym vazivem. Vyskytuji se hlavné
v blizkosti taenii. Vytvareji se jiz ve fetalnim obdobi, kdy v8ak neobsahuiji tuk. Jejich
vyznam je nejasny.

Sténa tlustého stieva
Sténa tlustého stieva se sklada ze ¢tyr vrstev charakteristickych pro travici trubici.
e sliznice
e podslizni¢ni vazivo
e svalovina
e serbza

Sliznice tlustého streva

Je bleda, Zlutavd, nenese klky, je kryta jednovrstevnym cylindrickym epitelem. Ma
Cetné Zlazy, jednoduché, pomérné dlouhé a husté natésnané Lieberkiihnovy krypty,
v nichz (s vyjimkou appendixu) nejsou Panethovy buriky.

Slizni¢ni vazivo obsahuje lymfatické uzliky, foliculi lymphatici solitarii, nejvice jich je
ve slepém stfevé. Nahromadéni lymfatické tkdné nachazime také v apendixu.
Lamina muscularis mucosae je v celém tlustém stfevé dobfe vytvorena, obsahuje
cirkularni i podélné snopce.

Podslizni¢ni vazivo
Je fidké, obsahuje cévni a nervovou pletenl, zasahuji do né&j shluky lymfocytl ze
sliznice.
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Svalovina tlustého streva

Ma typickou vnitfni cirkularni vrstvu, zevni longitudinélni vrstva je tenka, mohutnéjsi
je jen v taeniich, kde je zahusténa. Byly popsany pfechody svaloviny z taenii do
cirkularni vrstvy a naopak. Mistni nahromadéni cirkularnich snopct v rdznych
mistech colon je povazovano za funkéni sfinktery regulujici paséaz stfevem. Jsou ve
vSech usecich tlustého stfeva.

Serodza tlustého streva
Je peritonedlni povlak, stejny jako na tenkém stfevé, navic vytvaFi appendices
epiploicae.

2.1.2 Useky tlustého stieva a jejich vztahy k okoli

Caecum - slepé stievo

Slepé stfevo vytvari vak v pravé jdmé kycelni, kaudalné od ileocaekalniho vyusténi.
lleum Usti zleva (z medialni strany). Caecum je 6-8 cm dlouhé a 6-7,5 cm Siroké.
Dozadu se opira o musculus psoas major, od jejich fascii je oddéleno nasténnym
peritoneem, pod nimz zpravidla probiha nervus cutaneus femoris lateralis. Caecum
neni svym slepym koncem dozadu pfirostlé (ani tam nema typicky peritonealni zavés
stfeva), recessus retrocaecalis je zdola pfistupny prostor za caekem, mezi stfevem
a nasténnym peritoneem.

Caecum je kromé dolniho slepého konce pfirostlé k nasténnému peritoneu jen malou
¢asti svého dorsalniho obvodu. V pfipadé, Ze neni pfirostlé, a ma zachovanou ¢ast
mesenteria, jde o persistenci stavu z vyvoje a caecum je pohyblivé, volné — caecum
liberum. Tento stav je €asto spojen s vysokou polohou, kdy caecum lezi az blizko
pod jatry.

Valva ileocaecalis je vusténi ilea do slepého stfeva, na slizni¢ni strané upravené
jako chlopen, kterda ma vlastni pficné ploché usti, ostium ileocaecale, lemované
kranidlné a kaudalné vystouplou fasou (labium superius et labium inferius). Spojeni
labium superius et inferius vpfedu a vzadu se oznaCuje jako frenula valva
ileocaecalis. Chlopen dovoluje pratok jen jednim smérem, zilea do caeka, a brani
refluxu (zpétnému toku) obsahu.

Appendix vermiformis je slepy vybézek caeka, dlouhy 5-10 cm (nékdy i vice)
a tlusty asi jako tuzka.

Colon — traénik

PokracCuje z caeka, svymi Useky obtaci klicky tenkého stfeva a prechazi do malé
panve v konecnik.
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Colon ascendens — tracnik vzestupny

Navazuje na caecum a po pravé strané bfisni dutiny mifi kranialné pod jatra. Je
dlouhé 12-16 cm a uzsi nez caecum.

Flexura coli dextra — pravé (jaterni ohbi) je pfechod vzestupného tracniku v pfi¢ny
tracnik, pod jatry.

Colon ascendens prakticky nema mesocolon, nebot to je tak kratké, Ze stfevo
prouzkem svého zadniho obvodu pfimo srista se zadni sténou bfisni dutiny. V misté
tohoto sristu vymizelo i puvodni nasténné peritoneum. Colon ascendens naléha na
endoabdominalni fascii kryjici musculus iliacus a musculus quadratus lumborum, na
aponeuroticky zacatek m. transversus abdominis a na dolni pdl pravé ledviny. Za
colon ascendens Sikmo prochazi nervus iliohypogastricus a n. cutaneus femoris
lateralis. Flexura coli dextra naléha na jatra (kranialné), na dolni a lateralni ¢ast pravé
ledviny (dorsalné), na pars descendens duodeni (medialng) a na Zlu¢nik
(anteromedialné). ProtoZe i na ohbi chybi mesocolon, naléha zde stfevo pfimo na
prerenalni fascii. Na pfedni strané muaze byt flexura coli dextra spojena druhotnymi
fasami peritonea s jatry (ligamentum cystocolicum).

Colon transversum — tracnik pfi¢ny

Colon transversum je dlouhé asi 50-60 cm, coz je asi dvojnasobek pficného rozméru
bfisni dutiny. Vzhledem ke své délce visi colon transversum, kaudalné prohnuté
v girlandu rdzného tvaru, podle naplné colon a napliné klicek jejunoilea, s nimiz je ve
styku.

Flexura coli sinistra — levé slezinné ohbi — je mistem pfechodu pficného tracniku
v traénik sestupny. Tato flexura je uloZzena pod slezinou, vy$e nez flexura dextra. Je
ostfejSi nez ohbi pravé a naléha na dolni polovinu levé ledviny. Na RTG snimku se
na colon transversum rozlisi kratSi sestupny a rovnéz pravy usek, od flexura coli
dextra, a delSi, vzestupny a pohyblivéjsi levy Usek. Colon transversum se styka
kranialné s jatry a zluénikem, se zaludkem a slezinou, kaudalné a z ¢asti dorsalné
s klickami tenkého stfeva, ventralné s predni sténou bfisni, dorsalné s duodenem
a pankreatem, a pfi flexurach s obéma ledvinami.

Mesocolon transversum je dobfe vytvoreny zaveés, ktery je pfi pravém useku
pficného tracniku kratky (2-3 cm), pfi levém Useku delSi (10-16 cm, nékdy i vice).
Proto je levy Usek pfi¢ného tracniku pohyblivéjsi. Upon mesocolon transversum na
zadni sténu bfisni probihd od stfedu plochy praveé ledviny, kfiZi pars descendens
duodeni a caput pancreatis, pak prochazi po dolnim okraji téla pankreatu, nad flexura
duodenoijejunalis, az na predni plochu levé ledviny (kde je flexura coli sinistra).
Ligamentum phrenicocolicum je pobfiSnicova fasa, ktera jde od levého okraje
branice medialné k flexura coli sinistra. O tuto Fasu se shora opiré dolni pdl sleziny.
Ligamentum gastrocolicum je soucast velké pfedstéry, omentum majus, rozepjata
mezi velkou kurvaturou Zaludku a colon transversum, kam se pfipojuje
ventrokranialné, v misté taenia omentalis.

Vzdalenost mezi velkou kurvaturou zZaludku a taenia omentalis je timto spojenim
fixovana, je individualné riznda, podle stupné srustu peritonealnich listd omenta,
zpravidla 2-4 cm.
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Colon descendens - tra¢nik sestupny

Je uZ8i nez colon transversum (cca 4 cm) a postupné se jesté zuZuje. Sestupuje
kaudalné pfi levém okraji dutiny bfisni v délce 22-30 cm, od flexura coli sinistra do
levé jamy kyCelni, kde plynule pfechazi v colon sigmoideum.

Dorsalné se styka se symetrickymi Utvary jako colon ascendens na pravé strané.
Nemd& mesocolon, je Sirokym pruhem srostlé se zadni sténou télni, takZze nasténné
peritoneum pfechazi na bocich colon descendens v serd6zni povlak colon, a ve srastu
za colon descendens nasténné peritoneum neni. Kratké mesocolon se nékdy

v

Colon sigmoideum — esovita klicka

Prechazi od konce colon descendens z levé jamy kyc&elni (z Grovné crista iliaca) pres
okraj malé panve pred kfizovou kost, kde v Urovni obratll S, a Ss; prechazi
v konecnik. Tvar pojmenovany podle zakfiveni feckého sigma (o).

Colon sigmoideum pfechazi z colon descendens kaudalné, pak zahyba vzhiru
a medialné pres okraj malé panve.

Druhym ohbim zataci colon sigmoideum kaudalné a prechazi pak v konecnik —
rectum. Celé je dlouhé 30-40 cm.

Je to nejuzsi oddil tlustého stfeva, s primérem kolem 3,7 cm.

Mesocolon sigmoideum (mesosigmoideum) je dobfe vytvofeny zavés esovité
klicky, jeho Upon na zadni sténé probiha obdobné jako sama esovita klicka.
Recessus intersigmoideus je hlubSi, kranialné mifici vkleslina mezi nasténnym
peritoneem a mesosigmoideem na hranici vzestupné a posledni sestupné casti

Uponu mesosigmoidea.

Rectum — koneénik
Je posledni Usek stieva, v malé panvi, dlouhy asi 12-16 cm Siroky (bez naplné) asi
4 cm.
Anus - it — je otvor, jimz konec¢nik Usti navenek.
U Clovéka je naplnéné rectum trojité bocné zakfivené (pfi pfedozadnim pohledu)
a dvojité esovité zakfivené predozadné (pfi pohledu ze strany).
Boc¢ni zakfiveni je dano ostrejsi vkleslinou na pravém boku rekta, uprostfed jeho
délky. Je v misté napadné slizni¢ni fasy (Kohlrauschova fasa), pfi jejiz bazi je
zesilena cirkularni svalovina. Proti této vklesliné se rektum vyklenuje doleva, nad ni
a pod ni doprava.
Predozadni zakfiveni je dvoji:
— flexura sacralis — jde v kranialnich tfech &tvrtinach az ctyfech pétinach délky
rekta rovnobézné se zakfivenim kFizové kosti a kostrée (konvexitou dozadu).
— flexura perinealis — na zacatku posledni pétiny az ctvrtiny délky, ohyba
rektum pfi hrotu kostrée a pod nim dozadu k analnimu otvoru.

Rectum ma dvé hlavni ¢asti:

— ampulla recti (rectum v uzsim slova smyslu) — kranialni ¢ast, délky 10-12 cm,
vrozsahu flexura sacralis, ktera je SirSi, perinealni flexurou pfechazi do
druhého Useku.

— canalis analis, ktery je dlouhy 2,5-3,8 cm, je uz8i a od ampularni ¢asti se lisi
podélnou orientaci slizni¢nich Fas.
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Sliznice rekta

Ma stejnou barvu a vzhled jako v kolon. Nachazi se na ni typické slizniéni fasy
a dalsi dtvary.

V ampulla recti jsou pficné polomésicité fasy (plicae transversales recti) vyvstavajici
uprostfed délky ampulla recti od bo&nich stén, jsou obvykle 3.

Linea anorectalis je hranice ampularni ¢asti rekta a analniho kanalu, jde napfic¢
rektem pfi hrotu kostrée. Na sliznici neni napadna.

V canalis analis je sliznice bledsi, prosvitaji skrze ni zily a nese podélné fasy, zvané
columnae anales, rozlozené v poctu 6-10 po celém obvodu analniho kanalu. Sinus
anales jsou vklesliny mezi dolnimi konci columnae anales. Valvulae anales — slizni¢ni
fasy ve tvaru pFicnych oblou¢kl — kaudalné zakoncuiji sinus anales.

Zoéna haemorrhoidalis je pas sliznice podlozeny cévni pleteni (plexus venosus
rectalis) a zesilenou cirkularni hladkou svalovinou, ktera vytvafi musculus sphincter
ani internus — vnitfni svéra¢ fitni. Tato zéna se za normalnich okolnosti malo
uplathuje a neni napadna, vystupuje za patologickych okolnosti pfi preplnéni Zil.
Napln Zil zvySuje sliznici a pfispiva k tésnosti analniho uzavéru (viz dale).

Epitel sliznice rekta je v ampule cylindricky, jednovrstevny, ma resorpéni schopnost,
¢ehoz lze vyuzit pfi aplikaci Cipku a klyzmat.

Lieberkihnovy krypty sliznice jsou Cetné, s mnozstvim pohéarkovych bunék, které
jsou i na volném povrchu sliznice, mezi enterocyty.

Glandulae anales jsou slizni¢ni zlazy, které usti do andlnich krypt. Secernuiji hlen.
Slizniéni vazivo v rektu obsahuje uzliky lymfatické tkané — folliculi lymphatici solitarii.
Lamina muscularis mucosae je v rektu pomérné silna.

V prabéhu anélniho kanalu se postupné méni epitel sliznice. Typicky jednovrstevny
cylindricky epitel se misty stava vicevrstevnym, s polygonalnimi hlubSimi burikami,
postupné mizi Lieberkihnovy krypty a cylindricky epitel zfetelnou hranici prechazi
v epitel mnohovrstevny dlazdicovy (nerohovatéjici).

Pecten analis je asi 15 mm Siroky svétlejSi pas sliznice. Podslizni¢ni vazivo tohoto
useku je hustsi a pevnéjsi nez v kranialnéjsich i kaudalnéjSich usecich.

Linea anocutanea probih& jako nepravidelna hranice dolniho konce pecten analis,
v ni kon&i mnohovrstevny dlazdicovy nerohovatéjici epitel analniho kanalu a zacina
rohovatéjici kozni epitel fitniho otvoru. Od linea anocutanea kaudalné je typicka klize
s chloupky a s mazovymi zlazami.

Podslizni¢ni vazivo rekta
Je vysoké a fidké, takZe silna sliznice se mize svou vahou a s pohybem obsahu
posouvat kaudalné, az vyhfezne z analniho otvoru (prolaps sliznice).

Svalovina rekta

Je na rozdil od ostatnich ¢asti tlustého stfeva charakteristicka tim, Ze zevni podélna
vrstva svaloviny je souvisld jako plast rekta, do néhoz se rozsifuji a zesiluji vSechny
tfi tenie. Cirkularni vrstva hladké svaloviny je zesilena v hornich tfech ¢tvrtinach
analniho kanalu, v rozsahu zona haemorrhoidalis, valvulae anales a pecten analis,
a vytvaFi tam musculus sphincter ani internus — vnitini svéra¢, ktery konci tésné
nad linea anocutanea.

Ke svaloviné rekta se smérem od hraze priklada svérac z pricné pruhované svaloviny
— m. sphincter ani externus, ktery ma vice ¢asti a pochazi ze svaloviny hraze.
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Povrchova vrstva rekta

Peritoneum obaluje rektum na pfechodu esovité klicky zcela, nékdy vytvari i kratké
mesorectum, pak se rektum zanofuje pod peritoneum malé panve.

Spojeni peritonea se sténou rekta (ser6zni povlak) saha nejkaudalnéji na predni
strané rekta, u Zeny do vySe Kohlrauschovy fasy, u muze o néco vysSe. Odtud
peritoneum prechazi u muze na mocovy méchyf (vesica urinaria), u zeny na délohu
(uterus).

Od zanofeni pod peritoneum je povrch rekta pokryt vazivovou adventicii (fascia recti),
kiera pokraCuje ze subserdzniho vaziva a zevné prechazi v fidSi vazivo, zvané
paraproctium.

Syntopie rekta

Nad urovni diaphragma pelvis se rektum stykd vzadu s obratli Sz az Ss a s kostréi
prostfednictvim fidkého vaziva a je snim spojeno pomoci hladkého musculus
rectococcygeus a pomoci ligamentum anococcygeum. Vpfedu u muze se zadni
sténou mocového méchyfe a s vesiculae seminales prostfednictvim listu tuhé fascie
— septum rectovesicale. Vpfedu u zeny se zadni sténou vaginy prostfednictvim
vazivového septum rectovaginale, které se kaudalné dostava az pod droven dna
panevniho, kde zesiluje tzv. perinealni klin. Bo¢ni plochy rekta jsou obraceny proti m.
levator ani, ktery krekiu nalevkovité sestupuje. Pod uUrovni diaphragma pelvis a
v jeho Urovni je Usek analniho kanalu obklopeny zevnim svéraéem, rektum a analni
oblast se tam stykaji vzadu s vazivem pfed kostrci a pod hrotem kostrée, v misté lig.
anococcygeum, vpredu se svaly hraze, do nichz vyzaruji i nékteré snopce povrchové
a podkozni €asti m. sphincter ani externus, pred rektem. Mezi nim a vaginou je u
Zzeny vazivovy perinealni klin. Po stranach zevniho sfinkteru jsou tukem vyplnéné
jamy, fossa ischiorectalis dextra et sinistra, prostiraji se mezi spodni plochou
diaphragma pelvis a bo¢nimi sténami malé panve, na nichz je m. obturatorius
internus pravé a levé strany (kryty svou fascii).

Anus

Rit, otvor fitni, jimZ je analni kanal zevné ukonéen, je lemovan kazi, ktera je vice
pigmentovana, ¢innosti svéracich svalu stazena a pfitom sloZzena v nékolik radialnich
fas, které se vyrovnavaji v prabéhu defekace pfi prachodu obsahu rekta.

Crena ani je vkleslina v misté fitniho otvoru, pfevySena a zakrytd okraji hyzdi,
vyvySenymi glutedlnim svalstvem a tukovou vrstvou.

Glandulae circumanales jsou zvlastni potni zlazy, stavebné podobné potnim
Zlazam v podpazi (apokrinni potni zlazy), sestavené do prstence kolem fitniho
otvoru.

Ligamentum anococcygeum je tuha vazivova desti¢ka spojujici v medianni roviné
sténu analniho kanalu s kostréi. Na toto ligamentum se upinaji slozky svalstva dna
panevniho a zevniho fitniho svérace.

2.1.3 Cévy kolorekta

Tepny tlustého stieva

Tepny tlustého stfeva jsou vétve z arteria mesenterica superior a z a. mesenterica
inferior, pro kaudalni Useky rekta pak jesté z a. iliaca interna. Pro caecum, colon
ascendens a colon transversum odstupuji z pravého boku a. mesenterica superior
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postupné a. ileocolica, a. colica dextra a a. colica media. Ke zbyvajici levé ¢asti colon
transversum, ke colon descendens, sigmoideu a krektu vystupuji tepny z a.
mesenterica inferior: doleva a. colica sinistra, sestupnou vétev vysila a. colica sinistra
k dolni poloviné colon descendens, kde tato vétev anastomozuje s prvni z arteriae
sigmoideae. Dol a medialné odstupuji z kmene a. mesenterica inferior aa.
sigmoideae a vétvi se ke colon sigmoideum. Khorni &asti rekta jde a. rectalis
superior. Jednotlivé tepny navzdjem anastomozuji arkddami. A. rectalis superior
anastomozuje spojkou s posledni a. sigmoidea. Protoze tato spojka muize chybét,
podvazuje se a. rectalis superior vzdy az v kmenu a. mesenterica inferior nad
odstupem posledni a. sigmoidea, aby bylo zajiSténo prokrveni horni &asti rekta
alespon zpétné pres kmen posledni a. sigmoidea a jeho odvétveni, spole¢né s a.
rectalis superoir. K dolni ¢asti rekta pfichazi jesté parova a. rectalis media a a.
rectalis inferior, obé z a. iliaca interna, obvykle jako vétve a. pudenda interna. Obé
tyto tepny anastomozuji navzajem a s a. rectalis superior, spojky v8ak nestaci
k plnému z&sobeni sousednich organda, jestlize je pfitok nékteré ze zdroju porusen.

Zily kolon

Probihaji podle vyjmenovanych tepen, za pankreatem vstupuji do vena portae, ktera
se utvari soutokem v. mesenterica superior a slezinné zily, do které pred soutokem
vstoupila v. mesenterica inferior. Spojky mezi vv. rectales mediae (a inferiores), které
odtékaji do v. iliaca interna a v. rectalis superior (kter4 odtéka cestou v. mesenterica
inferior do v. portae) pfedstavuje cestu pretékani krve z portalniho fecisté do oblasti
v. cava inferior pfi ztizeném pratoku portalni krve jatry (tzv. portokavalni
anastomaozy).

Mizni cévy kolorekta

Se sbiraji ze siti miznich kapilar ve vrstvach stfevni stény a jdou jako mizni kolektory
podél tepen (ke stfedu pfichazejicich) do uzlin, jejichz skupiny jsou nazvany podle
tepen, pii kterych lezi. Z konce ilea, z caeca, z appendixu a ze zacCatku colon
ascendens se mizni cévy sbiraji do nodi lymphatici ileocolici (pfed nimi mohou byt
predfazené nodi praecaecales, retrocaecales, appendiculares a paracolici). Z colon
ascendens jdou mizni cévy do nodi lymphatici colici dextri. Z prvych dvou tfetin
colon transversum do nodi lymphatici colici medii. Ze zbytku transversa, z colon
descendens a z sigmoidea odtékaji mizni kolektory do nodi lymphatici colici sinistri.
Z rekta odtékaji mizni cévy vice sméry, podél a. rectalis superior do nodi mesenterici
inferiores, z dolni €asti rekta a z analniho kanalu az po linea anocutanea jdou mizni
cévy podél a. rectalis media obou stran do nodi lymphatici iliaci interni. Nékteré mizni
cévy projdou skrze diaphragma pelvis do fossa ischiorectalis a odtud pak doprovazeji
vasa pudenda interna zpét do panve, také do nodi lymphatici iliaci interni.
Pfedsunuté uzliny pfi bocich rekta se nazyvaji nodi lymphatici pararectales.
Z analniho kanalu pod diaphragma pelvis a z oblasti analniho otvoru jdou mizni
kolektory dopfedu po hrazi do tfiselné krajiny, do nodi lymphatici inguinales
superficiales, z nich pak do nodi lymphatici iliaci externi. Cast miznich cév od
zadniho okraje analniho kandlu prorazi do panve a vstupuje do nodi lymphatici
sacrales.
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2.1.4 Nervy tlustého streva

Nervy tlustého stfeva jsou pfevazneé vlakna parasympatiku a sympatiku, jez ke stfevu
prichazeji v pletenich podél tepen.

Parasympaticka vlakna od zacatku tlustého stfeva az do hranice stfedni a levé tretiny
colon transversum (bod Cannonlv-Béhmav) pochazeji z nervus vagus. Od tohoto
mista az do konce stfeva pochazeji parasympaticka vlakna ze sakralniho
parasympatiku a ke stfevu pfichazeji cestou nn. splanchnici pelvici a plexus
mesentericus inferior. Sympaticka pfivodna vlakna pfichazeji ke kolon prevazné
z ganglia coeliaca, z ganglion mesentericum superius a z ggl. mesentericum inferius,
podél stejnojmennych tepen, v pletenich smiSenych s vétvemi parasympatickymi.
Senzitivni vldkna pro stfevo jsou obsazena ve vétvich vagovych a v nervech
sakralniho parasympatiku.

Na stfevu pusobi parasympatikus zvySeni kontrakci a zrychleni peristaltiky,
sympatikus snizeni kontrakci. Parasympatikus snizuje sekreci stfevnich Zlaz,
sympatikus ji zvySuje.

2.1.5 Hmatné utvary pfi vysetieni per rectum

Jsou to — kontrahovany m. sphincter ani externus a jeho svalové snopce, rozsah m.
sphincter ani internus (sahajici vyse), pruzna zuzeni v misté prlchodu rekta skrze
diaphragma pelvis, rozsifeni do ampulla recti. Smérem dozadu je hmatna kostrc,
lateralné spinae ischiadicae. Kromé téchto Gtvarl je navic hmatna u muze prostata
vpfedu pred rektem, nad prostatou muze byt hmatna konzistence roztazeného
mocového méchyre. U Zeny je dopfedu hmatny odpor vaziva perinealniho klinu, nad
nim skrze vaginalni sténu hmatny délozni Cipek, lateralné |ze nékdy rozeznat ovaria.

2.1.6 RTG obraz tlustého stieva

Tlusté stfevo Ize rentgenové zobrazit kontrastni latkou. Pak jsou patrny Useky
tlustého stfeva podle anatomického uloZeni. ProtoZze obé flexury kolon jsou Sikmo
natoCeny predozadné, prekryva se v nich ¢aste¢né colon transversum, vpravo se
vzestupnym, vlevo se sestupnym tracnikem. Dva Useky, pravy a levy, jsou tvarem
rozliSitelné na colon transversum. V colon descendens byva méné zietelnd
haustrace. Predozadni pramét colon sigmoideum vytvafi nepravidelnou, c&asto
slozitou az osmickovitou kfivku, je-li tento Usek dlouhy. PFi kratkém sigmatu probiha
naopak jeho pramét téméF primocare. Naplnéna ampulla recti je zfetelné rozsifena
a konickym zuzenim prechazi v anélni kanal.

2.2 Co je to nador ?

Nador (neoplazma, tumor) je seskupeni abnormalnich bunék, které rostou odlisné od
bunék normalnich, bez zavislosti na fidicich vlivech organismu, a to i tenkrat, kdyz
pricina, ktera rust vyvolala jiz odeznéla nebo nepulsobi.
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Nadorové znaky bunky:

necitlivost k signalum regulujicim bunéény cyklus
neomezena schopnost mnozeni

nestabilita genomu

sobéstacnost v produkci rastovych faktora
inaktivace apoptdzy

posilena angiogeneze

tvorba metastaz

2.2.1 Déleni nadoru

Nadory Ize délit dle raznych hledisek.

Podle biologickych vlastnosti nadord a jejich chovani v hostitelském
organismu délime nadory do 2 skupin:

a) nezhoubné (benigni) nadory

b) zhoubné (maligni) nadory

Dle charakteru riastu je mozné délit nadory na:
1) expanzivni — rozpinaji se, utlaCuji okoli, ale hranice mezi okolim
a nadorem je ostra, vétsinou jsou benigni.
2) infiltrativni — proristaji do okolnich tkani, Spatné se odstrariuji, vétSinou
jsou maligni.
3) invazivni — destruuji okolni tkan, jsou maligni.

2.2.2 Vznik nadoru — tumorigeneze (kancerogeneze)

Kazdou minutu se v lidském téle déli 10 miliond bunék. Mnozeni bunék je velmi
peclivé Ffizeno tak, aby odpovidalo potfebam celého organismu. V €asnych fazich
Zivota kapacita mnozeni bunék prfevazuje nad jejich zanikem, v dospélosti je
v dynamické rovnovaze, ve stafi pfevazuje involuce. Kdyz kontrola selze, mize dojit
ke vzniku nadorového onemocneéni.

Nékteré bunky se mohou vyhnout kontrole replikace (neodpovidaji na vnéjsi signaly,
které kontroluji jejich déleni) a méni se tak na buriky nadorové. Ty, které si alespon
pFiblizné zachovaji vzhled i funkci bunék normalnich, zlGstavaji stale na misté, kde
vznikly, jsou bunky benigni a jejich proliferace da vzniknout benignim tumorim. Ty,
které ztratily vétSinu vlastnosti bunék, od kterych jsou odvozeny a maji snahu
pronikat do svého okoli jsou buriky maligni a tvofi maligni tumory.

Maligné transformované buriky se vyznaduji predevSim pokracujicim déleni.
Soucasné se u nich snizuji pozadavky na pfisun hormonl a rastovych faktort, které
potfebuje normalni bufka a které pfichazeji z vnéjSku. Nékteré transformované
bunky vlastni specifické rastové faktory (autokrinni stimulace). Dochazi ke ztraté
schopnosti zastavit rist. Normalni buriky zacinaji rast (délit se) pouze tehdy, kdyz
jejich nutriéni pozadavky jsou dostate¢né. Nadorovym bunkam tato schopnost
zastavit rist jako reakce na nedostatek Zivin a rastovych faktord schazi, dokonce
pokracuji v proliferaci, i kdyZ pfi tom mohou zahynout.
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Rulst nadorovych bunék je podminén nejen nekontrolovanym bunéénym délenim, ale
také snizenim opotfebovatelnosti a zvySenou schopnosti prezit. VétSina nadorovych
bunék, ne-li vSechny, ziskala rezistenci vuci procesim vedoucim k programovanému
zaniku — apoptoéze. Existuji také experimentalni dikazy o tom, ze naruseni
signalizace apoptdzy je obecnym predpokladem existence a rozvoje nadorovych
bunék.

2.2.3 Apoptoza

Apoptéza (fecky apo=od — ptein=padat) je programovany zanik bunék, tedy
fyziologicka ,odumrt* bunék, nezpusobena poskozenim bunék a nenavozujici
zanétlivou reakci jako je tomu u nekrézy.

Vlastni proces apoptozy nastava proteolyzou intracelularnich bilkovin pro burku
Zivotné dulezitych. Enzymy, které tuto reakci katalyzuji (nebo aktivuji jiné efektorové
molekuly) se nazyvaji kaspasy (Cytosolic Aspartate-Specific cystein Proteases).
Kaspasy jsou Cleny ICE rodiny (Interleukin-1b Converting Enzyme) cysteinovych
proteinas. Doposud jich bylo identifikovano 14. Nalézaji se v cytosolu v inaktivni
formé (prokaspasy). Kaspasy hraji kliCovou ulohu v procesu apoptdzy. Hlavnimi
cilovymi molekulami jsou cytoplasmatické a jaderné proteiny. Nadmérna exprese
kaspasy 3 navozuje apoptdzu.

DalSi apoptézovy mechanismus predpoklada alteraci mitochondrialni membrany.
Inhibujici signal reguluje funkci mitochondrii pro ionty a vodu. Potlaceni supresivniho
signalu (antiapoptézové cytokiny nejsou k dispozici) navodi neschopnost regulace
normalniho iontového potencidlu mezi vnittkem a vnéjSkem mitochondrii. Kolaps
transmembranového potencialu zvysi permeabilitu mitochondrialni membrany
otevienim jejich pérl, coz zplsobi nabobtnani mitochondrii. Nabobtnani postihne
predev§im vnitfni membranu, coz zplsobi rupturu membrany s naslednym
uvolnénim cytochromu C z intermembranového prostoru. Cytochrom C je dulezity pro
bunécénou respiraci, ale na druhé strané je také velmi dulezitym ucastnikem zahuby
burky.
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Molekularni podstata apoptézy

Mitochondrie + cytochrom C

\

prokaspaza-9 (apoptozom)

kaspaza-9
2
Lligand smrti“’ + ,,receptor smrti“>* — prokaspaza-8 —» kaspaza-8 — efektorové
kaspazy
2

degradace bunéénych struktur

2.2.4 Gen p53 jako strazce genomu a pan smrti

To, zda bunka spacha sebevrazdu apoptdzou, nebo se ji vyhne, je ovlivnéno fadou
faktort, zejména pak tumor-supresorovym genem p53 (viz dale). Nikde neni Uloha
genu p53 ziejmé;jSi nez v pfipadé bunécné odpovédi na poSkozeni DNA.

Genom lidskym bunék je soustavné vystaven vlivu riznych chemikalii poskozujicich
DNA a chybné replikaci ne zcela spolehlivymi polymerazami. Burfiky mohou reagovat
na vzniklé genetické poskozeni dvéma zplsoby. Jednak se mohou pokusit vzniklé
poskozeni opravit reparacnim aparatem DNA, anebo na opravu rezignovat a zahaijit
podle pfipravovaného programu proces bunécné sebevrazdy. Pokud je zména
minimalni, burfika se snazi poskozeni opravit. Pokud jde ale o masivni poskozeni
presahujici moznosti reparacniho aparatu, burka voli jedinou moznost — apoptdzu.
Jakmile je zjisténo poskozeni DNA, mnozstvi proteinu p53 uvniti buriky se béhem
nékolika minut rychle zvySuje, a jakmile je pfitomen ve velkém mnozstvi, zastavuje
postup bunéénym cyklem. V pfipadé malého posSkozeni DNA mlze byt tato zastavka
pouze docasna. Zatimco protein p53 blokuje bunéény cyklus, aparat reparace DNA
ma ¢as k vyhledani a opravé poskozenych sekvenci bazi DNA. Jakmile je poskozeni
odstranéno, p53 se stahne a umozni burice pokraCovat v bunééném cyklu.

UcCel je zfejmy: doCasna zastavka zabrani burice, aby vstoupila do té faze bunééného
cyklu, kde dochazi k replikaci DNA. Protein p53 dovoli vstup do té faze pouze tehdy,
kdyz je poSkozeni DNA uspésné opraveno a replikacni enzymy, DNA-polymerasy,
tedy nebudou bezdééné kopirovat poskozenou DNA.

Pokud je ale posSkozeni DNA velké, bude bunécna odpoved zcela jina. Protein p53
se bude jako dfive v bufice shromazdovat ve velkém mnozZstvi a zastavi jeji rist.
Nicméné bunécny aparat vyhodnocujici rozsah poSkozeni nyni rozhodne aktivovat
dodate¢nou reakci, na které se bude podilet i program apoptézy.

Pro vznikajici nadorovou bunku ma inaktivace genu p53 mutaci ocividné vyhody.
Jakmile je vyfazen gen p53 a ochromena draha reakce na poskozeni, mize burka
a jeji potomci pokracovat v proliferaci, i pokud je jejich genom znacné poskozen.
ProtoZze postradaji funkéni gen p53, budou nadorové burky prochazet bunéénymi

' Signalni molekula, jeZ po navazani na ,receptor smrti“ méni svoji strukturu uvnitt buriky a pres Fadu
mezistupnu aktivuje kaspazové proteazy.

2 Jsou to bilkoviny, jeZ vedou napfi& cytoplazmatickou membranou a predavaji signaly z vnéjéihoi
prostfedi dovnitf do bunék.
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cykly a replikovat poSkozenou DNA. Pfitom budou véleriovat chybné baze v misté
neopravenych poskozeni DNA v nové vytvarenych replikach genomu.

Bez funkéniho genu p53 je obvykle pomaly mutaéni proces, pfi kterém jsou
aktivovany protoonkogeny a inaktivovany tumor-supresoroveé geny (viz dale), zna¢né
urychlen.

To také vysvétluje, pro¢ gen p53 Casto hraje ustfedni roli pfi ur€ovani vnimavosti
bunék k protinadorové terapii. Jak bylo zjiSt€no, nadorové buriky, které ztratili funkéni
gen p53, Casto vzdoruji terapii, a to zfejmé proto, ze v nich nejde spustit program
apoptoézy. To ma dilezity dopad na klinickou praxi, kdy strategie |éCby mize byt
spravné zvolena na z&akladé znalosti stavu genu p53 pritomného v bunkach
pacientova nadoru.

2.2.5 Nadory a ,,nesmrtelnost” bunék

Nadorova burika se stava ,nesmrtelnou”. Je to zpusobeno zvySenou aktivitou
enzymu telomerasy. Opakované déleni bunék zplsobuje zkracovani telomer.
Telomery jsou kliCovym stabilizacnim faktorem terminalni &asti chromosomu.
Telomery maji opakujici se sekvenci nukloeotidd TTAGGG.

Délka telomer se zmensSuje po mnohonasobnych pasazich (zkraceni o 1 telomer)
a dale v buné€nych kulturach od pacientd v pokrocilém véku. Pocet telomer slouzi
jako generac¢ni hodiny, které odpocitavaji jednotlivé cykly bunécného déleni a urcuiji
tak zivotnost bunék.

~NESMRTELNOST BUNKY”

Normalni somaticka burnka ma omezenou kapacitu proliferace danou uréitym
poctem moznych déleni a fizenou opakovanou sekvenci konce DNA.

-TTAGGG tzv. telomery
1 cyklus = zkraceni o 1 telomer
Nové nastaveni umoziuje enzym TELOMERASA

ZvysSena aktivita telomerasy u nadorovych bunék

2.2.6 Angiogeneze

Jako vSechny bunky v téle, i buriky vytvarejici primarni (pocate¢ni) nador potrebuji
soustavnou vyzivu a kyslik a zaroven se musi zbavovat oxidu uhli¢itého a odpadnich
produktd svého metabolismu. Pokud je lozisko nadoru mensi nez 1 mm, mohou
bunky spoléhat na pfisun a odsun latek difuzi, jak pfijimané, tak uvolfiované molekuly
snadno difunduji na kratkou vzdalenost. Jakmile ale shluk bunék doroste velikosti
1 mm, dosahne tim hranice, od které jiz proces difuze nemlze dale zajistit
dostate¢ny pfisun zivin a kysliku a rychle odstrafovat odpadni latky. U bunék
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dochazi k hypoxii az anoxii a tyto bunky jsou &asto odstranovany apoptézou
spousténou genem p53.

Rychlost, se kterou buriky umiraji kvuli nedostatku kysliku a metabolické otravé, se
v pribéhu rastu nadoru zacina pfiblizovat rychlosti, se kterou jsou tyto bunky
regenerovany. A tak pfirastek bunék diky proliferaci je neutralizovan jejich eliminaci,
takze velikost shluku nadorovych bunék zlstava konstantni. Néktera mikroskopicka
loZiska zhoubnych bunék setrvavaji v tomto stavu léta a mozna i desitky let.

Buriky v normdlnich tk&nich zajistuji stalou pfitomnost kapilar vylu€ovanim
specifického rustového faktoru, ktery zaru€uje, ze endotelialni bunky zGstavaji aktivni
a schopné vytvaret kapilarni recisté. V pfipadé, ze burky pocituji nedostatek kysliku,
zacnou uvolnovat vaskularni endotelidlni rGstovy faktor — VEGF (Vascular
Endothelial Growth Factor), ktery povzbuzuje proliferaci endotelidlnich bunék
a tvorbu novych kapilar.

Aby se loZisko nadorovych bunék mohlo zvétSovat nad milimetrovy limit, musi najit
zpusob, jak dovést krevni kapilary do svého stiedu. Vice nez dvé desetileti studoval
strategii nadorovych bunék chirurg Judah Folkman. Zjistil, ze nékteré bunky ve
shluku napodobuji buriky normalni a ziskavaji schopnost vylu€ovat ristové faktory.
Témi l&kaji endotelidlni buriky z okolni tkané a vyvolavaji jejich pomnozeni. To
zpusobi, ze kapilary za¢nou vrastat do shluku bunék, az nakonec vznikajici nador
ziska pfimy pfistup ke krvi bohaté na kyslik a Ziviny. Teprve potom mohou buriky
loziska nadoru zahajit intenzivni rist. Program proliferace potlacovany fadu let mize
zacit a pocet bunék se zacne explozivné zvySovat.

Rustové faktory uvolfiované zhoubnymi burikami se €asto oznacuji jako angiogenni,
protoze podporuji angiogenezi, tj. vystavbu a rast krevnich cév. Patfi mezi né VEGF
a rustovy faktor fibroblastl — BFGF (Basic Fibroblast Growth Factor). To, zda shluk
bunék pfipadné uspéje pfi rlstu a tvorbé nadoru, je Uzce spojeno se schopnosti
vyvolat angiogenezi. Pokud buriky ve shluku produkuji vysoké hladiny angiogennich
faktort, jejich potomci pozdéji zaCnou vytvaret agresivné rostouci a rychle se
rozSifujici nadory, které jsou husté protkany kapilarami. Na zakladé pfitomnosti nebo
absence husté sité kapilar ve vzorcich nadoru Ize uréit stadium vyvoje nadoru
a predpovidat dalSi prabéh choroby.

2.2.7 Snizena senzitivita vuci protinadorové terapii

Jak jiz bylo fe€eno, jednim z vyznamnych rozdild mezi nadorovou a normalni bufikou
je alterace kontrolnich mechanismu bunééného cyklu. Na nestésti tytéz alterace
mohou ucinit nadorovou bunku vice rezistentni va&i toxickému puasobeni
protinadorové terapie. Ku pfikladu geneticka nestélost je ¢astym rysem nadorovych
bunék a pfispivda ke vzniku mutaci v pribéhu tumorigeneze. Takova geneticka
nestabilita, vznikla mutaci genl podilejicich se na opravé poskozené DNA, mlze
poskytnout nadorové bunce pfilezitost stat se odolnou vuci chemoterapii. V tomto
pripadé je tfeba hledat takovy zpusob zasahu, kdy navozeni zvySené apoptozy
predejde vzniku rezistence. Jinou moznosti je nasledné podani dvou agens: prvni
zastavi déleni bunék, které neprojdou kontrolnim bodem Gi-faze, to vSak buriky
neusmrti. Nasledné podani urcité specifické substance ucini nadorové buriky
mnohem citlivéj§i vuci radioterapii (zacnou se opét délit), nez jsou burky
nenadorové, jejichz bunécény cyklus zuUstdva blokovan a radioterapii nejsou
poskozeny.
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2.2.8 Kancerogenni faktory

a) zevni

= fyzikalni vlivy — ionizujici zafeni, UV zafeni, mechanické drazdeéni,...

= chemické — cela fada latek, napf. cyklické uhlovodiky, nitrosaminy, tézké kovy
apod. plsobicich jako mutageny.

» biologické, zejména viry — pfi inkorporaci do genetického materialu bunék
hostitele, DNA i RNA viry. Na rozdil od chemickych kancerogen(, které
narusuji preexistujici celularni struktury, zavadéji viry do burnky zcela nové
genetické informace.

Odpovéd na nékteré otazky tykajici se mutagenu dal uprostied 70. let genetik Bruce
Ames, ktery pracoval na Kalifornské université v Berkeley. Ames chtél vyvinout
jednoduchou metodu zjistovani relativni mutagenni Gcinnosti rlznych chemikalii.
Jako objekty pro vyzkum pulsobeni chemikdlii byly geny bakterie salmonely
(Salmonella typhymurium). Mutace vznikajici v kritickém genu umoznili, aby se za
ur€itych okolnosti mutované bakterie mnozili a vytvarely snadno pozorovatelné
kolonie. Nemutované bakterie toho schopné nejsou, a tak ucinnost potencionalnich
mutagenu maze byt jednodude stanovena pocitanim bakterialnich kolonii. Na Petriho
misku se aplikuji studované chemikalie a poté jsou na ni naockovany testovaci
bakterie. Vznik mutaci v kritickych genech se projevi ristem kolonii. Pocet kolonii na
misce je pak umeérny sile testovaného mutagenu.

b) vnitini
= vyvojove a chronické patologické procesy vedouci k hyperregeneraci.
= celkové poruchy neurohumoralni regulace a dédi¢né dispozice
k nadorovému onemocnéni.
Podstatou maze byt to, Ze bunécné receptory nereaguji adekvatné na regulacni
mechanismy nebo jsou samotné regulac¢ni systémy poruseny.
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2.2.9 Prubéh kancerogeneze

Maligni nador je genetické onemocnéni, ale jeho exprese zacina v jednotlivé burice
(monoklonalni teorie). Je to nékolikastupriovy proces, kdy na drovni chromosomu
dochazi k postupnému nahromadéni mutaci kontrolujicich proliferaci (déleni),
diferenciaci a zanik burky.

Pribéh kancerogeneze lze rozdélit do 3 stadii:

1. iniciaéni stadium, které predstavuje prvni genetickou mutaci urcitého
kritického genu. Jde o obdobi Casové kratké, ale nevratné. Iniciovanym
burikam pfinasSi ristovou vyhodu. Bunka tak ziska potencial maligni
transformace, v tomto stadiu se mize proces zastavit.

2. promocni stadium, které trva léta az desetileti. Postizené buriky (klon) jsou
stimulovany jesté kintenzivnéj§imu rdstu. Promocni faktory nejsou vSak
schopny vyvolat maligni transformaci, jen ji podpofit. Urover promocnich
faktort musi dosahnout urcitého stupné, aby byl iniciovany klon stimulovan, a
naopak odstranéni podpurnych faktorl maze proces kancerogeneze zpomalit
nebo i zastavit.

3. stadium progrese je charakteristické postupnym nahromadénim
genetickych zmén jako je nekontrolovatelny rast, alterace kritickych bodu
bunééného cyklu, deregulace DNA-transkrip&nich faktord.

Velmi dllezitou podminkou pro rust nadoru je dostateény pfFisun Zivin, ktery musi byt
zajistén vytvofenim cévniho zgsobeni (nddorova neoangiogeneze).

2.2.10 Metastazovani

Dals§im rysem maligné transformované burnky je =ztrata zavislosti adherovat
k povrchu. V bunécné kultufe nenadorovych bunék mohou buriky plovouci volné
v Zzivném roztoku (gelu) sice metabolizovat (Zit), ale nemohou se délit, nadorové
buriky ano.

Ztrata inhibice motility kontaktem se sousednimi bufkami je dalSi charakteristika
malignich nadorovych bunék. Maligni burnky maji zvySenou motilitu i schopnost
invazivity a po praniku do krevni cirkulace se mohou usadit a mnozit na jiném misté
(tvofit metastazy). K tomuto jsou vybaveny schopnosti produkovat receptory, aby se
mohli zachytit na proteinech bazalni membrany (tvorba adheznich molekul), dale
tvorbou enzymu, které pomohou rozruSovat kolageny, proteoglykany a
glykosaminoglykany bazalni laminy a umoznit tak pronikat pfes sténu cév, zachytit se
na sténé cév vzdaleného mista, proniknout do intersticia tkané, zalozit metastazu,
proliferovat pfi rychlé angiogenezi a pfipadné vytvaret metastazy metastaz. To je tzv.
metastazovy fenotyp.
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Schéma metastazového fenotypu

Maligni transformace, Motilita,
angiogeneze —> invazivita

Adheze k
endotelu

Emboly v
cirkulaci

Odpovéd na

Extravazace ) Proliferace, angiogeneze
do —» mikroprostiedi —>
parenchymu i
Metastazy | Metastaza
metastaz

Druhy metastazovani

1) hematogenné — tedy krevni cestou, nej¢astéji do jater, kosti, plic a mozku.

2) lymfogenné — tedy lymfatickou cestou, nejdfive jsou zasazeny regionalni
mizni uzliny, pozdé&ji i vzdaleng;si.

3) porogenné — pres serdzni blany do télnich dutin.

2.3 Genova podstata kancerogeneze

2.3.1 Formy dédi¢nosti

Nékteré zakladni pojmy

V8echny jaderné buhfky mimo zarode¢né (gamety) obsahuji 22 pard autosomd,
ocCislovanych od nejvétsich k nejmensim, a jeden par ,sex” chromosomd, tj. XY nebo
XX. Kazdy chromosom ma kratké rameno p a dlouhé rameno q. Fotografické
znazorneéni téchto 23 pard ukazuje prislusny karyotyp.

Geny jsou oblasti DNA, které obsahuji informace nutné pro tvorbu individualnich
polypeptidl, existuji v homolognich dvojicich na specifickych mistech chromosomd.
Vysledkem ruznych zmén jsou mutace, resp. ztraty genu. Jedinci s genotypem AA
anebo aa jsou homozygoty, s Aa jsou heterozygoty. Dominantni typ dédi¢nosti se
projevuje v heterozygotech.

Mitéza (déleni somatickych bunék) a meidéza (déleni reprodukénich bunék) zacinaji
po replikaci DNA. Pfi této replikaci muze dojit k ,omylim®, které jsou za normalnich
okolnosti ,opravovany “ specifickym typem genl (,mismatch repair geny“). Mutace
téchto genli znemoznuje tuto funkci a vznika ,mikrosatelitova instabilita“® genomu,
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zaklad genetické identifikace HNPCC — Lynchova syndromu (viz dale), ktera se
vyskytuje i u nékterych karcinomu sporadickych.

Autozomalné dominantni dédi¢nost je hlavnim typem dédi¢nosti u hereditarnich
karcinom(, ma tyto struéné uvedené charakteristiky:

— muz nebo Zzena ma mutovany gen (anebo alelu A) na nékterém misté (,locus®)
na jednom z 22 autozomi spolu s normalnim genem (anebo alelou a) na
homolognim pfislusném paru. U tohoto typu dédi¢nosti je u potomkd 50%
pravdépodobnost zdédéného genetického defektu, transmise defekiu je
vertikalni z jedné generace na nasledujici. Postizeni jsou jak muzi, tak zeny.
Jako ,penetrace” se oznaluje procentualni ¢ast nosiCu genu, které maji
priznaky pfisluSného onemocnéni. Vysokd penetrace znamena, Ze
onemocnéni se bude manifestovat téméfr u vSech nosi¢l genového defektu.
Snizeni penetrace muze byt vlivem jinych genl anebo i vlivem exogennich
faktord, muze byt pficinou situace, kdy asymptomaticti rodi¢e — nosici genl —
maji postizeného potomka. K této situaci muze dojit také z jiného divodu —
vznikem nové mutace. Stuperi penetrace muze ovlivnit klinické pfiznaky
autozomalné dominantniho onemocnéni, které mohou byt zna¢né variabilni.

2.3.2 Heterozyqozita

Dominantni typ dédi¢nosti znamena pfitomnost mutovaného genu (tumor-
supresoroveho typu), pochazejiciho ze zarodeCné linie spolu s normalnim
nemutovanym genem na homolognim chromosomu. Ke vzniku tumoru je v8ak
nutnym jesté jeden krok — tzv. ,second hit, tj. mutace, resp. ztrata doposud normalni
kopie genu. Tim dochazi ke ,ztraté heterozygozity“ (loss of heterozygozity,
LOH), coz je z&kladni udalost pfi zménach DNA v pribéhu karcinogeneze. U
.Sporadického” karcinomu jsou rovnéz nutné mutace obou kopii tumor-supresorovych
genu, které jsou zde vSak limitovany na somatické burky, zatimco u hereditarnich
tumord maji vSechny bunky — zarode¢né i somatické — jiz jeden mutovany gen od
narozeni — prvni ,hit".

U autozomdlné recesivni dédi¢nosti je pravdépodobnost transmise mutace na
potomky jen 20%. Onemocnéni se manifestuje, kdyZz oba rodi¢e jsou nosici
genového defektu.

2.3.3 Proto-onkogeny a onkogeny

Proto-onkogeny tvofi normdini vybaveni genomu, koduji proteiny, které Fidi
proliferaci, diferenciaci a prezivani bunék. Projekt lidského genomu popisuje 100
rznych proto-onkogent v kazdé somatické bufce. Jsou cilem extra- a
intracelularnich cest transdukce signalu (zejména mitogennich), kterymi se reguluje
jejich exprese.

Dojde-li k mutaci proto-onkogen(i, méni se na onkogeny a jejich aktivita ziskava
tumorigenni charakter. K pfeméné proto-onkogenu na onkogen staci pouze jedné
alely — tzv. dominantni mutace a gen ma charakter dominantniho onkogenu.
Navozeni transkripce onkogentl, koédujicich syntézu onkoproteind, transkrip&nimi
faktory zahajuje maligni transformaci buriky. Onkoproteiny jsou velmi podobné
(nékdy i shodné) s proteiny kédovanymi proto-onkogeny normalnich bunék, jejichz
ukolem je fidit a kontrolovat rust, proliferaci, diferenciaci a zanik bunék.
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2.3.4 Tumor-supresorové geny (antionkogeny, také recesivni

onkogeny)

Kromé mutaci proto-onkogent mohou vznikat mutaéni zmény v anti-onkogenech
(tumor-supresorové geny na rozdil od onkogenu a jimi kédované proteiny maji
antiproliferacni Gc¢inek, podporuji diferenciaci a apoptdzu). V kazdé somatické burice
je asi 40 tumor-supresorovych genu. Aby se staly tumorigennimi, musi byt mutovany
obé jejich alely, proto nazev recesivni onkogeny.

2.3.5 Geny udrzuijici stabilitu genomu

Oznacduji se nékdy jako mutatorni geny a byvaji fazeny k tumor-supresorovym
gentm. Produkty téchto genl se uplatiuji v opravnych mechanismech poskozené
DNA. Ale mutatorni geny, na rozdil od onkogenl a tumor-supresorovych genu
neposkytuji bufice schopnost nekontrolovatelné proliferace samy o sobé. Patfi sem
geny, jejichz produkty zajistuji vystfizeni poSkozeného Useku DNA a umozZiuji
excizni opravny proces a dalSi skupina tzv. ,,mismath“ opravné geny, kédované
proteiny opravuji chybné zarazeni pfi replikaci DNA. Projevem mutace téchto gena je
instabilita na nukleotidové arovni a mikrosatelitova instabilita. Zarode€né mutace
zejména MSH2 a MLH1 genu jsou podkladem hereditadrniho nepolyp6zniho
karcinomu (HNPCC).

2.4 Kolorektalni karcinom

Kolorektalni karcinom (KRCA) je civilizaéni onemocnéni. Je nejCastéji se vyskytujici
malignitou GIT a je druhym nejastéjS§im malignim nadorem u muzd hned po
karcinomu plic a u Zzen po karcinomu prsu. Jiz z oznaceni vyplyva, ze tento nador se
muaze vyskytovat v kterékoli ¢asti tlustého stfeva véetné konec€niku
Priblizné 98 % vSech karcinoml kolorekta jsou adenokarcinomy. Byl také
pozorovan vznik karcinomu bez pfedchazejiciho adenomu, tj. de novo. Ackoliv tyto
nadory jsou vétSinou mensi nez 1 cm, vykazuiji jiz invazi do submukédzy. Histologicky
je patrny prechod mezi tkani maligni a normalni, aniz by byla pfitomna adenomova
struktura (Stolte, 1995).
Karcinom byva nejCastéji lokalizovan v oblasti rektosigmoidea, ale v poslednich
letech se pozoruje ur€ity posun do pravého traéniku. NejCastéji se vyskytuji
jednotlivé, viceCetné karcinomy obvykle vyrlstaji v riznych ¢astech tracniku.
Ackoliv naprosta vétsina karcinomd vznika v polypéznim adenomu, byva jejich dalsi
rast, ovliviujici makroskopicky vzhled nadoru, rozdilny. Karcinomy vychazejici
z pravého tra¢niku maji tendenci k polyp6znimu rustu. Prominuji do prasvitu stfeva,
ale vzacné vedou k jeho obstrukci. Karcinomy levého tracniku naproti tomu rostou
cirkularné ve sténé stfeva (anularni karcinomy) a stenézuji lumen. Mikroskopicky se
pravostranné a levostranné karcinomy neliSi. Odpovidaji hlenotvornému
adenokarcinomu s riznou diferenciaci, ktera se hodnoti ve stupnich (grading):

1. grade: dobfe diferencovany adenokarcinom ma pravidelné tubularni nebo

papilarni usporadani.
2. grade: stfedné diferencovany adenokarcinom vytvari nepravidelné Zzlazové
struktury.
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3. grade: nizky stupen diferenciace se vyznacuje solidnim nebo difuznim
rastem.

2.4.1 Makroskopicky vzhled kolorektalniho karcinomu

Makroskopicky vzhled kolorektalniho karcinomu — jak jej vidi endoskopista nebo
chirurg — se projevuje obvykle (ale ne vzdy) jako polypoidni Utvar, velmi ¢asto na
zacatku kulatého tvaru, objevuji se v8ak rizné varianty vlivem nesymetrického ristu
a klond.

Podle makroskopického vzhledu Ize kolorektalni karcinom délit na exofyticky,
ulcerdzni, infiltrativni nebo anularni. Lokalizace s typem zfejmé nesouvisi, s vyjimkou
céka, kde mohou narlst karcinomy do znacné velikosti (dlouhodobé
asymptomaticke). Infiltrativni a pfisedlé Iéze maji obvykle horSi prognézu, zejména
pro obstrukci (pétileté preziti byva 30 %). Exulcerované karcinomy méni ptvodni tvar
pro kontinualni nekrozu, s krvacenim a s pomérné castou perforaci.

Obrazek €. 1 Vil6zni tumor kolon  Obrazek €. 2 Ulcerovany karcinom

Obrazek ¢. 3 Vil6zni tumor rekta

Endoskopické znamky maligniho polypu

Endoskopické znamky maligniho polypu
= nepravidelné kontury povrchu
= eroze a ulcerace
= pevna anebo tvrda konzistence
= SirSi stopka
= drolivost (,friability)

Anatomicka distribuce malych a velkych kolorektalnich karcinom
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Tabulka ¢. 1 Anatomicka distribuce kolorektalnich karcinomu

Malé adenomy Velké adenomy

<1lcm >1cm

Levy tracnik 56 % | Levy traénik 82 %
Pravy traénik 44 % |Pravy tracnik 18 %

2.4.2 Stupen tzv. maligniho potencialu

Riziko maligni transformace se zvySuje od tubularnich k vilbznim adenomdm.
Tubularni adenomy jsou nej¢astéjsi — az 80 % adenomd, vilézni adenomy tvofi 3-16
% a tubovilézni 8-16 %. Maligni zmény jsou popisovany u 4-5 % tubularnich
adenomd, u 17-22 % tuboviléznich a u 40-50 % vil6znich adenomd.

Soucasné je prokazano nebezpec¢i malignich zmén v zavislosti na velikosti polypa.
Adenomy malé — men8i nez 1 cm davaji vznik karcinomu v méné nez 1 %, adenomy
velké 1-2 cm v 6-10 %, pfi velikosti 2-3 cm je riziko maligniho zvratu 30 %, pfi
velikosti 3-4 cm 45 % a nad 4 cm 70 %.

2.4.3 Histologie — WHO klasifikace

WHO klasifikace primarnich karcinomi tlustého streva:
= adenokarcinom

* mucin6zni adenokarcinom

= karcinom z prstencovych bunék

= skvamozni karcinom

» adenoskvamdzni karcinom

» nediferencovany karcinom

» neklasifikovatelny karcinom

K méné ¢astym histologickym typim KRCA patfi:

» gelatindzni karcinom — makroskopicky ma nadorova tkan rosolovity vzhled,
histologicky je v karcinomu velké mnozstvi extracelularniho hlenu. Nador ma
hor$i progn6zu nez bézny typ adenokarcinomu.

= malobunéény nediferencovany karcinom — vychazi z neuroendokrinnich
bunék stfevni sliznice a produkuje rizné bioaktivni latky. Roste velmi rychle
a miva nepfiznivou prognozu.

» adenoskvamozni karcinom — jedna se o karcinom s dlazdicovou diferenciaci
nadorovych bunék, nachazi se zejména v distalnim tracniku.

Histologicky grading = stanoveni stupné diferencovanosti, ma znacény vyznam
z hlediska prognézy (viz vyse).

Histologicky staging = urCeni stadia nadoru, vychazi z rozsahu infiltrace stfevni
stény, pfitomnosti metastaz v regionalnich uzlinach a vzdalenych metastaz. V praxi
|ze uzit nékolik let znamou klasifikaci dle Dukese, SirSi uziti ma vSak klasifikace TNM.
Z dalSich mozno uvést klasifikaci dle Astlerova—Collerova systému.
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Obrazek €. 4 Staging KRCA podle Astlerova—Collerova systému

2.4.4 Stadium (stage) malignizovaného karcinomu

Ke stanoveni stagingu malignizovaného polypézniho adenomu se uzivd Haggitav
systém, ktery rozliSuje 4 stadia nadorové invaze:
|. stadium: karcinom prorista do m. mucosae a do submukézy hlavy
(Siroké ¢asti) polypdzniho nadoru.
[l. stadium: karcinom infiltruje hlavu a kréek (spojeni hlavy a stopky)
polyp6zniho nadoru.
[ll. stadium: karcinom infiltruje celou stopku.
IV. stadium: karcinom infiltruje submukézu stfevni stény pod stopkou

polyp6zniho nadoru, ale nezasahuje do muscularis propria.
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Tabulka €. 2 Maligni potencial adenomat6znich polypu

| % adenomi s karcinomem

Velikost

Do 0,5 cm <05
0,5-1 cm 2
1-2 cm 10
2Ccm 40
Histologie

Tubularni 5
Tubovil6zni 20
Vil6zni 40
Dysplazie

Mirna 5
Stredni 20
Tézka 40

Tabulka €. 3 Histologické rizikové faktory u malignich polypt

PFiznivy (nizke riziko) Nepfriznivy (vysoké riziko)

Stupen diferenciace dobry anebo stfedni Spatny

Lymfaticka nebo vaskularni

) nepritomna
invaze epritomna

pFitomna

Okraj resekce ¢isty anebo 2 mm vzdaleny |postizeny

2.4.5 Vyvoj kolorektalniho karcinomu

V souCasné dobé se predpoklada, ze vyvoj KRCA probiha v nasledujicich fazich:
normalni epitel — ,field defect” loZisko dysplastickych aberantnich krypt — adenom
s nizkym rizikem maligniho zvratu — maligni zvrat adenomu (adenokarcinom
v adenomu) — adenokarcinom — metastazujici adenokarcinom.

»Field defect” predstavuje inicialni prekancerézni zménu sliznice kolorekta,
charakterizovanou proliferaci a odchylnou diferenciaci epitelu krypt. BéZnym
histologickym vySetfenim neni odliSitelny od normalni sliznice, ale specialnimi
histochemickymi metodami je mozno v epitelu prokazat defekty enzymd hydrolaz
kartdCového lemu a enzymd zapojenych do metabolismu polyamind a
prostaglandini. Enzymatické abnormality se projevuiji rezistenci bunék k apoptéze.

Loziska aberantnich krypt sliznice kolorekta odpovidaji skupinam strukturalné a
cytologicky odliSnych slizni¢nich krypt. Po¢et abnormalnich krypt kolisa od 2 do 150
(nékdy i vice) a urCuje velikost loZisek. Epitel krypt mGze byt normalni, hyperplasticky
nebo dysplasticky. Podle vzhledu epitelu se histologicky rozliSuji 3 typy lozisek
aberantnich krypt (typicky, hyperplasticky a mikroadenomy).
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Terminem dysplazie se oznaduji cytologické a strukturalni zmeény sliznice tlustého
stfeva, z nichz muze vzniknout karcinom. RozliSuje se nizky stupen dysplazie (low
grade dysplasia) a vysoky stupen dysplazie (high grade dysplasia).
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Normalni
epitel

¥

Nadmeérné
mnozeni
epitelu

!

Maly benigni
nador

!

Velky nador

!

Prorastani
nadoru

!

Metastazy

Fearontiv-Vogelsteintiv model kolorektalni
tumorigeneze.

Podle tohoto modelu zacina proces Kkolorektalni
tumorigeneze ztratou funkce tumor-supresorového genu
APC. Tato geneticka udalost vyvold nadmérnou
proliferaci bunék sliznice tlustého stfeva a koneéniku.
Mutaci aktivovany proontogen k-ras podporuje tvorbu
polypu. Ztratou dalSiho potencionalniho tumor-
supresoroveho genu DCC polyp roste. Proces
kolorektalni tumorigeneze zavrSuje mutace a nasledné
vyfazeni zfunkce genu p53, jednoho z nejCastéji
mutovanych tumor-supresorovych genu. V disledku
toho nador rychle prorista do okolnich tkani, pficemz
bunky, zné&j uvolnéné, metastazuji do vzdalenych
organu. Nador se stava malignim. Popsany proces trva
10-20 let. Existuje vSak i dédi¢na forma KRCA, tzv.
familiarni adenomova polyp6za, ktera se vyznaduje
vrozenou mutaci APC genu. Néasledkem tohoto se
proces kolorektalni tumorigeneze urychluje.
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Schéma molekularni genetiky: adenom - karcinom’

Normalni
sliznice

l

Maly adenom

Mutace APC

Monoklonalni

proliferace
l vliv promoce
Velky adenom
s vilézni Mutace K-ras
komponentou
l aktivace onkogent

Velky adenom s
tézkou dysplazii Delece DCC

l l

ztrata supresorovych
Velky adenom genu
s invazivnim
karcinomem T

Mutace K-ras

2.5 Polypy a syndromy polypozy kolorekta

Polyp je kazdy utvar, ktery prominuje nad slizni¢ni povrch. Polypy vychazeji ze
sliznice nebo z hlubSich vrstev stfevni stény a mohou mit nadorovy nebo nenadorovy
pavod. Jejich rozliSeni umoznuje pouze histologické vysSetreni.

2.5.1 Nadorové, hamartogenni a hyperplastické polypy

Klasifikace nddorovych, hamartogennich a hyperplastickych polypu kolorekta vychazi
z histologického nalezu, doplnéného molekularni genetikou. Polypy se vyskytuji
sporadicky nebo mnohocetné. Prfitomnost velkého poctu polypl se oznacuje
terminem polypdza nebo také syndrom stfevni polypdzy. Nékteré z téchto syndromu
jsou presné definovany klinicky, morfologicky a geneticky.

' Jablonska, M. Kolorektalni karcinom, ¢asna diagnéza a prevence
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Benigni nadorové polypy se nazyvaji adenomy. Vznikaji v dusledku dysplastické
proliferace epitelu a od normalni sliznice se lisi odchylnou strukturou a cytologickymi
vlastnostmi. Dysplazie maze dosahovat nizkého nebo vysokého stupné. Podle
struktury se rozliSuji adenomy tubularni, vil6zni a smiSené tubovilézni. Nej¢astéjSim
typem jsou adenomy tubularni. VétSinou jsou malé a stopkaté, s nizkym stupném
dysplazie, tubularni struktura zaujima okolo 75 % nadorové tkané. Vilézni adenomy
byvaji vétsi a Siroce prisedlé, vil6zni komponenta tvofi vice nez 50 % nadoru. Ve
smiSenych tuboviléznich adenomech jsou obé komponenty zastoupeny pfiblizné ve
stejném poméru.

Hyperplastické polypy - jde o nejCastéjSi polypy u dospélych. Jsou okrouhlé a
Siroce prisedlé, lokalizované na vrcholcich Fas, jejich pramér nepfesahuje 5 mm.
Casto byvaji mnohodetné a seskupené kolem karcinomu rekta. Vykazuji podobné
histochemické reakce jako adenomy a karcinomy tlustého stfeva, ale jejich
patogeneze a vyznam zlstavaji nejasné. Témér v poloviné hyperplastickych polypu
|ze prokazat deleci k-ras, ale nikoliv mutaci APC genu nebo p53. Proto odpovidaji
spiSe benignim nadordm nez hyperplastickym Iézim.

Morfologie vSech hyperplastickych polypu pfinasi urcita diagnosticka Uskali. Byvaiji
stopkaté a na povrchu vilézné uspofadané. Krypty mohou pronikat defekty
v muscularis mucosae a napodobovat invazivni rlst karcinomu. Hyperplastické
polypy s floridnim ristem krypt do submukdzy se typicky vyskytuji v pravém tracniku
Zen (tzv. invertované hyperplastické polypy).

Zvlastni skupinu tvofi velké smisené hyperplastické polypy s adenomovou
komponentou. Biologickym chovanim odpovidaji adenomim. Jako hyperplasticka
(metaplasticka) polypo6za se oznacuje nalez vice nez 50 ¢asto velkych a smiSenych
(hyperplastickych a adenomovych) polypu, které se nékdy vyskytuji soucasné
s karcinomem tlustého stfeva u mladych osob, zvlasté muzu. Riziko maligniho zvratu
u hyperplastické (metaplastické) polypdzy souvisi s pfitomnosti smiSenych polypd,
jejichz prmér obvykle presahuje 1 cm.

Sporadické maji ¢asto rodinnou predispozici a jejich vyskyt stoupa s vékem. Vice nez
polovina tubularnich adenom a vétSina viléznich se nachazi podobné jako
karcinomy v rektosigmoideu.

Vyznam adenomu spocivd v moznosti jejich maligniho zvratu. Riziko ovliviiuje
velikost adenomu, stupen dysplazie a struktura.

Zvlastnim typem je plochy adenom, ktery tvofi 7,8-41 % vSech adenomu kolorekta.
Vyznacduje se tézkym stupném dysplazie a ¢asto malignizuije.

Obrazek ¢. 5 Tubularni adenom Obrazek ¢. 6 Vilozni adenom
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Obrazek €. 8 Stopkaty polyp

N

Obrazek €. 9 Polopfisedly polyp Obrazek €. 10 Prisedly polyp

2.5.2 Juvenilni polypy a juvenilni polypéza

viv s

Sporadické juvenilni polypy jsou nej¢astéjSim typem polypl u déti a mladistvych, ale
nékdy vznikaji i u dospélych. Obvykle jsou lokalizovany v rektu a projevuji se
krvacenim.

Histologicky vzhled polypu je charakteristicky: v hojném fidkém vazivovém
stromatu se nachazi skupiny cysticky dilatovanych Zlazek, povrch byva ulcerovany.
Povrchovy a Zlazovy epitel maze byt hyperplasticky, ale dysplazie jsou vyjimecné.
Nemocni se solitarnimi juvenilnimi polypy nejsou ohroZeni vznikem KRCA a
nevyzaduji dalSi sledovani.

Juvenilni polypdéza

Diagn6za tohoto onemocnéni vyzaduje alespon jeden z nasledujicich znaku:
= pfitomnost vice nez 5 juvenilnich polypda.
= vyskyt juvenilnich polypu v celém GIT (Zaludek — rektum).
= rodinnd anamnéza juvenilnich polypl bez ohledu na jejich pocet.

Pri spInéni téchto podminek se juvenilni polyp6za déli do 3 typu:
1. juvenilni polypéza détského véku
2. generalizovana juvenilni polypéza v celém GIT
3. juvenilni polypéza tlustého stfeva (juvenile polyposis coli, JPC)
s rodinnou anamnézou nebo bez ni (nejCastéjsi typ juvenilni polypdzy).

Juvenilni polypéza détského véku je velmi vzacna a prognosticky nepfizniva.

V kolon se nachazi velké mnozstvi typickych juvenilnich polypu. K smrti dochazi
v Casném veéku.
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U familiarni formy juvenilni polypozy je zplsob pfenosu autozomalné dominantni.
Nefamiliarni formy juvenilni polypézy jsou €astéji provazeny malformacemi GIT
(malformace stfeva, Meckellv divertikl, lymfangiomy mezenteria). Mimo GIT mohou
byt vyvojové poruchy srdce, hypertelorizmus a hydrocefalus.

Mnozstvi polypl u juvenilni polyp6zy kolisa od 50-200 a je tedy ve srovnani s FAP
podstatné nizSi. Polypy se vétSinou vyskytuji v kolon, ale mohou byt pfitomny i
v zaludku a tenkém stfevé. Morfologicky odpovidaji sporadickym, ale pfiblizné 20 %
polypd ma u juvenilni polyp6zy odliSny vzhled. Byvaji papilarné uspofadané, bez
povrchovych ulceraci a mohou vykazovat dysplastické zmény. Kromé téchto
atypickych polypl pfichazeji u juvenilni polypdézy také polypy smisené
(s adenomovou komponentou) a vzacné adenomové. Proto neprekvapuje, Zze
juvenilni polypbéza a zvlasté juvenilni polypdza tlustého stfeva predstavuje vysoké
riziko vzniku gastrointestinalniho karcinomu, zejména v kolorektu.

2.5.3 Familiarni adenomatozni polypoza kolorekta

je autozomalné dominantné dédicné onemocnéni, které je manifestovano Cetnymi
nezhoubnymi tumory tlustého stfeva a rekta. Gen odpovédny za adenomat6zni
polypézu kolorekta je lokalizovan na chromozomu 5 (g21). Protein, ktery je timto
genem kddovan, patfi do rodiny tumor-supresorovych proteini a mutace v kédujicim
genu jsou veétSinou mutacemi nesmysinymi ¢i posunujicimi Cteci ramec (frameshift
mutations). Casné rozpoznani poéinajicich polypl v tlustém stfevé je klicovym
okamzikem Uspésné lécby. Témér u 85 % postizenych osob Ize pozorovat malé
ostravky hypertrofujici tkané na sitnici (vidéni postizenych osob neni nijak ovlivnéno).
Gen pro adenomatdzni polyp6zu kolorekta obsahuje 15 exonl a kdduje prevazné
hydrofilnimi aminokyselinami nasyceny protein o délce 2844 aminokyselin. Ztrata
funkce tohoto proteinu v obou alelach muze odstartovat rozvoj KRCA. Velmi ¢asto se
somatické mutace nalézaji v prvnich 1500-2000 pozicich aminokyselin, specielné
v exonu 15. Také byla pozorovana jedna vyznamnéjsi delece v kodonu 1309, ktera
svou pritomnosti iniciuje vyvoj KRCA u osob mladSich 30 let.

Nejméné 5-6 dalSich genetickych lokusl je paralelné spojovano s vyvojem nadoru
tlustého stfeva. Jsou to dva recesivni onkogeny KRAS1 a KRAS2 (6p12, resp.
12p12) a Ctyfi tumor-supresorové geny na chromozomech 5, 17 a 18.

2.5.4 Hereditarni nepolypozni kolorektalni karcinom

Pfestoze se jeSté nedavno soudilo, ze polyp6za tlustého stfeva je jakymsi
prestadiem zhoubného nadoru tohoto organu, dnes je zfejmé, Ze existuje druhy
geneticky lokus pro c¢astéjSi formu KRCA nepolypo6zni dédiény kolorektalni
karcinom, jehoz gen HNPCC (hereditary nonpolyposis colorectal cancer) je umistén
na chromozomu 2 (p15-p16) a patologickou zménou pozorovanou u nadorovych
bunék je mikrosatelitni nestabilita CA-dinukleotidovych repetitivnich sekvenci
(pfi¢inou je porucha MMR genl — mismatched repair). Az 15 % vS8ech nadoru
kolorekta je zapfi¢inéno mutacemi v tomto genu.

Jedinec trpici zdédénou formou nepolypdzniho hereditarniho karcinomu — HNPCC
(Hereditary Non Polyposis Colon Cancer) — zdédil poSkozenou verzi jednoho ze ¢&tyr
genu tvofici zakladni soucasti reparacniho aparatu specializovaného na opravu
chyb replikace DNA. Pokazdé kdyZz burnka replikuje svoji DNA, je velké mnozstvi

38



chyb kopirovani rychle odstranéno vyménou chybné zkopirované baze za spravnou.
Nicméné v burikach jedincu trpicich HNPCC zlstava mnoho chyb neopraveno a tyto
chyby jsou pfedavany dcefinnym bufkdm jako mutace. Dusledkem defektu reparace
je hroziva rychlost, s jakou se u pacientt trpicich HNPCC hromadi mutace DNA. Zda
se, ze vSechny buriky v téle pacientd s HNPCC maiji defekini reparaci DNA. Prestoze
defekt zasahuje vSechny buriky téla, nejvyssi riziko vzniku karcinomu je v kolorektu a
endometriu. DUvod jejich specifického vyskytu je stale jesté neznamy.

2.5.5 Peutzuv-Jdeghersuv syndrom

Jde rovnéz o autozomalné dominantni onemocnéni, pravdépodobné vazané na
chromozom 19. Polypy se mohou vyskytovat v celém zazivacim traktu, ale nejCastéji
postihuji tenké stfevo. Byly popsany téz v nasopharyngu a v mo¢ovych cestach.
Ackoli se Peutzovy-Jeghersovy polypy fadi mezi hamartomy, maji velmi pravidelnou
strukturu. Centralni ¢ast tvofi pruh hladké svaloviny, na &lenitém povrchu je sliznice
té c¢asti stfeva, v niz se nachazeji. Vzacné muize dochazet v solitarnich polypech ke
kancerogenezi.

Dysplastické zmény v Peutzovych-Jeghersovych polypech jsou extrémné vzacné, ale
presto se doporucuje pravidelné sledovani nemocnych a odstranéni vSech polypu
vétSich nez 1,5 cm.

Z projevu mimo GIT se u Peutzova-deghersova syndromu nejcastéji uvadgji
melaninové pigmentace kize v okoli rtd a sliznice dutiny ustni. Kromé GIT je u
tohoto syndromu zvySené riziko nadord prsu, pankreatu, ovarii, varlat a délozniho
Cipku. U zen s Peutzovym-Jeghersovym syndromem byl dokonce popsan zvlastni
nador ovarii s produkci estrogenu (sex cord tumor s anularnimi tubuly) a velmi dobre
diferencovany endocervikalni adenokarcinom délohy, u muz( nador varlete ze
Sertoliho bunék.

2.5.6 Maligni lymfomatozni polypéza

Podle Realovy klasifikace lymfoml odpovida lymfomu z plastové zény a podle
Kielské klasifikace centrocytickému lymfomu. Typicky je lokalizovan v ileocekalni
oblasti, ale v pokrocilé fazi onemocnéni mize postihovat vétsi ¢ast tenkého a
tlustého streva.

2.5.7 Cronkhitetv-Canadaové syndrom

Je charakterizovan vyskytem mnohoc&etnych polypl zazivaciho trakiu a koznimi
projevy (alopecie, onycholyza, pigmentace). Polypy vznikaji v zaludku, tlustém strevé
a vduodenu, méné obvykle vtenkém stfevé. Histologicky odpovidaji hyperplasii
sliznice s cystickym rozSifenim zlazek. V posledni dobé bylo u téchto nemocnych
prokazano zvysené riziko vzniku kolorektalniho karcinomu.

39



2.5.8 Crowdenuv syndrom

Onemocnéni projevujici se vyskytem mnohocéetnych koznich hamartoma, polypl
zazivaciho traktu, napadné c&astym vznikem karcinomu prsu a S§titné zlazy a
poskozenim CNS.

2.6 Karcinoid

Karcinoidy vychazeji z neuroendokrinnich bunék traviciho trakitu. NejCastéji se
vyskytuji ve stfedni Casti zazivaciho traktu (v ileu a v apendixu — kolem 80 %).
Priblizné 10-20 % karcinoidd vychazi z tlustého stfeva, zejména z rekta, zbyvajici ze
Zaludku, jicnu a duodena.

V8echny karcinoidy se vyznacuji potencialni malignitou. O jejich biologickém chovani
rozhoduje hloubka invazivniho ristu ve sténé stfeva nebo zaludku, lokalizace a
velikost. Karcinoidy v apendixu a v rekiu se vzacné chovaji maligné, zatimco v ileu
metastazuji Castéji. Karcinoidy apendixu vétsi nez 2 cm metastazuji ve vice nez
65 %.

Makroskopicky ma karcinoid vzhled malého okrouhlého nebo plochého uzlu Zlutavé
barvy, kieré zasahuji rdzné hluboko do stfevni stény. Na povrchu je kryty intaktni
nebo ulcerovanou sliznici, nékdy prominuje do lumen.

Mikroskopicky maji karcinoidy trabekularni, insularni nebo zlazové usporadani a jsou
tvofeny menSimi pravidelnymi bufkami s kulatym nebo ovalnym jadrem. Karcinoidy
mohou produkovat ruzné bioaktivni Iatky. Serotonin, produkovany nadorovymi
bunkami, je uvolfovan do portalniho obéhu a metabolizovan v jatrech. Vyvoj
karcinoidového syndromu proto predpoklada pritomnost metastaz karcinoidu
v jatrech, z nichz je serotonin uvolfovan pfimo do jaternich Zil.

2.7 Analni karcinom

NejcastéjSim typem analniho karcinomu je adenokarcinom S§ifici se z distalniho
useku konecniku. Primarni analni karcinom je vzacny, jeho incidence je na rozdil od
karcinomu konecniku CastéjSi u zen. Krizikovym faktordm patfi homosexualita,
venerické onemocnéni a lidsky papiloma virus. Primérny vék je o néco nizsi nez u
karcinomu konec€niku.

Za prekurzory vzniku primarniho analniho karcinomu jsou pokladany dysplastické
zmény anorektalni epitelidlni tranzitorni zony.

Klinicky se tento karcinom projevuje krvacenim, bolesti, nékdy i svédénim, avSak
Casto probiha dlouho asymptomaticky a je diagnostikovan pozdé. Nékdy mohou tyto
tumory byt obsahem hemoroidalnich uzliku.

2.7.1 Jiné analni a perianalni tumory

Analni melanom se vyskytuje v 1 % analnich tumoru a tvofi 1,6 % vSech melanom.
Anélni melanomy maji tendenci metastazovat a nepfiznivou prognézu. Bazaloidni
karcinomy perianalni maji progn6zu celkem dobrou.
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Bowenova choroba je pomalu rostouci periandlni kozni dlazdicobunécny karcinom
in situ podobajici se psoriaze a dermatitidé. Ma urcité asociace s tumory jinych
lokalizaci.

Vzacné jsou analni glandularni
histochemickym vySetfenim hlenu.

adenokarcinomy, které Ize identifikovat

2.8 Kaposiho sarkom

V souCasném dobé se tento tumor jevi vétSinou jako komplikace AIDS traviciho
traktu, ve tfetiné pfipadu jde o postizeni tlustého stieva. PFisludné Iéze maji tmavé
cervené zbarveni, tvar uzlikd anebo makul, se subslizniénim krvacenim. Pro
subslizni¢ni lokalizaci tumor( je bioptické potvrzeni mozné jen v Casti pFipadd.
Klinické manifestace se Casto nevyskytuji (spiSe malokdy). Pfi asociaci s AIDS je
progndza podstatné horsi.

Tabulka ¢. 4 Dédicna nadorova onemocnéni kolorekta

Syndrom Klinické charakteristiky |Genovy defekt

s ._ . | mnohocCetné (pfes 100)
Familiarmi adenomatozni kolorektalni adenomy, APC gen
(FAP) - .

nékdy i gastroduodena
. jako FAP, desmoidni

Gardnerav tumory, osteomy APC gen
Turcotlv jako FAP, mozkové tumory APC gen, jedna rodina

s defektem hMSH 2

Atenuovana familiarni
adenomat6za(AAPC)

jako FAP, variace v poctu
(do 100)

APC gen

Hereditarniho
nepolypdzniho
kolorektalniho karcinomu
(HNPCC)

bez vyrazné polypdzy,
mimo kolorektalni karcinom
jiné lokalizace
(endometrium, Zaludek)

HMSH 2 (30-40 %)
hMLH 1 (30-40 %)
PMS 1(do 10 %)
PMS 2 (do 10 %)
GTBF (do 10 %)

Peutzav-Jdeghersuv

hamartom, polypy po
celém GIT, mukokutanni
pigmentace, 9-13x vétsi
riziko karcinomu

Juvenilni polyp6za

mnohocetné hamartomové
polypy

mutace nového tumor 10
chrom. Lamina propria

Hereditarni smisené
polypbézy (HMPS)

kombinace atypické
juvenilni polypbzy

s adenomy a
hyperplastickymi polypy,
riziko karcinomu

,sporadicky” kolorektalni
karcinom s rodinym
vyskytem

rodinna anamnéza
kolorektalniho karcinomu a
adenomd, riziko karcinomu
podle poctu pfibuznych

s karcinomem

polymorfizmus nékterych
genud
kandidata APO-E, GST
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2.9 Epidemiologie

tuk a maso

V oblastech s vysokou spotfebou tuku je KRCA ¢€astéjdi nez v zemich, kde je
jeho spotfeba nizka (vystiznym prikladem je Japonsko, kde vzestup
konzumace tukt o 180 % béhem 30 let — 1955-1985 je spojen se stoupajici
umrtnosti na KRCA o témér 150 %). Tuk obsazeny v potravé zvySuje tvorbu
cholesterolu a ZluCovych kyselin v jatrech, a tim i jejich mnozstvi ve ZIudi
vyluCované do stfeva. ZvySené mnozstvi sekundarnich ZluCovych kyselin
a volnych mastnych kyselin poskozuje sliznici tracniku a stimuluje proliferaéni
aktivitu ve sliznici. Dllezité je vSak nejen mnozstvi, ale predevsim slozeni
tuku. Prokarcinogenni ucinek stoupa se zvySenym obsahem omega-6
polynenasycenych mastnych kyselin (omega-6 PUFA), zatimco protektivni
efekt maji omega-3 polynenasycené (omega-3 PUFA) a kyselina olejova
(omega-9 mononenasycena mastna kyselina). Hlavnim zdrojem omega-3
PUFA je rybi tuk a kyseliny olejové olivovy olej. Epidemiologické studie
potvrzuji niz8i vyskyt KRCA v populaci s vysokym pfijmem ryb.

Riziko KRCA stoupa pfi pravidelné konzumaci vepfoveého, hovéziho a
jehnéciho masa (Willet, 1990). Tento vztah byl potvrzen v 54-70 % studii
(Sachlova, 2003). Riziko zvySuje vysoka konzumace uzenin (Bidoli, 1992),
stejné jako strava bohata na maso upravené pfi vysokych teplotach, zejména
grilovanim (Gerhardsson de Verdier, 1991).

Vyznam tuku v etiopatogenezi KRCA zpochybriuje prace, které prokazuji vyssi
riziko KRCA v souvislosti se zvySenou spotfebou ¢erveného masa, nikoli vSak
tuku. Tyto studie vedly ke vzniku hypotézy, podle které hem obsazeny
v Cerveném masu zpusobuje poskozeni sliznice kolon a hyperproliferaci
epitelu a pravdépodobné tak zvySuje riziko KRCA. Diky obsahu
heterocyklickych amind jsou jesté vySSimu riziku vystaveni konzumenti silné
smazeného a peCeného masa. Karcinom kolon se v této skupiné vyskytuje
pFiblizné tfikrat a karcinom rekta az Sestkrat Castéji nez v kontrolnim vzorku
populace.

obezita, hyperglykémie, hyperinzulinémie a fyzicka aktivita

Obezita zvySuje riziko karcinomu tracniku u muzi na dvojnasobek, obézni
Zzeny maji riziko vys8i 0 40 %. Podobny vztah nebyl prokazan pro karcinom
rekta. PfFiblizné dvojnasobny vyskyt KRCA byl zjistén u pacientl
s hyperglykémii nalatno i po zatézi glukbzou a u nemocnych
s hyperinzulinemii. Inzulin a tzv. inzulin-like rustové faktory maji vyznamny
mitogenni Ucinek ve sliznici kolon a v bunkach KRCA a tato skutecnost je
zakladem tzv. ,inzulinové hypotézy“ patogeneze KRCA. Epidemiologické
studie navic potvrzuji protektivni Uc€inek fyzické aktivity na KRCA. Jednim
z mechanisma by mohl byt efekt fyzické zatéZe na redukci nadvahy a zlep$eni
vySe uvedenych metabolickych parametru.

reprodukéni aktivita a hormonalni lécba

Od 70. let minulého stoleti se fada studii zabyvala vztahem mezi pocétem
porodd, vékem v dobé prvniho porodu, uzivanim peroralnich kontraceptiv a
rizikem KRCA u zen. Vysledky studii nejsou jednoznacné, zda se vSak, ze u
nulipar je vyskyt KRCA zvySen. Stejné tak uzivani hormondlni antikoncepce
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snizuje riziko karcinomu rekta a kolon pfiblizné na polovinu a tento efekt
pretrvava az 10 let po vysazeni 1éCby.

koureni

Mnoho studii popisuje pozitivni vztah koufeni ke KRCA u muzd (Olsen, 1993).
V rozsahlé prospektivni studii zahrnujici témér 250 tisic americkych veterand
viethamské valky autofi potvrdili, Ze koufeni je odpovédné za 16 % umrti na
karcinom kolon a 22 % umrti na karcinom rekta. Pozdéji se potvrdilo, Ze
koufeni ovliviiuje riziko vzniku tohoto nadoru u Zen stejnym zplasobem, ale ma
del$i dobu latence (min. 35 let). Uz u stfedné silnych kufacek je incidence
dvakrat vySsi nez u nekuracek (Giovannuci, 1994). Uplatnéni kancerogent
obsazenych vtabakovém koufi je pravdépodobné  modifikovano
polymorfismem v enzymatické vybaveé hostitele.

alkohol

Souvislost mezi zvySenym pfijmem alkoholu a rizikem KRCA byla poprvé
popsana v roce 1957 u pijaka piva. Alkohol brani reparac¢nim procesum DNA a
zpUsobuje deficit kyseliny listové. Nékteré studie potvrzuji vyssi vyskyt KRCA
u pijakd alkoholu, jiné nikoli, Zddna studie vSak neprokézala snizeni rizika
v souvislosti s pitim alkoholu. WCRF (World Cancer Research Fund) povazuje
alkohol za pravdépodobny rizikovy faktor KRCA, pficemz toto riziko neni
zavislé na druhu alkoholického napoje a je vy$Si u muzd. Je prokazano
zvySené riziko KRCA u muzu, ktefi konzumovali nejméné 70 g etanolu denné.
ZvySeneé riziko se potvrdilo u 58 % studii pro nador stfeva a 63 % pro nador
koneCniku (Hirayama, 1989; Hu, 1994). Vztah k nadoru rekta byl pozitivni
hlavné u muzi konzumujicich nejméné 15 | piva mési¢né. Stim by mohl
&astedné souviset i vysoky vyskyt karcinomi rekta v CR.

vliv Zluéovych kyselin

Pusobeni zvySené koncentrace sekundarnich zluGovych kyselin ve stfevé je
ddlezitym mechanizmem kolorektalni karcinogeneze. ZvySeni konzumace tukud
z62 na 152 g denné vyvola signifikantni vzestup koncentrace fekalnich
ZluCovych kyselin. V experimentu vyvolava Kkyselina deoxycholova (DCA)
zvySenou epitelovou proliferaci tvorbou reaktivnich oxygennich radikald. Vliv
latek vznikajicich oxidaci nenasycenych mastnych kyselin na proliferaci muze
vysvétlit jejich u€ast na experimentalni karcinogenezi.

Zjednodu$ené schéma pusobeni Zlu€ovych kyselin:
e cytotoxicita Zlu€ovych kyselin

stimulace proliferace epitelu

vliv na apoptézu

imunomodulaéni vlivy

indukce oxidativniho stresu

konzumace vajec
Z 10 studii byl vztah kriziku KRCA pozitivni v8 a ztoho u 3 dokonce
signifikantni.
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zvysSeny pfijem cukru

V roce 1974 dr. Cleave ve Velké Britanii publikoval monografii v niz dava vyssi
vyskyt KRCA do souvislosti s nadmérnym pfijmem cukri (,the saccharine
disease”). ACkoli tento aspekt je stranou prevazujiciho zajmu, pfi statistickém
hodnoceni epidemiologickych studii byva korelace mezi vysokou spotfebou
cukru a incidenci KRCA nachdzena pravidelné. Takova souvislost byla
prokazana i v experimentalnich modelech na laboratornich zvifatech. Mozn&
se podili i vysoka kaloricka hodnota stravy, odchylky v metabolizmu cukru a
nedostatek fyzické aktivity.

cholecystektomie a KRCA

Cholecystektomie neni spojena s vyznamnym rizikem vzniku KRCA. Toto
riziko je nepatrné zvySeno v pravé poloviné tracniku (relativni riziko 1,16-1,30),
v distalni ¢asti stfeva muzZe byt naopak snizeno. Vzhledem k tomu, Ze riziko
klesa se vzdalenosti od Usti ZluCovodu (nejvyssi relativni riziko je v tenkém
stfeveé), je pravdépodobné, ze expozice stfevni sliznice Zlu€i hraje v téchto
pripadech vyznamnou roli.

vék

Vék je vyznamnym rizikovym faktorem pfi vzniku vétSiny nadort véetné KRCA.
Devadesat procent nemocnych je starsi 50 let, zatimco pfed 40. rokem Zivota
je diagn6za tohoto onemocnéni vzacna. Do 45 let véku se nador vyskytuje
v poméru 2 na 100 000 obyvatel, nad 75 let jiz 300 na 100 000 obyvatel a rok
(WHO). U mladSich nemocnych je vyznamné c&astéjSi pozitivni rodinna
anamnéza.

Tabulka ¢. 5 Zavislost incidence KRCA na véku

Vékova Muzi Zeny

skupina Kolon Rektum Kolon Rektum
15-19 0,1 0,9

20-24 0,5 0,5 0,3

25-29 1,1 1,1 0,6 1,5
30-34 1,5 0,9 2,5 0,3
35-39 3,1 3,9 4,0 2,4
40-44 9,0 7,0 7,3 6,3
45-49 20,9 24,2 18,0 11,4
50-54 32,3 39,3 27,9 18,3
55-59 58,2 66,0 41,4 32,9
60-64 100,2 104,4 67,4 44,8
65-69 164,3 165,8 88,6 75,5
70-74 219,7 202,7 127,3 80,1
75-79 285,9 220,5 171,0 92,6
80-84 242.,0 223,2 194,9 125,4
Nad 80 240,8 228,2 178,0 110,6
Celkem 33,2 32,6 30,9 20,7

Zdroj: www.mou.cz
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Tabulka €. 6 Nejcastéjsi malignity v zavyslosti na véku

Vék Zeny Muzi
nadory krve a uzlin nadory krve a uzlin
15-25 let Z —— Z
nadory gynekologické nadory varlat
nadory §titné Zlazy nadory mozku
nadory gynekologické nadory varlat
25-35 let nadory krve a uzlin nadory krve a uzlin
nadory §titné Zlazy nadory mozku
nadory gynekologické nadory krve a uzlin
35-45 let nadory prsu nadory varlat
nadory krve a uzlin nadory kolorekta
nadory prsu nadory plic
45-55 et nadory gynekologické ne}dory kolor,ekta —
nadory kolorekia nadory horniho traviciho
traktu
nadory prsu nadory plic
55-65 let nadory gynekologické ne}dory kolor,ekta -
nadory kolorekia nadory horniho traviciho
traktu
nadory prsu nadory plic
65-75 let ne}dory kolor,ekta - nadory kolorekta
nadory horniho traviciho nadory prostaty
traktu
tr1rz;11ﬁtoury horniho traviciho nadory kolorekta
75 a vice nadory kolorekta nadory prostaty

nadory prsu

nadory horniho traviciho
traktu

Zdroj: www.mou.cz

rodinna anamnéza

Vyskyt KRCA u pfibuznych 1. stupné zvySuje riziko onemocnéni v bézné
populaci nejméné dvoj- az trojnasobné. Rozsahla studie Negriho zjistila, ze
relativni riziko je 3,2 pro karcinom kolon a 2,2 pro karcinom rekta u pfibuznych
1. stupné stoupa na 5,2, resp. 6,3, je-li nemocny mladsi nez 45 let. Vyssi
pocet pfibuznych 1. stupné s anamnézou KRCA toto riziko déle vyznamné
zvySuje (relativni riziko 6,9 pro proximalni tranik a 5,8 pro transversum a
descendens). Anamnéza adenomovych polypl u prvostuphovych pribuznych
zvySuje riziko KRCA rovnéz 2-4 nasobné. Je tedy zfejmé, Ze rodinna
anamnéza KRCA anebo adenomu je velmi dulezitym udajem.

osobni anamnéza KRCA a adenomu

Nemocni s diagnézou KRCA maji vyssi riziko synchronniho i metachronniho
nadoru tlustého stfeva. Synchronni tumor se vyskytuje v 0,7-7,6 % nemocnych
a je nejCastéji lokalizovan v riznych ¢astech stfeva. Prognoza je dana stadiem
pokrocilej§iho z obou tumord a nelis§i se od progn6zy pacientd s jednim
nadorem. Metachronni karcinom postihuje 1,1-4,7 % nemocnych, pfiblizné
polovina nalezl je diagnostikovana mezi 5.-7. rokem od diagndzy primarniho
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tumoru. Adenom v osobni anamnéze zvySuje pravdépodobnost jak nového
adenomu, tak i karcinomu.

syndrom hereditarniho nepolypo6zniho karcinomu = HNPCC

Autozomalné dominantné dédi¢na choroba, charakterizovana vznikem
¢asného kolorektalniho karcinomu pfredev8im v pravostranné lokalizaci).
Existuji 2 klinické formy: Lynchtiv syndrom | — charakterizovany familiarnim
vyskytem ¢asné vznikajiciho kolorektalniho karcinomu bez pFitomnosti
polypozy a Lynchiv syndrom Il — charakterizovany nejen familiarnim
vyskytem ¢asné vznikajiciho kolorektalniho karcinomu bez pFitomnosti
polypozy, ale i familiarnim vyskytem malignich nadord v jiné lokalizaci
(endometrium, mocovy méchyF, pankreas, zaludek,...). Pojem hereditarni
nepolypdzni karcinom neznamend nepfitomnost polypu, ale to, Ze nejde o
polypdzu, tedy mnohocetny vyskyt polypl na sliznici tlustého stfeva. Nemocné
lze identifikovat na zakladé stanoveni zndmych mutaci v genech
zodpovédnych za opravy chyb vznikajici pfi replikaci DNA, tzv. mismatch
repair geny (hHSH2, hMLH1, PMS1, PMS2). Dusledkem téchto mutaci je
hromadéni chyb v DNA, tzv. nestabilita mikrosatelitd. Ta je zjiStovana v DNA
nemocnych s HNPCC ve vice nez 90 %.

Turcotiv syndrom
Sdruzeni adenomatézni polyp6zy tlustého stfeva s malignim tumorem mozku
(glioblastom, meduloblastom, astrocytom).

idiopatickeé strevni zanéty a KRCA

Idiopatické stfevni zanéty, zejména ulcerdzni kolitida, jsou spojeny s vySSim
vyskytem KRCA. Toto riziko stoupa s délkou trvani choroby a s rozsahem
postizeni stfeva. Udaje o vyskytu KRCA u osob s ulcerézni kolitidou se
znacné liSi podle toho, zda pochazeji ze specializovaného centra nebo
z pracovisté primarni péce. Kumulativni riziko vzniku karcinomu se pohybuje
mezi 6,6-30 % po 25letém trvani choroby. Nejvice ohroZeni jsou nemocni
s postizenim celého traéniku. Pfedstupném karcinomu jsou u nemocnych
s idiopatickymi stfevnimi zdnéty dysplastické zmény ve sliznici tracniku, tedy
zmény architektoniky krypt a cytologické odchylky v burikach stfevnich zlazek.
Detekce dysplazie je hlavnim cilem screeningového programu. Jeho zahajeni
je doporucovano po 8-10letém trvani ulcerdzni kolitidy (difuzni tvar) a po 12-
15 letech trvani levostranné kolitidy. Dysplazie je klasifikovana jako lehka (low-
grade) nebo tézka (high-grade), pricemz koloskopické a sekéni studie zjistuiji,
Ze u 25-30 % nemocnych s téZzkou dysplazii je ve stejné dobé jiz pfitomen
invazivni karcinom v jiné ¢asti stfeva. Velmi rizikové pro vznik karcinomu jsou
oblasti sliznicnich prominenci s dysplastickymi zménami (dysplasia
associated lesion or mass — DALM). Tento ndlez, stejné jako nalez tézké
dysplazie je podle vétdiny autord indikaci k preventivni kolektomii. | u
nemocnych s ulcerézni kolitidou se vyskytuji sporadické adenomy
s dysplastickymi zménami a tyto je nutno odliSit od neadenomovych zmén —
DALM. Adenomy v terénu ulcer6zni kolitidy se chovaji podobné jako adenomy
v ostatni populaci a polypektomie je dostacujicim vykonem. Riziko vzniku
KRCA u pacientll s Crohnovou chorobou je pravdépodobné mensi nez
v pfipadé ulcerdzni kolitidy. U obou chorob plati, Ze nejvétsi pozornost je tfeba
vénovat stenotickym Usekim tracniku.
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Nemocni s koincidujici primarni sklerotizujici cholangitidou jsou vystaveni
az peétindsobnému  riziku vzniku dysplazie oproti pacientdm bez této
diagnézy. Karcinom postihuje v téchto pfipadech zejména proximalni Cast
traéniku a byva diagnostikovan v pokrocilejSim stadiu. Nemocni s primarni
sklerotizujici cholangitidou by méli byt zafazeni do screeningového programu
bez ohledu na délku trvani zanétu.

» divertikularni choroba a KRCA
Divertikularni choroba a KRCA maji podobnou geografickou distribuci.
Nemocni s divertikul6zou tra¢niku maji podle nékterych praci zvySeny vyskyt
adenomu, vcetné tzv. pokrocilych adenomu (velikost nad 1 cm, pfitomnost
tézké dysplazie, vilézni struktura) v sigmatu. ZvySeny vyskyt karcinoml vSak u
nich nebyl pozorovan.

» ceské specifikum
CeSi maji zfFejmé genetické predispozice pro KRCA. Svéddi o tom
pfinejmendim vysledky studii provedenych v USA — v Nebrasce a
v Arkansasu, kde byla zaznamenana jeho nejvy$Si incidence. VétSina
postizenych jsou potomci ¢eskych pfistéhovalcu.

2.10 Prevence

Primarni prevence je na omezeni nebo vylouceni etiologickych faktora, pfedstavuje
proto celospoleCensky problém, kierého se tyka komplex opatfeni sméfujici ke
zlepSeni kvality zevniho prostfedi. Zdravotnické metody se na ném podileji zhruba 20
% a zahrnuji opatfeni nutricni (zvySeni obsahu vlakniny, snizeni podilu tukd ve
stravé,...), pravidelnou fyzickou aktivitu, nékteré metody chemoprevence (derivaty
kyseliny acetylsalicylové, inhibitory COX-2), genetické poradenstvi a testovani u
hereditarnich forem KRCA.

Sekundarni prevenci se rozumi snaha o souhrn opatfeni sméfujicich kco
nejéastéjSimu zachytu jiz v organismu existujici nadorové choroby. Nejde tedy o
prevenci vzniku nadoru jako takového, ale o v€asny zachyt nemoci — o pfedchazeni
pokrocilému, obtizné |écitelnému stavu. Cilem sekundarni prevence je tedy zachytit a
diagnostikovat nador v takovém rozsahu (stadiu), kdy je perspektiva pacientova
trvalého vylédeni vysoce pravdépodobnd. Casnd diagnéza je doposud
nejdalezitéjS§im prognostickym faktorem |éCebného vysledku. Snizuje také
ekonomické naklady mensi naro€nosti 1é€by i niz8im procentem komplikaci.

2.10.1 Preventivni, protektivni faktory

Vlaknina

MnozZstvi vlakniny je velmi dilezitym faktorem ovliviujicim vznik kolorektalniho
karcinomu. Nejriznéjsi studie potvrdili zavislost mezi pfijmem vlakniny a vyskytem
tohoto onemocnéni. PFiznivy efekt vliakniny prokazuje 75 % klinickych studii (Potter,

v v/

vlakniny se liSili az 0 50 %.
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VIdknina plsobi v tlustém stfevé jako prevence kolorektalniho karcinomu nékolika
mozZnymi mechanismy:

e vaze sekundarni Zlu€ové kyseliny — promotory nadorového bujeni.

e prebioticka funkce vlakniny:

e méni stfevni mikrofloru — sniZuje zastoupeni hnilobnych bakterii ve
prospéch pfiznivé pulsobicich aerobnich bakterii (vlaknina je pro né
substratem)

e kyselina maselna (butyrat) produkovana aerobnimi bakteriemi pUsobi
pfiznivé na sliznici tlustého stfeva a tim preventivné proti vzniku
kolorektalniho karcinomu

e modifikuje enzymatickou aktivitu mikrofléry

e snizuje stfevni pH

e zrychluje pasaz zazivacim traktem

Dalsi faktory souviseji s epidemiologii, jde tedy o:
= abstinenci alkoholu a cigaret
» vhodné stravovani a Zivotosprava vSeobecné
» uydrzovani idedlni télesné hmotnosti
= fyzicky aktivni zpusob Zivota apod.

2.10.2 Chemoprevence kolorektalniho karcinomu

Jednou z moznosti predchazeni vzniku KRCA je i farmakologicka prevence
(chemoprevence), peroralni aplikace raznych latek, které maji zabranit vzniku polypt
a jejich vyvoji k malignimu nadoru.

Nejvice poznatkl o protinadorovém pulsobeni bylo shromazdéno u nesteroidnich
antiflogistik (NSA), zejména kyseliny acetylsalicylové. Podstatou jejich G&inku je
inhibice tvorby obou cyklooxygenaz, COX-1 a COX-2. Oba enzymy katalyzuji
syntézu prostaglandini. ZvySena exprese COX-2 je prokdzana az u 90 %
sporadickych karcinom a u 40 % adenomu kolorekta. ZvySena hladina COX-2 a
prostaglandini je nachazena u pacientd s familiarni adenomovou polyp6zou i u
laboratornich zvifat s experimentalnimi nadory kolon. U téch podavani NSA vede az
k 90% snizeni poctu adenomu a ke zmensgeni zbylych az o 50 %. Pfedpoklada se, ze
NSA ovlivauji hlavné prvni fazi kancerogeneze, zménu normalniho epitelu na
hyperproliferativni. Zfejmé ale pusobi i na zpomaleni dalSiho vyvoje nadoru.
Pravdépodobné zvySuji apoptézu bunék a potladuji angiogenezi. NSA mimoto
mohou ovlivnit vznik nadoru i mechanismy, které nesouviseji s COX-2, napf. inhibici
aktivace nuklearniho faktoru kapaB nebo tim, ze brani vazbé nuklearniho receptoru
PPARdelta (peroxisome proliferator activated receptor delta) na DNA. Zatim neni
znamo, ktery zuvedenych potencionalnich mechanismd je pro preventivni
Na skupiné pacientt s familiarni adenomatézni polypézou bylo zjisténo, ze pocet i
velikost polypl jsou mensi po podavani dalSiho inhibitoru cyklooxygenazy, sulindaku.
Totéz plati pro selektivni inhibitor COX-2, celooxib. Tyto U¢inky jsou vSak jen
docCasné, nékolik mésicu po vysazeni |éku se rust polypu obnovuje. Farmakologicka
lé€ba proto nemize nahradit standardni chirurgicky zakrok.
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Uspéch aspirinové preventivni terapie familiarni adenomatézni polypdzy vedly
k provedeni SirSich studii v obecné populaci (Cancer Prevention Study Il 1982-1989
aj., celkem pies jeden milion osob). Ty prokazaly, ze dlouhodobé uzivani aspirinu
snizuje riziko vzniku polypd a KRCA o 40-50 %. Minimalni doba preventivniho
uzivani aspirinu neni znama, ale nékteré dlouhodobé studie zjistili vyznamny efekt az
po nékolika letech — napf. The Nurses Health Study az po vice nez 10 letech, se
statisticky prukaznym snizenim rizika na 0,56 po 20 letech (pfi uzivani davky 325 mg
aspirinu kazdy druhy den).

Néktere epidemiologické studie nasly vztah mezi konzumaci ovoce a zeleniny a
vznikem KRCA. Uc¢innou slozkou, pusobici proti vzniku adenoml a KRCA, ziejmé
neni ¢asto uvadénd vldknina, ale folaty — jejich preventivni vyznam byl prokazan i
podavanim potravinovych doplikd. Ale podobné jako u inhibitord COX byl
preventivni Ucinek statisticky vyznamny az po dlouhé dobé uzivani ( v jedné ze studii
po 15 letech). To ukazuje, ze folaty ovliviuji €asnou fazi kancerogeneze.
Mechanismus preventivniho plsobeni neni zndm. Zda se ale, Ze ucinnost kyseliny
listové a jejich metabolitd zavisi na genetické predispozici pacienta ke vzniku
kolorektalniho karcinomu (ij. efekt je nejvySsi u predisponovanych osob).

V poslednich asi 20 letech se jen malo snizila umrtnost muzi na KRCA. Naproti tomu
u zen byl pokles vyrazny. To se dava do souvislosti s rozSifenim hormonalni
substitu¢éni terapie (HST). Estrogeny mohou pusobit tim, Ze snizi tvorbu
sekundarnich Zlu€ovych kyselin a tvorbu inzulinu podobného rustového faktoru I,
nebo pfimim pusobenim na epitel stfevni sliznice. Opét plati, ze podil jednotlivych
mechanismi na celkovém Uc¢inku neni znam. Celkové hodnoceni publikovanych
vysledkl studii ukazuje, ze riziko vzniku KRCA je vlivem HST snizeno asi 0 20 %.
HST jen malo ovliviiuje vznik adenomu, prokazatelné vSak snizuje vyvoj velkych
adenoml. To ukazuje, Zze HST by se mohla uplatnit v pozdéjSich fazich
kancerogeneze.

Vitamin D a kalcium

Zejména studie na zvifatech naznacuiji, ze vitamin D hraje roli v bunécné diferenciaci
a ma protinadorové Uc¢inky. Tyto pfedstavy podpofily nalez receptort pro vitamin D
na burfikach KRCA stejné jako epidemiologické studie. Jedna ze studii prokazala
statisticky vyznamny vliv suplementace vitaminu D na rekurenci adenomu, zatimco
studie zkoumajici podavani kalcia vyznély vétSinou negativné (Gerland 1985,
Bostick, 1993). Nejnoveéjsi studie z roku 2003 publikovana v New England Journal of
Medicine ov§em potvrdila, ze vyskyt KRCA u pacientl, ktefi pfijimaji vice nez 1000
mg vapniku, je asi o 15 % niZ8i nez u pacientd pozivajicich méné nez 500 mg
vapniku. Doporucuje se kalcium v pfirozené formé — v mléce a mlé&nych vyrobcich.
Vzhledem k ovlivnéni stfevni mikroflory je vyhodnéjSi pfijem zakysanych mlé¢nych
vyrobku.

VitaminCa E
K pouziti je pFedurCuji jejich antioxidaéni vlastnosti, klinické studie ovSem
predpoklady spiSe nepotvrdili.
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Kyselina ursodeoxycholova

Tato zluCova kyselina zfejmé neutralizuje Skodlivy vliv kyseliny deoxycholové.
Proké&zala chemopreventivni ucinek v preklinickych studiich. Davky jsou podobné
jako u terapie cholelitiazy.

Celkové tedy plati, Ze urcité poznatky o chemoprevenci KRCA byly ziskany u NSA,
folata, kalcia a u HST. Ale zatim neni dost vysledku placebem kontrolovanych,
dvoijité slepych klinickych studii, které by ukazaly ulohu téchto faktor( tak spolehlivé,
aby mohly byt zafazeny mezi standardni postupy mediciny. Bylo by proto zcela
nespravné s odvolanim na moznost chemoprevence omezit Usili screeningu
s pouzitim TOKS a endoskopické vysSetfeni, pfipadné Usili o omezeni takovych
rizikovych faktord, jako je velka konzumace €erveného masa, nedostatek fyzické
aktivity, koufeni nebo obezita. Na druhé strané, o preventivnich ucincich uvedenych
ekl a doplikd je tfeba védét, a otdazku chemoprevence stoji zato dale sledovat.
Zavadéni specifickych inhibitord COX-2 i nové poznatky o pusobeni dalSich latek
(napf. kyseliny ursodeoxycholové, inhibitoru bunécné proliferace eflornitinu aj.)
ukazuiji, ze tento smér ma svou perspektivu.

2.10.3 Depistazni programy

Depistaz — masovy screening KRCA

V sou€asnosti jsou kdispozici nebo probihaji klinické zkouSky néasledujicich
screeningovych programu:
» vySetreni stolice na okultni krvaceni (OK): metoda vychazi z poznatku, zZe
nadory stfeva (adenomy i karcinomy) intermitentné krvaceji, pficemz
k dosazeni pozitivniho vysledku je tfeba pfiblizné 2 ml krve ve stolici. Test
spociva ve vysetfeni 3 po sobé jdoucich stolic po 2 vzorcich z kazdé stolice.
Priznivy efekt kazdoro¢niho testovani stolice na OK na snizeni mortality
KRCA o0 15-33 % byl potvrzen do sou€asné doby tfemi velkymi prospektivnimi
studiemi. Posledni novinkou je test zaloZzeny na imunochemické reakci
hemoglobinu obsazeného ve vzorku stolice. Jeho senzitivita pro KRCA je 70
% a pro adenomy vétdi nez 1 cm 44-66 %. VétSina TOKS umoziuje zachytit
dvé tfetiny nemocnych s karcinomem ve stadiu Dukes A a B oproti tfetiné
v netestované populaci.

= sigmoideoskopie: pfiblizné polovina nadoru kolorekta je v dosahu flexibilniho
sigmoidoskopu. Case-control studie prokazaly snizeni mortality na karcinom
rekta a sigmatu o 60-80 %. Nevyhodou vySetfeni je jeho neschopnost
detekovat nadory lokalizované proximalné od sigmatu.

» kolonoskopie: kolonoskopie ma oproti ostatnim technikdm nékolik vyhod.
Obvykle nasleduije pfi pozitivnim nalezu kterékoli jiné screeningové metody a
jeji vyuziti jako prvniho vysSetfeni zbavuje nemocného s pozitivnim nalezem
nutnosti absolvovat dvé vySetfeni. Dale umoznuje v jedné dobé odstranéni
adenomovych polypl, resp. vSech polypl a jejich nasledné histologické
vySetfeni. Zasadni vyhodou je prokazatelné nejvySSi citlivost v diagnostice
stfevnich polypu. Dvé velké prospektivni studie posuzovaly pfFinos
kolonoskopie pfi screeningu asymptomatickych jedinct zejména s ohledem na
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frekvenci nadord proximalniho traéniku. Obé& prokazaly, Ze polovina
nemocnych s tzv. pokrocilou neoplazii proximalniho traéniku (adenom vétsi
nez 10 mm, vilézni adenom, adenom s tézkou dysplazii nebo invazivni
karcinom) neméla zadny adenom ¢i karcinom distalné od lienalni flexury. Tito
nemocni by tudiz unikli diagn6ze pfi sigmoidoskopickém vySetfeni.

dvojkontrastni irigografie: irigigrafické vySetfeni neni vhodnou metodou
k vyhledavani asymptomatickych nadoru kolorekta a zadna studie doposud
neprokazala ucinnost této metody pfi screeningu KRCA. Hlavnim divodem je
radiaCni zatéz a predevsim nizka senzitivita pro mensi adenomoveé polypy.

kalprotektin: kalprotektin je rozpustny cytoplazmaticky protein obsazeny
v neutrofilnich leukocytech. Je pfitomen ve stolici osob s KRCA nebo
adenomem, u nemocnych s idiopatickymi stfevnimi zanéty a pfi nékterych
infekcich a je mozno jej detekovat metodou ELISA. Senzitivita tohoto vySetfeni
pro KRCA je 74 % a pro adenomy 43 %, specificita se pohybuje mezi 60-70
procenty. Test sice neni v klinické praxi zatim dostupny, je vS8ak mozné jej
pouzit ve screeningu osob s vysokym rizikem KRCA. Pro Siroké pouziti
v populaci s pramérnym rizikem KRCA je jeho dosavadni specificita nizka.

CT kolografie (virtualni kolonoskopie): tato nova technika vyuziva
trojrozmérné rekonstrukce CT obrazu stfeva tak, Ze vysledny obraz pfipomina
endoskopické vysSetfeni. Jedna se jisté o metodu slibnou, puvodni vysledky
prokazovaly vysokou senzitivitu blizici se hodnotam klasické kolonoskopie
(citlivost 100 % v diagnéze KRCA a 55-91 % v diagn6ze stfevnich polypa
v zavislosti na jejich velikosti). Rex ve své studii v8ak zjistil senzitivitu pouhych
25 % pro adenomy 2 cm a veétsi a v sou€asnosti nelze virtualni kolonoskopii
povazovat za metodu pouzitelnou ve screeningu KRCA.

DNA diagnostika: novinkou ve screeningu KRCA je metoda detekce
alterované DNA uvolnéné z nadorovych bunék do stolice. Citlivost této metody
je vice jak 90% pro KRCA a 82% pro adenomy o velikosti 1 cm a vétsi.
Metoda je vSak finanéné naro¢nd a v souCasné dobé nejsou k dispozici
vysledky rozsahlejsi perspektivni studie.
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Tabulka €. 7 Doporu¢ované schéma vySetfovani populace

VysSetiovana skupina

Vék zahajeni

Metoda + interval vySetreni

Bézné populace

50 let

TOKS (1x ro¢né)
flexibilni sigmoidoskopie (a 5 let)
TOKS (1x ro¢né) + flexibilni
sigmoidoskopie (a 5 let)

irigografie ve dvojim kontrastu +
flexibilni sigmoidoskopie (a 5 let)
kolonoskopie (a4 10 let)

Rodinnd anamnéza KRCA
pred 60. rokem u
pfibuznych 1. stupné, nebo
vice pfibuznych 1. stupné
s KRCA (adenomem)

O 10 let dfive nez
nejmladsi postizeny

kolonoskopie & 3-5 let

Familiarni polyp6za
(Gardner(iv syndrom)
v rodinné anamnéze

10-12 let

kolonoskopie 1x ro¢né (pfi
negativnim nalezu od 40 let &4 3-5
let)

HNPCC (Lynchiv
syndrom) v rodinné
anamnéze

25 let nebo o 5 let dfive
nez nejmladsi postizeny

kolonoskopie & 2 roky (od 40 let 1x
ro¢ne)

Zdroj: Zdravotnické noviny 31/2004

Tabulka €. 8 Dopady screeningu KRCA na pocet vykonu

Etapa ve
screeningu Vykon Rok 2000 5°k 2000 v Rok 2003 5°k 2003 v
(lékar) ° °
Prvni (prakticky
\6kaF) TOKS 6 720 100 112 150 1661
. totalni
?r;;?oentero|o ) kolonoskopie 30 354 100 45 469 150
9 9 bolypektomie | 4 973 100 10 808 217

Zdroj: Zdravotnické noviny 31/2004

2.11VysSetieni ze 3 po sobé nasledujicich stolic standardizovanym

testem na okultni krvacenim (TOKS).

Test ma prednosti:

e vysokou specificitu, coZz je nezbytnou podminkou masové depistaze. Je
stabilni a standardizovany, dava malo faleSné pozitivnich vysledkd a dovoluje
srovnani vysledku v jednotlivych narodnich programech.

e zcelkového poctu pozitivnich TOKS Ize zjistit naslednym diagnostickym
programem (kolonoskopie) u 10—20 % kolorektalni karcinomy, u 15-30 %
polypy, u 40-50 % jiny zdroj krvaceni.
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e pfi jednorazovém screeningu se odhali v asymptomatické populaci priblizné
80 — 90 % kolorektalnich karcinomt a 50—60 % adenomovych polypa.

o profylaktickd slozka: 80 % sporadickych karcinomd vznikd maligni
transformaci adenomovych polypl, které pfi velikosti nad 1,5 cm rovnéz
intermitentné krvaceji a Ize je zjistit a odstranit po nasledné kolonoskopii. Tim
lze snizit dmrtnost vrozsahu 15-33 %, jak potvrdili tfi randomizované
prospektivni studie provedené v USA, Dansku a Velké Britanii.

TOKS je zalozen na skutecnosti, ze vétSina kolorektalnich karcinoml( a vétSich
adenomui (nad 1 cm praméru) ztraci u asymptomatickych jedinct intermitentné do
stolice malé mnozstvi krve, které Ize testem na okulini krvaceni detekovat.

Zakladem tohoto testu je filtraéni papir impregnovany roztokem guajakové
pryskyfice. Princip zkousSky spociva v pseudoperoxidazové aktivité natraveného
hemoglobinu, ktery v pfitomnosti alkoholového roztoku peroxidu vodiku katalyzuje
preménu redukované formy pryskyfice (bezbarvé) na formu oxidovanou (modrou).
Falesné pozitivni vysledek testu mize byt zplsoben pozitim vét§iho mnozstvi
tmavého a syrového masa, nékterych druhli ovoce a zeleniny (rostlinné peroxidazy —
kvétak, brokolice, kfen, fedkviCky, zeli, rajCata, okurky) a uzitim nesteroidnich
antirevmatik.

Falesné negativni vysledky mohou byt zpUsobeny vysokymi davkami vitaminu C
nebo opozdénou detekci (doporuCuje se test zpracovat do 5 dnd od odevzdani
|ékari).

Je tireba upozornit, ze kolorektalni karcinomy a polypy zjisténé v ramci
depistaze u osob s pozitivnim TOKS byly do té doby asymtomatické a bylo by
mozné je prokazat — pokud by se TOKS neprovadél, pouze kompletnim
vySetienim, tzn. véetné kolonoskopie v§ech osob sledované populace.

TOKS tedy spliuje pozadavky kladené na depistazni test definici Svétové
zdravotnické organizace (WHO), umoznuje masovou identifikaci nepoznané
choroby u zdravé se citicich osob.

2.11.1 Historie TOKS

Screening pomoci testu na okultni krvaceni jako nepfimé Gvodni metody navrhl
Gregor jiz v roce 1971. Tato metoda je nejvice rozSifena a byla doporu¢ena sborem
nezavislych expertd ministerstva zdravotnictvi USA (tzv. US Preventive Services
Task Force) vroce 1995 a vroce 1998 evropskymi experty soustfedénymi
v European Group for Colorectal Cancer Screening.

2.11.2 Historie TOKS v CR

U nas uz ma program dvacetiletou historii. Na zacatku 80. let bylo publikovano
nékolik pilotnich studii. V letech 1985 aZ 1991 se uskuteénil ve vSech krajich CR
velky screeningovy program asymtomatickych jedincu ve véku 45 az 60 let, ktery
zahrnul témé&F 110 000 obyvatel (tzv. Cesky screeningovy program). V letech 1997 aZ
1998 se uskuteCnila dalSi akce (tzv. Prazsky projekt), ktera potvrdila pfiznivé
vysledky predchozi studie. Obé studie provedené ve spolupraci praktickych Iékaru,
klinickych onkologd a gastroenterologu prokazaly vysokou complianci ceské
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populace v tomto depistaznim programu s jednozna¢nymi a bezprostfednimi vystupy,
a to nezavisle na systému zdravotni péce. V roce 1991 se analyzoval depistazni
program ve studii typu naklady — uzitek, v niz se prokazal pfiznivy vliv na ¢asnou
diagnostiku, kratkodobé diagnostické a terapeutické naklady a uUsporu hrubého
narodniho produktu. Po zvefejnéni vysledkl Prazského projekiu se stala tato
tématika pfedmétem intenzivniho zajmu nadace Vize 97. Z jeji iniciativy byl od druhé
poloviny roku 2000 zahajen v CR screening kolorektalniho karcinomu u populace od
50 let véku ve dvouletém intervalu, hrazeny zdravotnimi pojiStovnami praktickym
|ékaFim jako soucast preventivni prohlidky.

2.11.3 Prehled zakladnich udaja o Ceském projektu a Prazském
projektu

V té&chto tabulkdch uvadime zékladni udaje o Ceském a Prazském projektu:

Tabulka €. 9 Zakladni udaje o ¢eském screeningovém programu u asymptomatickych
jedincu ve véku 45-60 let

Haemoccult psanicka celkem %
Rozdano 109 213

Vraceno 90 763 83,1
HT-pozitvni 2 659 2,9
Diagnosticky program

Karcinom 347 13,1
Polyp — N 763 28,7
Osob 592 222
Jiny zdroj krvaceni 1043 39,2
Normalni nalez 340 12,8

Tabulka €. 10 Zakladni udaje o souboru Prazského projektu

Formulare A celkem %
Odevzdano 12 655

Duplicita 54 0,4
Hodnoceno osob 12 601

MuZi 5008 39,7
Zeny 7 593 60,3
Pramérny vék — M 60,2

Primérny vék — Z 60,6

Vékové rozpoloZeni

45-79 11 932 94,7
80 a vysSe 371 2,9
20-44 298 2,4
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Tabulka €. 11 Zakladni Udaje o Haemoccult testu Prazského projektu

Haemoccult psanicka celkem %
Rozdano 12 601

Vraceno 11 265 89,4
Odmitnuto 283 2,2
Nevraceno 985 7,8
Vraceno nekompletni 68 0,25

Tabulka €. 12 Pozitivita Haemoccult (HT) testu u probandu Prazského projektu

Haemoccult psanicka N %

Vraceno 11 265

Muzi 4415 89,4

Zeny 6 850 60,8

HT (+) 442 3,9

MuZi 199 4,5p < 0,01
Zeny 243 3,5

Tabulka €. 13 Kolonoskopie u HT-pozitivnich probandt Prazského projektu

HT (+) kolonoskopie
n n %
Muzi 199 141 70,9
Zeny 243 163 67,1
Celkem 442 304 68,8
2.11.4 .Obtézuje” depistazni program zdravé Vv zajmu
nemochych?

V nottinghamské studii muselo byt vySetfeno testem Haemoccult 747 osob, aby
mohlo byt zabranéno jednomu Umrti na KRCA. Tato studie trvala 8 let a celkem bylo
vySetfeno 44 838 osob. V danské studii pfipadl jeden pfipad karcinomu na 470
vySetieni. V minnesotské studii, ktera trvala 13 let a zahrnula 14 034 osob, to bylo
360 vySetfeni na jeden objeveny pripad. Nejlepsi vysledek vykazuje Ceska studie,
kde na jeden pripad KRCA bylo vySetieno 299 asymptomatickych osob. Naopak na
10 zachranénych nemocnych pfipadl jeden pfipad poSkozeni diagnostickym
programem, které si vyzadalo chirurgickou intervenci.

V prumérném registru praktického Iékafe spada do cilové skupiny asi 400 pacientu.
U nékterych testovani nema smysl, protoze u nich jiz probiha nebo probéhl
diagnosticky nebo terapeuticky program. | pfi dobfe vedené kampani lze o¢ekavat
maximalné 200 vySetfeni ro¢né. Ztoho rezultuje 2-8 pacientd, u kterych bude
indikovan navazujici diagnosticky program.
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2.11.5 Zhodnoceni provadéni TOKS

Podle udaju VZP provadi TOKS obcas 97 % praktickych Iékaru, ale jen 20 % je jich
efektivné zapojeno do screeningového programu. ,Efektivné“ pfitom znamena, zZe
vyznamny segment populace, jehoz se screening tyka, ma Sanci u praktikua (ktefi se
na programu podileji) béhem onéch dvou let podstoupit pfedmétné vySetfeni (ve
sledovaném obdobi, kterym je pololeti, provedli prakticti I€ékafi TOKS u vice nez 20 %
osob nad 50 let ze svého registru).

Ve dvouletém obdobi 2001-2002 bylo provedeno celkem pfes 400 000 TOKS (data
VZP + OZP), z &ehoz Ize usoudit pokryti cilové populace 16-20 %.

Z pohledu gastroenterologu a organizator(l screeningu je pocet vySetieni maly. Vede
to k zameéru rozsifit moznost vydavat a hodnotit TOKS na dalSi specialisty u€astnici
se protinddorové prevence — gastroenterology, gynekology, urology a internisty.
(Seifert, 2003).

VyS&Si pozitivitu TOKS Ize ¢astecné pricist pouzivani rlznych testd pfi vySetfeni na
OK, nejpravdépodobnéjsi davod je ale vtom, Ze dobfe motivovani prakticti |€kafi
inklinuji k testovani také symptomatickych pacienttd, Ze uzZivaji TOKS i jako
diagnosticky nastroj. Popravdé feceno, lze to omluvit hned z nékolika davodd.
Zdravotni fad dava pravo pacientdm mit TOKS jako soucast preventivni prohlidky a
nevymezuje stavy, kdy jeho provedeni neni vhodné, a to ani z hlediska véku,
komorbidity nebo zafazeni do jiného dispenzarniho programu pro KRCA.
Koneckonct pro€¢ neprovést TOKS pacientovi, kiery by stejné v pfipadé pozitivity
s ohledem na jiné onemocnéni na kolonoskopii nebyl indikovan? Koneckoncl pro¢
neprovést TOKS pacientovi, ktery udava pfimés krve ve stolici, ktery ma hemeroidy,
anémii, nové vzniklé pfiznaky drazdivého tracniku ve vys$Sim véku, nebo dokonce
polyp traéniku v anamnéze, abychom znasobili divod poslat jej na kolonoskopii?
V tom je ov§em zasadni rozpor mezi vykladem vyhlasky a filozofii celého programu.
Pacienty s véemi vyjmenovanymi stavy je tfeba vySetfit, tedy odeslat k endoskopii,
protoze negativni TOKS neni uspokojivym vylou€enim organicity (Seifert, 2003).

2.11.6 Dispenzarizace rizikovych skupin

— vSechny formy difazni stfevni polyp6zy (familiarni adenomova polypéza,
Turcotav sy), dispenzarizace od véku 10-12 let.

— syndrom hereditarniho nepolyp6zniho karcinomu — Lynch |, Il dispenzarizace
od véku 25 let, TOKS kazdoro&né a kolonoskopie ve dvouletych intervalech
nebo od véku o 5 let nizS§im nez byl vék nemocného s nejcasnéjSim
kolorektalnim karcinomem v rodiné. Od 35 let je interval kolonoskopii 1 rok a
dale se provadi molekularné genetické vysetteni.

— kolorektalni karcinom u pfibuznych 1. stupné (rodi¢e, sourozenci, déti)
kazdoro¢ni TOKS pocinaje vékem 40 let.

— adenomové polypy (riziko maligniho zvratu stoupa s velikosti adenomu,
mnohocetnosti, vilbznim charakterem a stupném dysplazie), pacienti po
odstranéni polypl metodou endoskopické polypekiomie jsou kontrolovani
kolonoskopicky v intervalech, které urCuje gastroenterolog v zavislosti na
velikosti, poctu, histologii, dysplastickych zménéch.
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— stav po kurativni resekci stfeva pro kolorektalni karcinom, kolonoskopie v 6
mésicich az 1 roce po operaci, dalSi kolonoskopie se provadi v jednoletych
intervalech po dobu 5 let, je-li vysledek negativni, dalSi obvykle v intervalu 3
let. Pokud nebyla provedena totalni kolonoskopie pred operaci, doporucuje se
ji provést co nejdfive po chirurgickém vykonu k vylou€eni synchronnich
nadora.

— nespecifické stfevni zanéty (idiopatickd hemoragicka proktokolitida, m. Crohn)
kolonoskopické kontroly uréi gastroenterolog v zavislosti na rozsahu
onemocnéni.

— stav po resekci karcinomu prsu, délohy, ovaria — TOKS kazdoro¢né bez
zavislosti na véku.

2.11.7 Dispenzarizace pacientu s karcinomem rekta

Karcinom rekta
Fyzikalni vysetreni a 3 mésice 2 roky
a 6 mésicli do 5 let

Krevni obraz, jaterni a renalni funkce & 3 mésice 2 roky
a4 6 mésict do 5 let

CEA a 3 mésice 2 roky

UZ jater 4 6 mésicu 2 roky
a 12 mésicu do 5 let

RTG plic a 12 mésicu do 5 let
a 6 mésicu do 5 let po resekci bfisnich nebo
jaternich metastaz
a 3 mésice do 5 let po resekci plicnich
metastaz

CT bficha a 6 mésicu 2 roky
a 12 mésicu do 5 let po resekci bfiSnich
nebo jaternich metastaz

CT plic a 6 mésicu 2 roky po resekci plicnich
metastaz
Kolonoskopie a 12 mésicu, pokud nebyla provedena

resekce sec. Miles (amputace rekia sec.
Miles = totalni resekce mezorekta

s lymfadenektomii podél vnitinich ilickych
cév, s vysokou ligaturou arteria mesenterica
inferior)

CT panve a 12 mésicu, pokud byla provedena resekce
sec. Miles
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2.11.8 Dispenzarizace pacientu s karcinomem kolon

Plati totéz jako u karcinomu rekta, pouze s vyjimkou stanoveni onkomarkeru CEA a 3
mésice po dobu 2 let, a 12 mésict do 5 let.

Kolonoskopie — pokud nebyla provedena totélni kolonoskopie pfed operaci,
doporuCuje se ji provést co nejdfive po vykonu, v rozmezi 3 meésicd — 1 rok
k vylou€eni synchronnich nadoru. Je-li tato negativni dalSi provést za 3 roky, je-li i
tato negativni, dalSi v intervalu 5 let.

2.12Situace v CR a ve svété

KRCA patfi mezi nejCastéjSi zhoubné novotvary. V poslednich 30 letech se zvySuje
incidence tohoto novotvaru témeér na celém svété, nejvice pak v Evropé. Svétova
zdravotnickd organizace (WHO) odhaduje, Ze v roce 1999 bylo diagnostikovano na
celém svété témér 900 000 karcinomu kolorekta. Podle poslednich dostupnych
mezinarodné srovnatelnych Gdajd (GLOBOCAN 2002) patfi Ceska republika na
predni misto v Evropé jak v incidenci zhoubnych nador(, tak v mortalité na zhoubné
nadory. Incidence KRCA v CR u muz je nejvy$si v Evropé, Zeny jsou na 5. misté.
KRCA je nejCastéji se vyskytujicim zhoubnym novotvarem traviciho Ustroji. Jiz z
oznaceni vyplyva, ze tento nador se mize vyskytovat v kterékoli ¢asti tlustého stieva
v€etné konecniku (dg. C18 — zhoubné nadory tlustého stfeva, C19 - zhoubné nadory
rektosigmoidealniho spojeni, C20 - zhoubné nadory koneéniku - rekta a dg. C21 -
zhoubné nadory fiti a fitniho kanalu). Diagnéza C21 je sem zafazena vzhledem k
prevodu klasifikaci z MKN-9 na MKN-10 (v MKN-9 ji nejde oddélit). Navic podil
diagnézy C21 na C18 - C21 je velmi maly - v roce 2002 to bylo 0,6 % u muzu a 1,6 %
u Zen (hlasena onemocnéni) a u poctu zemrelych to bylo 1,1 % u muzd a 1,4 % u
Zen a tak souhrnné udaje vyznamné neovliviuje.

Vyskyt hlagenych novych onemocnéni v Ceské republice se postupné zvySuije - proti
roku 1980 je v roce 2002 pocet hlaSenych novych onemocnéni u muzd dvojnasobny
(4 710) a u zen je tento trend o néco pomalejsi — zvétsSil se vice nez o polovinu
(3312).

Zaroven se zvySuje podil zhoubnych nadorl tlustého stfeva, ve sledovanych letech
tvoril 43,3-55,3 % u muzu a 50,9-60,8 % u zen.

Pocet zemrelych také dlouhodobé roste, ale ne tak znatelné jako pocet hlaSenych
novych onemocnéni. V roce 2002 zemrelo na diagnézy C18 - C21 o0 35,9 % muzl
vice nez v roce 1980, u zen to bylo pouze o 13,9 % vice. Zhoubné nadory tlustého
stfeva se na poctu zemrelych podilel u muzi 43,8 % az 59,4 %, u zen 54,2 % az
61,6 %. Je nutnd vCasna diagnostika - jen tak ma pacient nadéji na dlouhodobé
pFeZiti. V porovnani z&chytu v I. a IV. stadiu onemocnéni dle TNM - IéCba ve IV.
stadiu je vice nez 10krat nakladnéjsi a vysledky nejsou velké. V roce 2002 bylo
zachyceno u muzu v I. stadiu 17,5 % onemocnéni, ve Il. stadiu 25,9 %, ve lll. stadiu
17,4 % a ve IV. stadiu 21,8 %. U zZen bylo zachyceno v |. stadiu 16,9 %, ve Il. stadiu
22,8 %, ve lll. stadiu 18,8 %, ve IV. stadiu 21,3 %, coZ doklada, Ze pacienti se na
vySetieni dostavuji pozdé (Ustav zdravotnickych informaci a statistiky Ceské
republiky, 2005).
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2.12.1 Geograficka distribuce

Celosvétova incidence KRCA se liSi az dvacetinasobné. Nejvy$Si vyskyt je udavan
v pramyslovych zemich euroamerické oblasti, v Australi a na Novém Zélandu,
imigrantl z oblasti s nizkou incidenci do mist s vysokym vyskytem onemocnéni a po
urcité dobé dosahne hodnot odpovidajicim plvodnimu obyvatelstvu (napf. japonsti
imigranti na Havaji). Zatimco v civilizovanych zemich je roé€ni incidence podle
prubéhu v 80. letech 25-32-50 i vice na 100 000 obyvatel ro¢né, je rocni incidence
napf. v Indii 1-5 na 100 000 obyvatel ro¢né, v Nigérii 1,3 na 100 000 obyvatel ro¢né. |
kdyz tyto rozdily mohou byt ¢aste¢né ovliviiovany rlznymi faktory (zpGsob zjiStovani,
pfesnost diagnozy,...), opakované provadéné studie a klinicka pozorovani stale
dokazuji obdobné napadné velké rozdily. Umrtnost na KRCA ukazuje relativné
paralelni hodnoty a rozdily. V poslednich letech se pétileté preziti vyrazné neménilo
(byva primérné pfiblizné 50%, u karcinomu rekta i méné).

Tabulka €. 14 Geograficka distribuce KRCA

Zeny (pramérny pocet Muzi (pramérny podet
onemocnéni na 100 000 | onemocnéni na 100 000
obyvatel) obyvatel)

Svét 39,4 58,3

Evropa 43,9 86,9

Ceska republika 59,1 86

Graf €. 1 Geograficka distribuce KRCA
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Tabulka &. 15 Vyvoj poétu hlaSenych novych onemocnéni na KRCA — CR

Rok Muzi Zeny
. Na 100 000 . Na 100 000
Absolutné musi Absolutné sen

1970 1512 31,8 1350 26,7
1975 1947 39,9 1722 33,2
1980 2311 46,1 2018 38,0
1985 2712 54,1 2272 42,7
1990 3018 59,9 2511 47 1
1991 3407 68,1 2781 52,4
1992 3356 67,0 2931 55,2
1993 3510 70,0 2928 55,1
1994 3623 72,2 2888 54,3
1995 3719 741 3027 57,0
1996 3848 76,7 3157 59,6
1997 4225 84,3 3087 58,3
1998 4143 82,7 3240 61,3
1999 4266 85,3 3193 60,5
2000 4298 86,0 3117 59,1
2001 4418 88,7 3281 62,6
2002 4710 94,9 3312 63,3

Graf &. 2 Vyvoj poétu hlagenych novych onemocnéni na KRCA — CR

Zdroj: www.uzis.cz
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Tabulka &. 16 Vyvoj poétu zemrelych na KRCA — CR

Rok Muzi Zeny
. Na 100 000 . Na 100 000
Absolutné musi Absolutné sen

1970 1389 29,2 1276 25,2
1975 1691 34,7 1468 28,3
1980 1884 37,6 1662 31,3
1985 2054 40,9 1753 32,9
1990 2294 45,5 1894 35,6
1991 2367 47,3 1951 36,8
1992 2324 46,4 1933 36,4
1993 2340 46,6 1960 36,9
1994 2428 48,4 1890 35,6
1995 2358 47,0 1932 36,4
1996 2349 46,8 1908 36,0
1997 2416 48,2 1936 36,6
1998 2472 49,4 1844 34,9
1999 2468 49,3 1927 36,5
2000 2517 50,3 1885 35,7
2001 2470 49,6 1911 36,4
2002 2560 51,6 1893 36,2

WWW.UZiS.CZ




Graf &.3 Vyvoj poétu zemrelych na KRCA — CR
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Tabulka €. 17 HIaSena nova onemocnéni KRCA podle kraju rok 2002

Olomoucky

Kraj, republika |pohlavi C18 _ C19 - 023
’ absolutné |Na 100 000 |absolutné |Na 100 000
Hlavni mésto muzi 346 63,0 219 39,9
Praha Zeny 250 41,0 160 26,3
Stredodesky rvnuii 283 51,4 202 36,7
Zeny 212 36,9 145 25,2
Jihogesky rvnuii 177 57,7 139 45,3
zeny 138 43,4 78 245
Plzefisky rvnuii 177 65,8 147 54,6
zeny 139 49,6 69 24,6
Karlovarsky rvnuii 69 46,4 62 41,7
zeny 60 38,7 51 32,9
Ustecky rvnuii 207 51,6 161 41,0
zeny 163 39,0 87 20,8
Liberecky rvnuii 80 38,5 103 49,5
Zeny 75 34,2 61 27,8
Kralovéhradecky rvnuii 105 39,3 96 36,0
zeny 89 31,6 67 23,8
Pardubicky rvnuii 136 54,8 122 49,2
zeny 105 40,6 65 25,1
Vysodina rvnuii 102 39,9 112 43,8
zeny 83 31,7 73 27,8
Jihomoravsky rvnuii 243 44,7 214 39,3
zeny 198 34,2 145 25,1
muzi 174 56,1 128 41,3

Zeni 110 33,6 83 25,3

Voravekoslogsy| | MUZ 348 56,4 277 44.9

Y| zeny 244 37,7 174 26,9
- . muzi 2603 52.4 2107 42.4
Ceskarepublika | ;. 1988 38.0 1324 253

WWW.UZiS.Ccz
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Graf €. 4 Struktura zemfelych na onemocnéni malignimi nadory v roce 2000 bez dg. jinych

malignich nadora kaze
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Zdroj: www.uzis.cz

Graf €. 5 Struktura hlaSenych onemocnéni malignimi nadory a karcinomy in situ v roce 2000

bez dg. jinych malignich nadora kize
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2.13 Symptomatologie

Symptomatologie kolorektalniho karcinomu je do jisté miry zavisla na lokalizaci
nadoru, velikosti mechanické prekazky, méné na celkové odezveé v organismu.

e zUzZeni prasvitu stfeva se projevuje zvySenou plynatosti, zménou defekaéniho
stereotypu, kolikovitou bolesti, subileéznim stavem, nahle vznikly ileus (stfevni
neprachodnost) mize byt prvnim pfiznakem nadoru.

e exulcerace nadoru se projevi vznikem  makroskopického nebo
mikroskopického krvaceni a naslednou anémii.

e perforace nadoru s naslednym obrazem zanétu pobfiSnice (peritonitidy) je
vzacnéjsi.

e penetrace do okoli se projevuje hmatnou rezistenci — perikolickou infiltraci.

e karcinomy konecniku se projevuji tenesmy, tedy bolestivym nutkanim na
stolici, kdy dochazi k malému odchodu stolice s pfimési krve nebo hnisu.

2.14 Diagnostika kolorektalniho karcinomu

Diagnéza: k dosazeni spravné diagnézy je tfeba dodrzet zakladni pravidla
vySetfovaciho postupu. Spravné ziskana anamnéza davd moznost predpokladat
maligni proces, urcit postizeny organ a zameéfit dalsi vySetfeni uritym smérem.

Klinické vysSetieni: nemélo by chybét vySetfeni konecéniku prstem (indagace per
rectum), nebot jim mizeme diagnostikovat nador velikosti 3 cm az do hloubky 13 cm.
Fyzikalnim vySetfenim bficha se zjistuji patologické utvary v dutiné bfisni, zvétSené
uzliny v tfislech apod.

Rentgenové vysetireni kolorekta (dvojkontrastni irigografie): k tomuto vySetreni
se pouziva kontrastni latky s obsahem barya (BaSO,), kterd se do tlustého stfeva
vpravi ve formé klyzmatu (nalevu). Ke zlepSeni prehlednosti povrchu sliznice a
lepSimu rozliSeni malych Gtvard se do tlustého stfeva insufluje mensi mnozstvi
vzduchu, ¢imz dojde k oddaleni stén stfeva. Tento postup se nazyva metoda dvojiho
kontrastu.

Obrazek €. 11 Irigografie — maligni tumor rekta
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Endoskopické metody:

" kolonoskopie — je to vySetfeni tlustého stfeva pomoci endoskopického,
ohebného pfistroje kolonoskopu. Je povazovano za vysSetfeni prvni volby.
Jeho vyhody jsou: moznost odbéru vzorku na histologické vySetfeni a moznost
okamzitého odstranéni polypd metodou tzv. endoskopické polypektomie a
jejich nasledné histopatologické vySetfeni. Odstranéni adenomovych polypl
touto metodou prokazatelné sniZzuje incidenci kolorektalniho karcinomu.
Nevyhodou této metody je moznost prodéravéni (perforace) stievni stény.

Indikace:

nevysvétlitelna bfiSni symptomatologie s normalnim irigografickym a
rektoskopickym nélezem. Zde je nékdy kolonoskopie s ohledem na
moznosti pracovisté provadéna jako metoda prvni volby.

abnormalni RTG nalez nedovolujici jednoznaénou diagnézu.

jasny RTG nalez vyzaduijici histologickou verifikaci.

nalez adenomu ¢&i karcinomu pfi rektoskopii & sigmoidoskopii
k vylou€eni synchronniho nadoru.

manifestni €i okultni krvaceni z tlustého stfeva a rekta, nevysvétlitelna
anémie z chronickych ztrat.

dispenzarizace vysoce rizikovych skupin.

Kontraindikace:

fulminantni zanéty tlustého stfeva (indikovano jen velmi vzacné), nahla
bfisni pfihoda.

akutni zavazna kardiopulmonalni onemocnéni.

méné nez 3 tydny po chirurgickém vykonu na tlustém stfevé a v malé
panvi.

vétsi aneurysma bfisSni aorty, tfeti trimestr gravidity.

vétsi ascites, peritonealni dialyza.

nespoluprace a nesouhlas pacienta.

nedostatec¢na pfiprava.

® rektoskopie (rektosigmoideoskopie) — endoskopické vysetreni konecniku a
esovité klicky neohebnym (rigidnim) pristrojem rektoskopem.

Sonografie: je vhodna zejména k k prfedoperacni detekci jaternich metastaz. Je také
vhodna ke zjisténi stavu retroperitonealnich uzlin.
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Endoskopicka ultrasonografie: provadi se vétSinou u karcinomu rekta ke stanoveni
hloubky penetrace do stény stfevni a okolnich struktur véetné posouzeni
regionalnich uzlin ke stanoveni stagingu a planovani operacni taktiky.

Obrazek €. 12 Endoskopicka ultrasonografie — karcinom rekta

CT bricha: vyznam pocitatové tomografie tkvi pfedevSim v detekci metastatického
procesu, a to jak lokdlnich metastaz, tak vzdalenych metastatickych lozisek
predevsim v jatrech a retroperitonealnich uzlinach.

CT malé panve: provadi se predoperacné u karcinomu koneéniku predevSim
k detekci Sifeni nadoru. M& vyznam pfi planovaném operacnim vykonu, zvlasté
v souvislosti s uvazovanou radioterapii pfed operaci. V opera¢nim obdobi je vhodna

vrv

k detekci metastaz do krfizové kosti.

Obrazek €. 13 CT vySetfeni — maligni endoluminalné rostouci tumor rekta

Tumorové markery :

e CA 19-9 — sacharidovy antigen je heterogenni glykoprotein, jehoz zvySené
hladiny jsou pozorovany v séru pacientd s kolorektalnim kacinomem,
karcinomy pankreatu, zaludku a jater. V menSi mife se vyskytuji zvySené
hladiny u nadoru prsu, ovarii, plic, mozku. Stanoveni CA 19-9 muze byt
uzite€né pfi sledovani prabéhu nemoci & odezvy na chirurgicky vykon nebo
jiny druh terapie.

e CEA - je glykoprotein, ktery poprvé popsali Gold a Freedman jako antigen

souvisejici s kolorektalnim karcinomem. Vice nez 50 % nemetastazujicich a
80 % metastazujicich nadoru tlustého stfeva vykazuje zvySenou hladinu CEA
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v séru a v mnoha pfipadech je tato hladina imérné velikosti nadoru. Zvyseni
koncentrace CEA je zavislé na stupni zasazeni mistni lymfatické uzliny a na
pfitomnosti vzdélenych metastaz. Vyssi hladina se vyskytuje také u jinych
malignit, benignich onemocnéni jater i u kurakd. Ztéchto ddvodl neni
stanoveni CEA vhodné pro vyhledavani nemocnych s kolorektalnim
karcinomem, ale spiSe pro kontrolni vySetfeni osob po operaci kolorektalniho
karcinomu, kdy se podle dynamiky opakovanych méfeni da usuzovat na
stabilitu nebo recidivu nadorového procesu.

e Aplikace metod molekularni genetiky:

»= genealogické metody — sestaveni rodokmenu rodiny probanda, identifikace
postizenych osob a osob rizikovych, ur€eni typu dédi¢nosti a miry rizika
onemocnéni pro probanda a pfibuzné.

» cytogenetika stanoveni poruchy poctu a stavby chromosomu

= molekularni genetika — identifikace mutace genu u probanda a pfibuznych,
metody Southern blotting, polymerazova retézova reakce (PCR), reverzni
transkripce, sekvenovani DNA.

2.15Lécéba kolorektalniho karcinomu

2.15.1 Prognéza

V CR zatim zjistujeme KRCA prvniho klinického stadia jen u asi 20 % pacientl a
pouze jim lze nabidnout vylé€eni s jistotou.

U symtomatologickych jedinct je pétileté preZiti u:

TNM 0, | (postiZeni sliznice a submukozy) 80-90 %.

TNM II (pranik v&emi vrstvami stfevni stény) 60-80 %.

TNM 1l (navic postiZzeni regionalnich miznich uzlin) 50-60 %.

TNM IV (vzdalené metastazy) infaustni.

Koloreektalni karcinom je jednim z nejlépe prevenci ovlivnitelnych a |écitelnych
karcinomU, pokud se odhali v ¢asné fazi.

Na rozdil od symptomatickych jedinci je u bezpfiznakového jedince, u néhoz se
odhali KRCA, téméFf 90% pravdépodobnost pétiletého preziti, pfiznaky trvajici 3
mésice tuto pravdépodobnost snizuji na 40 % a pfi sedmimésiéni anamnéze je
pravdépodobnost pétiletého preZiti pouze 25%.

Ve srovnani procenta vylécenych nemocnych s KRCA, které bylo pfed nékolika lety
provedeno napfi¢ evropskymi staty, jsme nefigurovali. Nejlepsi vysledky preZivani
nemocnych po péti letech od zapoceti 1éby KRCA pfesahovaly 50 % (Svycarsko,
skandinavské zemé), nejhorSi nedosahovaly 30 % (Polsko, Slovensko). Da se
odhadnout, Ze naSe vysledky by se spiSe blizili tém polskym a slovenskym, a je tedy
zfejmé, ze vychodoevropské zemé maji v pécéi o nemocné s KRCA co zlepSovat a
dohanét. Nejde ani tak o rozdily v operacni technice nebo v ostatnich Ié€ebnych
metodach, ale pravé v mife zachytu casnych stadii onemocnéni a celkovém
dodrzovani standardizovanych léebnych postupl a komplexni péCe o nemocné
v pokrocilych stadiich, kdy Ize alespori prodlouzit dobu preziti. (Zaloudik, 2003)
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Tabulka ¢. 18 Pétileté preziti u pacientd s KRCA v zavislosti na stadiu

Modifikované

stadium podile Definice Vyskyt Pétileté preziti

Dukese

karcinom
neprorustajici pres 11 % 83 %
muscularis propria

karcinom
prorastajici pres 35 % 64 %
sténu stfeva

karcinom ve
spadovych
regionalnich
uzlinach

26 % 38 %

pfitomné vzdalené

metastazy 29 % 3%

Zdroj: Lékarské listy

2.15.2 Standardni predoperacni vysetreni

totalni kolonoskopie s biopsii (pokud neni mozné proniknout endoskopem nad
nador, je vhodna irigografie)

sonografie jater

CT jater — pfi nalezu jaternich metastaz sonograficky &i pfi nejasném
sonografickém nalezu

CT malé panve

RTG plic

CT plic — pfi nalezu metastaz RTG vySetfenim

bronchoskopie pfi suspekci na metastazy, k vylouceni duplicity

urologické vySetfeni pfi ndlezu hematurie € pfi urologické symptomatologii
svédcici pro progresi onemocnéni

gynekologické vysSetieni u vSech Zen

stanoveni onkomarkert CEA, CA 19-9

u karcinomu rekta doporuCena transrektalni sonografie a anorektaloni
manometrie

2.15.3 Predoperaéni priprava pacienta

Kromé precizni operaénim techniky a spravné indikace jednotlivych operacnich
postupl je vysledek operacniho vykonu ovlivnén rovnéz kvalitou predoperaéni
pripravy, na které se zasadni mérou podili i sestersky zdravotnicky personal.

Pfedoperaéni pripravu pacienta lze schématicky rozdélit na pfipravu celkovou,
zahrnujici Upravu vnitiniho prostfedi, ATB profylaxi, korekci pfipadné anémie,
preléCeni event. plicnich a dalSich chronickych infekci, a na pfipravu lokalni,
zaméfujici se na pfipravu traviciho traktu k operacnim vykonum. K lokalni pfipravé
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existuje velké mnozZstvi rdznych postupd, jejichz spole¢nym cilem je dokonalé
vyprazdnéni travici trubice pro minimalizaci kontaminace operacniho pole stolici.
Obecné je doporuc¢ovano u nestenotizujicich nadord bez poruchy pasaze GIT
ortogradni vyprazdnéni hypertonickymi solnymi roztoky za pfisluSnych dietnich
opatfeni.

V pfipadé ¢astecné stenotizujicich nadord s poruchami vyprazdiovani pak prichazi
v Uvahu pozvolné ortogradni vyprazdnéni s retrogradnimi nalevy zajiStujicimi
vyprazdnéni traéniku pod stenotizujicim tumorem. U akutné operovanych pacientu je
nutné se spokojit pouze s event. retrogradnim nalevem, nebo Ize pacienta vyprazdnit
pomoci specialnich ocistnych klyzmat peroperaéné na operacnim sale (intraoperaéni
ortogradni lavaz tracniku, colon clean). Béznym doplikem vyprazdriovacich technik
je lokalni i celkova dezinfekce GIT kombinaci podanych antibiotik a chemoterapeutik.

2.15.4 Metody kurativni chirurgické lécby KRCA

Zakladnim predpokladem IéEby KRCA je radikélni chirurgicka resekce s odstranénim
maligniho nadoru spolu s okolni lymfatickou tkani v dostatec¢né radikalité. Provedeni
vlastniho opera¢niho vykonu Ize schématicky rozdélit do dvou fazi.

Prvni faze je resekéni (amputaéni), ktera zahrnuje odstranéni vlastniho nadoru
s okolni tkani, kdy chirurg podvaze zvoleny segment stfeva s tumorem a zabrani tak
rozSifeni karcinomovych bunék do ostatnich nepostizenych stfevnich segmenta.
Poté je zvoleny segment stfeva spolu s nadorem mobilizovan a odstranén. Nasleduje
faze rekonstrukéni, vedouci k obnoveni kontinuity GIT (resp. derivace GIT v pfipadé
bypassovych vykonl nebo vykona koncicich stomii).

Podle lokalizace maligniho tumoru jsou standardné provadény zejména tyto operacni
vykony:

= pravostranna hemikolektomie (event. rozSifena pravostranna hemikolektomie)
resekce transversa
levostranna hemikolektomie (event. roz8ifena levostranna hemikolektomie)
resekce sigmatu
vysoka predni resekce (high anterior resection)
nizka predni resekce rekta (low anterior resection — Dixon)
abdominoperinealni amputace rekta podle Milese

Pravostranna hemikolektomie

Pravostranna hemikolektomie byva indikovana pfi tumoru lokalizovaném v oblasti
céka nebo kolon ascendens, event. rozSifena pravostranna hemikolektomie
v pfipadé malignity v oblasti hepatalni flexury. Pfi tomto typu operace chirurg
resekuje €ast terminalniho ilea, cékum spolu s kolon ascendens a oblasti hepatalni
flexury (v pfipadé rozsSifeného vykonu az po oblast flexury lienélni) s okolni tkani
(Gast mezenteria + odpovidajici Cast pfisluSného mezokolon). Pasaz GIT je
obnovena v ramci rekonstrukéni faze operace ileo-transversoanastomézou (end to
side, end to end nebo side to side typu) nejriznéjsi technikou.
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Resekce transverza

Tento typ vykonu je indikovan v pfipadé nadoru lokalizovanych v stfedni tfetiné
transverza — at’ uz jako radikalni vykon ve smyslu resekce transverza a obou flexur a
prehledného mezotransverza vcéetné velké predstéry s naslednou end to end
anastomoézou, nebo jako limitovana klinova resekce Casti transverza spolu
s nadorem a bezpecnostnim lemem s ponechanim obou flexur.

Levostranna hemikolektomie

Indikaci k levostranné hemikolektomii jsou nadory v oblasti lienalni flexury a
sestupného tracniku. Pfi tomto typu operacniho vykonu se resekuje leva ftretina
transverza spolu s velkou predstérou, slezinnym ohbim a kolon descendens,
soucasti vykonu maze byt i splenektomie (odstranéni sleziny). Pasaz je obnovena
transverzo-sigmoideoanastom6zou end to end nebo pfipadné jiného typu. P
rozSifeném vykonu se odstranuje kromé vySe uvedenych oddild tracniku i oralni ¢ast
sigmoidea event. sigmoideum vcelém rozsahu s naslednou transverzo-
rektoanastomézou. Asi u 5 % zen se vyskytuji makroskopické metastazy ovaria, kdy
je nezbytné soucasné provést adnexektomii. Vyhody ,no-touch” techniky operovani,
kdy chirurg nejprve liguje cévni svazky, se nepotvrdili. Protoze je ale pomérné
snadné dodrzet pfi operaci tuto zadsadu, je tato technika véeobecné pouzivana.

Resekce sigmatu

Resekce sigmatu byva indikovana u nadorl stfedni a dolni ¢asti esovité klicky véetné
rektosigmoidea, nékterymi autory je vSak pro maly rozsah resekce povazovana za
méné radikalni. Po resekéni fazi operace nasleduje rekonstrukce GIT anastomézou
podle zvoleného typu. V nékterych situacich (ileézni stav, nedostate¢né vyprazdnény
pacient, peroperacni komplikace s nutnosti urychleného ukonéeni vykonu, biologicky
stary nemocny netolerujici vétsi operaéni vykon apod.) je aboralni pahyl rekta po
resekéni fazi operace slepé uzavien a namisto rekonstrukce pasaze GIT
anastomoézou je ordlni pahyl sigmoidea vyveden jeko terminalni sigmoideostomie.
Tento typ resekce je oznacovan za resekci Hartmanova typu, kdy rekonstrukéni
vykon s napojenim stfevnich koncl je mozné provést v druhé dobé pfi operaci
nasledné.

Vysoka predni resekce rekta

Jde o typ resekéniho vykonu indikovany v pfipadé uloZeni tumoru rekta v anatomické
urovni peritonealni fasy nebo oralnéji nad touto fasou. Po odstranéni nadoru spolu
s pfilehlou tkani mezorekta je kontinuita GIT obnovena anastomézou pahylt rekta a
sigmatu.
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Nizka predni resekce rekta

Nizk& predni resekce rekta je typem resekéniho vykonu indikovanym v pfipadé
lokalizace tumoru rekta nizko pod drovni peritonealni fasy, kdy jesté lze v pfipadé
resekéniho vykonu zajistit pozadavek onkochirurgické radikality resekce, tzn. lze
odstranit postizeny Usek rekta spolu s bezpecnostnim lemem zdravé tkané zejména
smérem aboralnim. PFi velmi nizce ulozenych tumorech rekta (zejména ve stfedni a
pri oralnim okraji dolni tfetiny rekta) je indikace této ,sfinkter Setfici“ operace hraniéni
a lze ji provést pouze s pouzitim modernich Sicich aparatd (staplert), ¢asto i
s nutnosti konstrukce anastomézy koloanalni.

Abdominoperinealni amputace rekta

V Milesové modifikaci je od roku 1908 stéle pouzivanou technikou, uréenou pro
operacni leécbu tumord dolni tfetiny rekta, u kterych nelze provést ,sfinkter Setfici®
resekéni vykon s naslednou rekonstrukci. Technicky se jedna o kompletni odstranéni
rekta, analniho kanalu s analnimi svéradi a Sirokou excizi panevniho dna. Vysledkem
tohoto naro¢ného operacniho vykonu je trvala sigmoideostomie.

V posledni dobé jsme svédky zavadéni novych progresivnich metod i do oblasti
onkochirurgickych operaénich postupu, kam zejména patfi pfinos laparoskopickych
event. laparoskopicky asistovanych operacnich metodik, dale metody transanalni
mikrochirurgické techniky a dalsi.

V souvislosti s poZzadavkem radikality operaéniho vykonu, zejména ve smyslu
odstranéni regionalnich lymfatik, jednak jako prevence lokoregionalnich recidiv a
predevSim pak pro dulezitost findlniho histopatologického zpracovani a zhodnoceni
resekatu, ktery ma zasadni vliv na stanoveni event. lymfonodalnich metastaz a tak i
na urceni kone¢ného stadia choroby, jsou dnes stale vice diskutovany moznosti
sentinelové biopsie v pfipadé onkochirurgickych gastrointestinalnich resekci.
Podstatou této techniky je peroperacni aplikace barviva (event. radionuklidu) do okoli
maligniho tumoru s naslednou barevnou (event. scintilacni) identifikaci sentinelové
(strazni) uzliny v oblasti pfisluSného mezokolon. Sentinelova uzlina je lymfaticka
uzlina, ktera je jako prvni pfima lymfaticka uzlina v lokalité lymfatického povodi
konkrétni drénované oblasti daného tumoru. Vzhledem k tomu, Ze je tato uzlina prvni
v fadé v uvazované lymfatické drenazi, odrazi velmi pravdépodobné i stav ostatnich
lymfatickych uzlin — je jakymsi ,obrazem® zbyvajiciho lymfatického systému
drénujiciho oblast tumoru a je pak podrobena zevrubnému histopatologickému
zpracovani s moznosti zpfesnéni stagingu vlastniho onemocnéni.

Metody terapie metastaz KRCA

Pres veSkeré snahy o véasnou diagnostiku a 1é¢bu KRCA pfichazi asi 30 % pacientu
s jiz diseminovanym onemocnénim, tedy ve stadiu, kdy primarni maligni nador neni
omezen pouze na misto vzniku, ale zaklada své sekundarni nadory (metastazy)
v ostatnich, vzdalenych organech.

V pfipadé diseminace KRCA v peritonealni dutiné za predpokladu absence
vzdalenych metastaz je nékterymi pracovisti indikovana peritonektomie — Casové
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naroéna metoda kompletniho chirurgického odstranéni vSech nasténnych i
visceralnich metastaz, jejimz visledkem je deperitonealizace dutiny bfigni
s naslednou intraoperacni hypertermickou cytostatickou lavazi.

P¥i izolovaném postizeni jater je pro dalSi IéEebny postup zasadni lokalizace, pocet a
velikost jaternich metastaz v jednotlivych segmentech jaterniho parenchymu.
V pfipadé izolovaného jaterniho postizeni a za prfedpokladu operability primarniho
nadorového lozZiska je na misté chirurgicky resekéni vykon s odstranénim pfislusné
oblasti jaterniho parenchymu (anatomickym nebo extraanatomickym resekénim
vykonem s udavanou 25% kurabilitou). V pfipadé inoperability jaterniho postizeni Ize
pouzit dalsi metody:

» radiofrekvencni termoablace (RFA) predstavuje moderni metodu lokalni
|éCby jaternich malignit, kdy pomoci vysokofrekvenéniho proudu zavedeného
do jaterniho lozZiska pomoci speciélni sondy je na zakladé produkce vysokych
teplot nadorové loZisko zni€eno. Metoda pfedstavuje minimalni zatéz pro
pacienta a je zatizena vyskytem minimalnich komplikaci. Pfedbézné vysledky
této metodiky vyznivaji velice slibné, navic RFA Ize kombinovat s metodami
standardni chirurgické resekéni 1écby. Dalsi vyhodou této metody je moznost
aplikace nejen v pribéhu oteviené operacni revize, ale i perkutdnné v mistni
anestezii pod ultrazvukovou event. CT kontrolou, € za pomoci miniinvazivni
laparoskopické navigace. Nejnovéjsi elektrody jsou schopné provést destrukci
loZiska az do velikosti 5 cm s jednorazovou inzerci sondy.

» intraoperacni kryodestrukéni metody tekutym N, které vyuzivaji plisobeni
velmi nizkych teplot na oblast jaterni metastazy.

» metody laserové fotokoagulace svyuzitim Ng: YAG laserové
termokoagulaéni nekrézy metastazy.

» alkoholizace — principem této metody je aplikace 5-20 ml 95% etanolu do
metastazy s cilem jeji nekrézy at uz perkutanni technikou v mistni anestezii
(CT nebo ultrazvukem navigované) nebo peroperacné v celkové anestezii.

» v pfipadé solitarni plicni metastazy a za predpokladu operability primarniho
nadorového loziska KRCA je indikovana chirurgicka resekce s odstranénim
prislusného laloku.

* moznd je i kombinace uvedenych metod se systémovou nebo lokoregionalni
intraarterialni chemoterapii.

Urgentni vykony

U starSich nemocnych se karcinom rekta v mnoha pfipadech projevi rozvojem
ile6zniho stavu az pfi diagnostice nahlé prihody bfisni. Volba operacniho vykonu
zavisi na stavu nemocného a pfipravenosti operujiciho tymu. U néador(
rektosigmoidea se voli subtotalni kolektomie s ileorektoanastomé6zou. Urgentni
resekce s anastomézou se provadi zfidka. DalSi moznosti je resekce nadoru se
slepym uzavienim rekta a terminalni sigmoideostomii (resekce podle Hartmanna).
V nékterych pfipadech je opravnéna v prvni dobé samotna derivujici kolostomie nad
nadorem.

Vzhledem k onkologické radikalité rozezndvame vykony kurativni a paliativni.
Radikalni resekéni 1éEba karcinomu kolon je mozna jen u 60 % nemocnych. Kurativni
resekce umozniuje pétileté preziti asi u 2 tfetin nemocnych, rekurence béhem prvnich
4 let je vzacna.
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2.15.5 Terapeuticky postup podle jednotlivych stadii

Chirurgicka lécba nadora kolon

Prekancerézy
Zakladni metodou je endoskopicka polypektomie = metoda diagnosticka i
léCebna. V8echny polypy odstranéné endoskopickou polypektomii musi byt
histopatologicky vySetfeny. Stupen tzv. maligniho potencialu (riziko maligni
transformace) se zvySuje od tubularnich k vil6znim adenomim.

» Stadium 0
Nador je ohraniCen na sliznici, neproriista pfes muscularis mucosae (jedna se o
karcinom in situ). Je mozna endoskopicka mukosektomie.

Standardni lécba:
Lokalni excize nebo polypektomie s okraji bez nadoru. Resekce kolon pro plosné
|éze, anebo endoskopickd mukosektomie s nadorem.

» Stadium | (Dukes A)

Standardni lécba:
Resekce stfeva s anastom6zou. Po chirurgickém vykonu neni adjuvantni
chemoterapie indikovana.

= Stadium Il (Dukes B)

Standardni postup:

Chirurgicka resekce s anastomézou. Po chirurgickém vykonu neni adjuvantni
chemoterapie indikovana. Probihajici klinické studie s efektem novych systémovych
chemoterapeutik. Neni indikovana ani pooperacni radioterapie.

= Stadium Il (Dukes C)

Standardni postup:
Resekce s anastomézou. Je indikovana pooperaéni adjuvantni chemoterapie.

»  Stadium IV

Znamena pritomnost vzdalenych metastaz. Provadi se resekce stfeva. U jaternich
metastaz je doporucena resekce jater a intraarterialni chemoterapie implantovanym
katetrem. Pro nemocné s méné nez tfemi metastazami do jater se uvadi po jejich
resekci 20-40% pétileté preziti. Kromé chirurgické resekce se jeSté mlze pouzit
lokalné ablativni techniky jaternich metastdz (kryoablace, radiofrekvenéni ablace,
emboliza¢ni techniky). Nemocni s izolovanou plicni metastdzou, anebo s plicni i
jaterni metastazou jsou indikovani k chirurgické resekci. Adjuvantni chemoterapie je
indikovana.
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Lééba karcinomu rekta

Cilem lécby karcinomu rekta je vylé€eni bez lokalni i vzdalené recidivy, zachovani
kontinuity travici trubice a zachovani anorektalni, moCové a sexualni funkce.
Zakladni kurativni metodou je radikalni chirurgicky vykon. Adjuvantni terapie — a
zvlasté radioterapie — hraji vyznamnou roli. Pfi souc¢asnych moznostech diagnostiky
je radikalni resekéni Ié€ba mozna asi u 40 % pfipadd karcinomu rekta, ve spojeni
s pfedoperacni radioterapii se moznosti radikalni terapie zvysuiji.

= Predoperacni radioterapie

Pfedoperacéni radioterapie se stala standardnim postupem u druhého a tretiho stadia
karcinomu rekta. Jejimi vyhodami jsou zvySené procento resekénich vykonu oproti
vykonim amputaénim, snizeni vyskytu lokalni recidivy (nemocni bez radioterapie
maji vyskyt recidiv 27%, nemocni s pfedoperacni radioterapii 11% (p<0,001) a
prodlouzené pétileté preziti. Pfi srovnani optimalniho nacasovani chirurgického
vykonu po predoperacnim ozafeni byla prokdzana lepSi nadorova odpovéd po
delSim odstupu (4-6 tydn(), nez po odstupu kratSim (2 tydny).

Tabulka €. 19 Pétileté preziti v zavislosti na pouziti radioterapie

Stadium (dukes) Bez radioterapie Radioterapie

A 95 % 100 %
B 71 % 85 %
C 45 % 73 %

Zdroj : Lékarské listy

Tabulka €. 20 Vyskyt recidiv u karcinomu rekta

Recidiva
Stadium (Dukes) Lokalni % Vzdalené metastazy %
A 0 15
B 16 24
C 10 58

Zdroj : Lékarské listy

» Chirurgické vykony
Zakladni modalitou IéCby karcinomu rekta je chirurgické resekce primarniho nadoru a
regionalnich uzlin. Resekuje se 4 cm pod nadorem. Pokud je nador lokalizovan
v dolni nebo stfedni tretiné rekta, provadi se zaroven totalni resekce mezorekta. Pri
nizko uloZzenych nadorech, kde neni moznost resekovat alesponn 3-4 cm pod
nadorem, provadi se amputace konec¢niku s termindlni sigmoideostomii. Lokalni
recidivy se vyskytuji v priméru v 0-16 %. V soucasnosti je snaha o resekéni vykony
zachovavajici stfevni kontinuitu. Tyto vykony se preferuji pfed abdominalni amputaci
s terminalni sigmoideostomii.
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» Kurativni chirurgicka lécba

Radikalni resekce rekta s excizi mezorekta je zakladnim kurativnim vykonem.

Strevo se resekuje alespon 3-4 cm pod okrajem nadoru. Uplna excize mezorekta se
provadi u nadorl nizko a stfedné uloZzenych, u nadoru rekta lezicich vysoko se
exciduje mezorektum alespori 5 cm pod tumor. Lymfadenektomii se standardné
neprovadi, protoze lymfatick&d drenaz rekta existuje ve tfech rliznych smérech. Prvni
podél a. rectalis superior a a. mesenterica inferior do paraaortalnich uzlin (toto
povodi se odstranuje vzdy), druha podél a. rectalis inferior pfes a. pudenda do a.
iliaca interna (lymfadenektomie podél a. iliaca se provadi pouze u vybranych
pacientd). Izolované jaterni metastazy se resekuji sou¢asné s radikalnim vykonem
na rektu.

» Paliativni chirurgické vykony
PFi chirurgickém FfeSeni nadoru rekta by méla byt vzdy snaha o radikalni resekéni
vykon, v€etné resekce lokalizovanych jaternich nebo plicnich metastaz. Pokud nelze
dodrzet zasady radikalniho odstranéni dodrzet, pouzivaji se tyto paliativni vykony:

1. paliativni resekéni vykony

2. derivaéni operace (stomie prfed nadorem)

3. lokalni vykony (kryodestrukce, elektrokoagulace, laser apod.) k udrzeni
prichodnosti rekta pro stolici. Limitujicim faktorem zlstava postizeni svérac,
kdy se pfi rozvoji inkontinence voli provedeni sigmoideostomie.

Terapeuticky postup podle jednotlivych stadii
» Stadium 0
Pokud se hodnoti karcinom ve stadiu 0, znamena to, ze tumor je limitovan na sliznici
bez prertstani pfes muscularis mucosae (karcinom in situ).
Doporuceny postup:
Lokalni excize, polypektomie, resekce rekta pro plosné nalezy.
» Stadium | (Dukes A)
Doporuceny postup:
Nizka resekce rektosigmoidea. Abdominoperitonealni amputace rekta. Nemocni

s tumorem rekta stadia T1 nevyZaduji pooperacni adjuvantni terapii. U nemocnych
s T2 se vyskytuji lymfatické metastazy ve 20 %, a proto je adjuvantni terapie vhodna.
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» Stadium Il (Dukes B)
U téchto nemocnych karcinom pfesahuje hranici rekta a muze postihovat ostatni
organy malé panve. Nemocni ve stadiu Il a lll maji vysoké riziko lokalni recidivy i
systémového onemocnéni. Rada studii prokazuje pfinos adjuvantni lécby na snizeni
poctu lokélnich recidiv, ale neprokazuje vliv na celkové preZiti. Svédska skupina
prokazala vliv na predoperaéni ozafenim na celkovou dobu preziti.

Doporuceny postup.
U nemocnych je vhodna prfedoperacni radioterapie nasledovana chirurgickou resekci
rekta a pooperacni adjuvantni terapie.

= Stadium Il (Dukes C)
Vitomto stédiu jsou pfitomné i metastazy v lymfatickych uzlindch. Vétsi pocet
postizenych uzlin zhorSuje prognézu onemocnéni.

Doporuceny postup:
Pfedoperacni ozafeni, chirurgickd resekce a pooperacni adjuvantni 1é¢ba. U téchto
nemocnych je vhodna panevni lymfadenektomie.

»  Stadium IV

Jaterni metastazy se vyskytuji u 15-25 % nemocnych v dobé stanoveni diagnézy, asi
u 20 % nemocnych je néasledné zachycena metachronni jaterni metastaza.
Standardni |éCebny postup zahrnuje chirurgicky vykon a adjuvantni terapii. U
vzdalenych metastaz se postupuje obdobné jako u karcinomu kolon, kdy jsou jaterni i
izolované plicni metastazy indikovany k chirurgické resekci. Zadny nemocny
s nelééenou jaterni metastazou neprezije pét let. Pokud je izolovana jaterni
metastaza |éCena, je uvadéno pétileté preziti mezi 25-28 %.

Terapie nadoru rekta

Nadory rekta jsou relativné radiosenzitivni. Standardem je v soucasné dobé
neadjuvantni lécba pFedozafenim a teprve poté nasledujici chirurgickd lécba.
Rozsahlé randomizované studie prokazaly snizeni procenta lokalnich recidiv a
zlepSeni pétiletého preziti u nemocnych pFedozafovanych oproti neléCenym
radioterapii. Pooperacni ozareni nezlepSuje osud nemocnych.

Rozdélime-li rektum na horni, stfedni a dolni tfetinu (chirurgicka anatomie) Ize tvrdit,
Ze u nadorQ horni tretiny Ize témér vzdy provést resekci. Stejné by méla byt IéCena i
prevazna vétsina nadoru stfedni tfetiny kone¢niku. Nadory dolni tfetiny kon&i obvykle
odstranénim celého konecniku a zaloZzenim stomie. Nékdy je mozné provést lokalni
excizi nadoru, tento postup ma v8ak velice pfisné indikace. U inoperabilnich nador
je mozné upravit prachodnost stfeva laserovou vaporizaci a fotokoagulaci, Ci
zavedenim stentu. Pfi neuspéchu této endoskopické paliace nebo u inkontinentnich
nemocnych je tfeba zalozit kolostomii nad nadorem.

Analni karcinom je onemocnéni, které vychazi z epitelu anu a u kterého je mozné
v 90 % pripadu dosahnout vylé€eni radioterapii a chemoterapii. Chirurgicka 1écba
nastupuje az teprve v pfipadé neuspéchu onkologické terapie.
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3 PRAKTICKA CAST

3.1 Zaméreni a organizace prace

Prace je zaméfena na zmapovani stavu prevence KRCA u nahodné vybrané skupiny
pacientd na Uherskohradistsku, zjisténi poctu roéné provadénych TOKS u klientl
VZP starSich 50 let na Uherskohradistsku, na navrh Upravy screeningového
programu pomoci TOKS a na vytvofeni preventivniho plakatu a informaéné-edukacni
brozury pro praktické Iékafe a zdravotni sestry.

Motivaci k randomizovanému prizkumu v oblasti prevence KRCA pro nas byl
nartstajici pocet nadorovych onemocnéni kolorekta, vysoka umrtnost na tato
onemocnéni a nedostate¢né vyuzivany screening KRCA pomoci TOKS. Domnivame
se totiz, Ze velké mnozstvi pacientl nezna zasady prevence KRCA a ani rizikové
faktory tohoto onemocnéni, Ze nejsou dostate¢né informovani o moznostech
screeningu pomoci TOKS a Ze ani fada praktickych Iékafd nevénuje dostateCnou
pozornost a usili screeningu KRCA. Velkym problémem je téZz nedostatecna
medializace celé problematiky.

3.2 Etapy praktické casti

Prakticka cast se déli na nékolik etap:

= v prvni etapé jsme se zaméfili na konzultace s odbornymi lékafi, ziskani
prehledu o vyuzivani TOKS praktickymi Iékafi a na pfipravu dotazniku.

= ve druhé etapé jsme provadéli predvyzkum v ordinacich nékterych
praktickych Iékarftd. Po vyhodnoceni téchto dotaznikd jsme pfistoupili
k drobnym technickym Upravam konstrukce dotaznikl. Poté nasledoval
vlastni prazkum, a to v ordinacich praktickych a odbornych Iékafi a v NsP
Uh. Hradisté.

" ve treti etapé jsme se zaméfili na vytvoreni preventivniho plakatu do
ordinaci praktickych, odbornych lékafd a do nemocnic, nebot se
domnivame, ze si ho pacienti v§imnou vice, nez malych brozurek, dale na
vytvoreni informacné-edukacni brozury pro praktické Iékafe a zdravotni
sestry a na navrh na zménu screeningového programu v ramci TOKS.

3.3 Cile prace

Cil ¢. 1
= zmapovani stavu prevence KRCA u pacientt na Uherskohradistsku
= zjisténi poctu provadénych TOKS na Uherskohradist'sku

Cil¢.2
= vytvofeni preventivniho plakatu do ordinaci praktickych i odbornych lékafu a

do nemocnic
= vytvoreni informaéné-edukacni brozury pro praktické Iékafe a zdravotni sestry
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Cil¢.3
= navrh na zménu screeningu KRCA pomoci TOKS
Cilé. 4
= publikace zjisténych vysledku v regionalnim a odborném tisku a na konferenci
s odborniky konané na pudé SZS Uherské Hradisté.

3.4 Metodika a organizace Setreni

Prace je zaméfena na kvantitativnim Setfeni a analyze empirickych dat.

Informace o incidenci kolorektalniho karcinomu byly ziskavany na Narodnim
onkologickém registru (NOR) a Ustavu zdravotnickych informaci a statistiky CR
(UZIS). Informace o poctu ro€né provadénych TOKS na Uherskohradistsku jsme
zjistovali na VZP Uherské Hradisteé.

K ziskani dat o prevenci kolorektalniho karcinomu byly pouzity dotazniky, které byly
rozdany skupiné 1762 pacientd. Prizkumu se zuc¢astnilo 869 muzu a 893 zen.

V dotazniku byly pouzity otdzky se zaméfenim na prevenci KRCA, rodinny vyskyt
KRCA, preventivni prohlidky a TOKS a jeho provadéni.

Cést dotazniki byla predloZena pacientim v ordinacich praktickych a odbornych
lékaru, dalSi ¢ast pacientdm Idzkovych a ambulantnich oddéleni NsP Uherské
Hradisté. Vysledky prace chceme publikovat v regionalnim tisku a odbornych
periodikach, a to Slovackych novinach, Zdravotnickych novinach, ¢asopisech: Sestra
a Osetfovatelstvi apod.
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3.5 Vysledky

3.5.1 Screening pomoci TOKS na Uherskohradist'sku

Tabulka ¢. 21 Provadéni TOKS na Uherskohradist'sku

Rok 2002 2003 2004*
Negativni vysledek | .. 3162 2929
Pozitivni vysledek |** 135 169
Celkem 2738 3297 3098
provedenych testu

Zdroj: VZP Uherské Hradisté
Pocet pacientt VZP - 33 156 (posledni udaj z roku 2003)

* Obdobi roku 2004 je pouze do zafi.
** v letech 2002 byl spole¢ny kéd pro pozitivni i negativni vysledek

Pozn. Udaje jsou pouze o pojisténcich VZP Uherské Hradisté ve véku nad 50 let.
Pocet pojisténct VZP starsich 50 let — 33 156
Komentar:

Dle udaji VZP vyplyva, ze v roce 2002 bylo provedeno 2738 TOKS, v roce 2003
3297 TOKS a do zafi 2004 3098 vySetien na OK.
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3.5.2. Pirehled znalosti pacientti o kolorektalnim karcinomu

. Pocet respondentt Setreni

Graf &. 6 PocCet respondentu Setfeni

O Muzi

50.70% 49,30% .
’ m Zeny

Komentar:

Prizkumu se zuc€astnilo 1762 pacientld. Ztoho 869 muzu a 893 Zen. Pruzkum
probihal od ¢ervna 2004 do konce lednu 2005 v NsP Uherské Hradisté a v nékterych
ordinacich praktickych a odbornych Iékaru.

Il. Rozdéleni respondentd vzorku podle vékovych kategorii

Tabulka €. 22 Vékové kategorie

Kategorie Vékoveé rozmezi
¢c.A 18-40 let

¢.B 41-60let

¢.C 61 a vice

Tabulka €. 23 Zastoupeni respondentu dle vékovych kategorii

Kategorie Pocéet pacientu %
C.A 505 28,7
¢.B 635 36
¢.C 622 35,3
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Graf €. 7 Zastoupeni respondentu dle vékovych kategorii

35,30%

OKat. ¢.A
B Kat. ¢.B
OKat. ¢.C

36,00%

Komentar:

Prazkumu se zUc€astnilo 1762 pacientl, nejvétsi zastoupeni pacientl bylo v kategorii
¢. B ve véku 41-60 let, a to 36 % pacientl, v kategorii €. A bylo 28,7 % pacientl a ve
treti kategorii 35,3 % pacientd.

lll. Zkoumané znaky

Tabulka €. 24 Zkoumané znaky

Cislo otazky |Zkoumany znak

rizikové faktory KRCA

prehled o prevenci KRCA prostrednictvim propagacnich materiald

pozitivni rodinnd anamnéza

Ucast na pravidelnych preventivnich prohlidkach

povédomi o TOKS

zasady prevence KRCA

povédomi o |é¢itelnosti KRCA

kterého |ékare by pacient vyhledal v pfipadé, ze by objevil pfimés krve ve
stolici

za jak dlouho se opakuje TOKS

1
2
3
4
5.
6. od kolika let se provadi TOKS
7
8
9
1
1

-

provadéni TOKS praktickymi Iékafi
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IV. Popis pruzkumu

Dotazniky jsme zacali distribuovat v ¢ervnu 2004. Nejprve jsme se zameéfili na
praktické 1ékare, v fijnu 2004 jsme se pro rychlejSi ziskavani dotaznikl preorientovali
na distribuci v l0Zkovych a ambulantnich oddélenich NsP Uherské Hradisté. Zde se o
vypliiovani dotaznikd pacienty staraly stani¢ni sestry, studentky a profesorky SZS
Uherské Hradisté. Koncem roku 2004 jsme rozdali také do nékterych ordinaci
odbornych Iékaru.

Zacatkem roku 2005 jsme pfistoupili k ruénimu pocitani dotaznikl, vyhodnocovani
ziskanych 0daji a pocitaovému zpracovani vysledku.
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3.6 Prehled znalosti rizikovych a preventivnich faktoru

V. Vlastni priuzkum - vybrané otazky pro pacienty
Otazka ¢. 1

ZNATE RIZIKOVE FAKTORY RAKOVINY TLUSTEHO STREVA A KONECNIKU?
ANO - NE

Tabulka €. 25 Znalost rizikovych faktord KRCA

Odpovéd Pocet odpovédi %
Ano 478 27,1
Ne 1284 72,9

Graf €. 8 Znalost rizikovych faktord KRCA

mANno
mNe

Komentar:
Pouze 27,1 % pacientl zna rizikové faktory KRCA. Pacienti jako nejcastéjsi faktory
uvadeéji: koureni, alkohol, genetické predispozice a hevhodné stravovani.
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Tabulka €. 26 Rozdéleni spravnych odpovédi na otdzku €. 1 v kategoriich muzi — Zzeny

Muzi

18,6 %

Zeny

35,4 %

Graf €. 9 Rozdéleni spravnych odpovédi na otazku €. 1 v kategoriich muzi — Zzeny

40,00%
35,00%
30,00%
25,00%
20,00%
15,00%
10,00%

5,00%

0,00%

Zeny

Tabulka €. 27 Zastoupeni spravnych odpovédi na otazku €. 1 dle vékovych kategorii

Kategorie Pocet % spravnych odpovédi

A 25,1
B 33,5
C 19,6

Graf €. 10 Zastoupeni spravnych odpovédi na otazku €. 1 dle vékovych kategorii

40,00%
35,00%
30,00%
25,00%
20,00%
15,00%
10,00%

5,00%

0,00%

Komentar:

Toto rozdéleni uvadime pouze pro zpestieni naseho prizkumu.
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Otazka ¢. 2
SETKAL/A JSTE SE NEKDY S PROPAGACNIM MATERIALEM ZAMERENYM NA
PREVENCI RAKOVINY TLUSTEHO STREVA A KONECNIKU? ANO - NE

Tabulka €. 28 Prevence pomoci propagacnich materiald

Odpovéd Pocet odpovédi %
Ano 681 38,7
Ne 1081 61,3

Graf €. 11 Prevence pomoci propagaénich materialt

38,70%

mANno
mNe

Komentar :
38,7 % pacientl uvadi, Ze se jiz nékdy setkalo s propagacnim materialem
zaméfenym na prevenci KRCA.
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Tabulka €. 29 Rozdéleni kladnych odpovédi na otazku €. 2 v kategoriich muzi — zeny

MuZi 37,7 %

Zeny 39,5 %

Graf €. 12 Rozdéleni kladnych odpovédi na otdzku €. 2 v kategoriich muzi — Zeny

40,00%
39,50%
39,00%
38,50%
38,00%

37,50%

37,00%

36,50%
Muzi Zeny

Tabulka €. 30 Zastoupeni kladnych odpovédi na otazku €. 2 dle vékovych kategorii

Kategorie Pocet % spravnych odpovédi

A 33,1
B 50,1
C 31,5

Graf €. 13 Zastoupeni kladnych odpovédi na otazku €. 2 dle vékovych kategorii

60,00%
50,00%
40,00%
30,00%

20,00%

10,00%

0,00%

Komentar:
Toto rozdéleni uvadime pouze pro zpestfeni naseho prizkumu.
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Otazka ¢. 3 - . . N
VYSKYTUJE SE VE VASI RODINE RAKOVINA TLUSTEHO STREVA A
KONECNIKU ? ANO - NE

Tabulka ¢. 31 Pozitivni rodinna anamnéza

Odpovéd Pocet odpovédi %
Ano 270 15,3
Ne 1492 84,7

Graf ¢. 14 Pozitivni rodinnd anamnéza

15,30%

@ Ano
W Ne

84,70%

Komentar:
15,3 % pacientl udava pozitivni rodinnou anamnézu.
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Otazka ¢. 4 ] ] ]
CHODITE NA PRAVIDELNE PREVENTIVNI PROHLIDKY ? ANO - NE

Tabulka €. 32 Vyuzivani preventivnich prohlidek

Odpovéd Pocet odpovédi %
Ano 648 36,7
Ne 1114 63,3

Graf €. 15 Vyuzivani preventivnich prohlidek

36,70%

= Ano
m Ne

63,30%

Komentar:

36,7 % pacientu uvedlo, Zze chodi na pravidelné preventivni prohlidky. Zbytek tuto
preventivni moznost nevyuziva a tim neumozZnuje lékafi nabidnuti TOKS, tedy
moznost screeningoveho vysetieni, jez by mohlo odhalit nadorové onemocnéni.
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Tabulka €. 33 Rozdéleni kladnych odpovédi na otazku €. 4 v kategoriich muzi — zeny

Muzi

37,9 %

Zeny

35,7 %

Graf €. 16 Rozdéleni kladnych odpovédi na otdzku €. 4 v kategoriich muzi — Zzeny

38,50%
38,00%
37,50%
37,00%
36,50%
36,00%
35,50%
35,00%

34,50%

Zeny

Tabulka €. 34 Zastoupeni kladnych odpovédi na otazku ¢&. 4 dle vékovych kategorii

Kategorie Pocet % spravnych odpovédi

A 31,1
B 32,8
C 37,3

Graf €. 17 Zastoupeni kladnych odpovédi na otazku €. 4 dle vékovych kategorii

38,00%
37,00%
36,00%
35,00%
34,00%
33,00%
32,00%
31,00%
30,00%
29,00%
28,00%

Komentar:

Toto rozdéleni uvadime pouze pro zpestieni naseho prizkumu.
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Otazka ¢.5

SlySel / a jste nékdy o vysSetieni stolice na okultni (skryté) krvaceni do stolice ?

Tabulka ¢. 35 Povédomi o TOKS

Odpovéd Pocet odpovédi %
Ano 879 49,9
Ne 883 50,1
Graf ¢. 18 Povédomi o TOKS
50,10% 49,90% @ Ano
Bl Ne

Komentar: 49,9 % pacientl uz slySelo o TOKS, zbytek se s timto vySetfenim ani
informaci o ném nesetkal.
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Tabulka €. 36 Rozdéleni odpovédi na otazku €. 5 v kategoriich muzi - Zeny

Muzi

42,5 %

Zeny

57,1 %

Graf €. 19 Rozdéleni kladnych odpovédi na otdzku €. 5 v kategoriich muzi - Zeny

60,00%
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0,00%

Zeny

Tabulka €. 37 Zastoupeni kladnych odpovédi na otazku €. 5 dle vékovych kategorii

Kategorie Pocet % spravnych odpovédi

A 42
B 47,2
C 46,6

Graf €. 20 Zastoupeni kladnych odpovédi na otazku €. 5 dle vékovych kategorii

48,00%
47,00%
46,00%
45,00%
44,00%
43,00%
42,00%
41,00%
40,00%
39,00%

Komentar:

Toto rozdéleni uvadime pouze pro zpestieni naSeho prizumu.
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Otazka ¢. 6

OD KOLIKA LET MA PACIENT PRAVO NA BEZPLATNE VYSETRENi NA

OKULTNI (SKRYTE) KRVACENI DO STOLICE ?
a) 40
b) 45
c) 50
d) 60

Tabulka €. 38 Od kolika let se provadi TOKS

Pocet %
odpovédi
A 203 11,5
B 708 40,2
D 193 11

Graf €. 21 Od kolika let se provadi TOKS

1% 11,50%

OA
mB
aocC

37,00% 0D

Komentar:
62,7 % respondentl nevi od kolika let ma pacient pravo na bezplatny TOKS.
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Tabulka €. 39 Rozdéleni spravnych odpovédi na otdzku €. 6 v kategoriich muzi — Zzeny

Muzi

34,5 %

Zeny

40,1 %

Graf €. 22 Rozdéleni spravnych odpovédi na otazku €. 6 v kategoriich muzi — Zeny

41,00%
40,00%
39,00%
38,00%
37,00%
36,00%
35,00%
34,00%
33,00%
32,00%
31,00%

Zeny

Tabulka €. 40 Zastoupeni spravnych odpovédi na otazku €. 6 dle vékovych kategorii

Kategorie Pocet % spravnych odpovédi

A 27,7
B 46,9
C 37

Graf €. 21 Zastoupeni spravnych odpovédi na otazku €. 6 dle vékovych kategorii

50,00%
45,00%
40,00%
35,00%
30,00%
25,00%
20,00%
15,00%
10,00%

5,00%

0,00%

Komentar:

Toto rozdéleni uvadime pouze pro zpestieni naseho prizkumu.
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Otazka ¢. 7

ZNATE ZASADY PREVENCE RAKOVINY TLUSTEHO STREVA A KONECNIiKU?
ANO - NE

Tabulka €. 41 Zasady prevence KRCA

Odpovéd Pocet odpovédi %
Ano 492 27,9
Ne 1270 721

Graf ¢. 22 Zasady prevence KRCA

@ Ano
W Ne

Komentar:

27,9 % pacientd v dotazniku uvedlo, ze zn4 z&sady prevence KRCA. NejCastéji
uvadeéji abstinenci alkoholu a cigaret, vhodnou stravu a vyuzivani preventivnich
prohlidek.
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Tabulka €. 42 Rozdéleni spravnych odpovédi na otdzku €. 7 v kategoriich muzi — Zzeny

Muzi

20,8 %

Zeny

34,8 %

Graf €. 23 Rozdéleni spravnych odpovédi na otazku €. 7 v kategoriich muzi — Zeny

40,00%
35,00%
30,00%
25,00%
20,00%
15,00%
10,00%

5,00%

0,00%

Zeny

Tabulka €. 43 Zastoupeni spravnych odpovédi na otazku €. 7 dle vékovych kategorii

Kategorie Pocet % spravnych odpovédi

A 22,4
B 36,8
G 21,4

Graf €. 24 Zastoupeni spravnych odpovédi na otazku €. 7 dle vékovych kategorii

40,00%
35,00%
30,00%
25,00%
20,00%
15,00%
10,00%

5,00%

0,00%

Komentar:

Toto rozdéleni uvadime pouze pro zpestieni naseho prizkumu.
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Otazka¢c. 8 ) ] ] o
I\,IIYSVLIVTEV Sl, Z|‘=T SE DA RAKOVINY TLUSTEHO STREVA A KONECNIKU
USPESNE VYLECIT? ANO - NE

Tabulka &. 44 Uspésnost lé¢by KRCA

Odpovéd Pocet odpovédi %
Ano 1158 65,7
Ne 604 34,3

Graf ¢. 25 Uspésnost 1ééby KRCA

34,30%

@ Ano
W Ne

65,70%

Komentar:
65,7 % respondentd si mysli, ze se da KRCA Uspésné |écit.
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Tabulka €. 45 Rozdéleni kladnych odpovédi na otazku €. 8 v kategoriich muzi — zeny

Muzi

67,4 %

Zeny

64,1 %

Graf €. 26 Rozdéleni kladnych odpovédi na otdzku €. 8 v kategoriich muzi — Zzeny

68,00%

67,00%

66,00%

65,00%

64,00%

63,00%

62,00%

Muzi

Zeny

Tabulka €. 46 Zastoupeni kladnych odpovédi na otazku €. 8 dle vékovych kategorii

Kategorie Pocet % spravnych odpovédi

A 63
B 69,4
C 66,6

Graf €. 27 Zastoupeni kladnych odpovédi na otazku €. 8 dle vékovych kategorii

70,00%

68,00%

66,00%

64,00%

62,00%

60,00%

58,00%

Komentar:

Toto rozdéleni uvadime pouze pro zpestfeni naseho prizkumu.
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Otazka ¢. 9
KTEREHO LEKARE BY JSTE VYHLEDAL/A V PRIPADE, ZE
OBJEVIL/A PRIMES KRVE VE STOLICI ?

a) zadného

b) praktického

C) gastroenterologa, tedy specialistu

Tabulka €. 47 Vyhledani |ékafe v pfipadé pfimési krve ve stolici

Pocet odpovédi Procent
A 155 8,8 %
B 1077 61,1 %
C 530 30,1 %

Graf €. 28 Vyhledani |ékare v pfipadé pfimési krve ve stolici

8,80%

30,10%

oA
mB
OocC

61,10%

Komentar:

BY JSTE

Pacienti nejCastéji uvadeéji, ze by v pfipadé nalezu krve ve stolici vyhledaly
praktického Iékafe — 61,1 %, 30,1 % gastroenterologa a jen 8,8 % pacientu by Iékare

nevyhledalo.
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Tabulka €. 48 Rozdéleni odpovédi na otazku €. 9 v kategoriich muzi - Zeny

Moznost A B C
Iyluéi 10,6 % 70 % 28,4 %
Zeny 7 % 61,3 % 31,7 %

Graf €. 29 Rozdéleni odpovédi na otazku €. 9 v kategoriich muzi - Zeny

80,00%

70%
70,00%

61,30%
60,00%

50,00% mA

mB
ocC

40,00% =
8,40% e

30,00%

20,00% -
10,60%
7%

10,00%

0,00%

Zeny

Tabulka €. 49 Zastoupeni odpovédi na otazku €. 9 dle vékovych kategorii

Moznost A B C

Kategorie A 11,5 % 63,4 % 25,1 %
Kategorie B 6,9 % 59,9 % 33,2 %
Kategorie C 8,5 % 60,6 % 30,8 %

Graf €. 30 Zastoupeni odpovédi na otazku €. 9 dle vékovych kategorii

70,00%

63,40%

59,90% 60,60%

60,00%

50,00%

OA
80% =B

ocC

40,00%

30,00% -

20,00% -

8,509
10,00% -

0,00%

Kategorie A Kategorie B Kategorie C

Komentar:
Toto rozdéleni uvadime pouze pro zpestifeni naSeho pruzkumu.
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Otazka ¢. 10
ZA JAK DLOUHO SE OPAKUJE VYSETRENi NA OKULTNi (SKRYTE)
KRVACENI DO STOLICE ?

a) 5 mésicu

b) 1 rok

c) 18 mésicu

d) 2roky

Tabulka €. 50 Za jak dlouho se opakuje TOKS

Pocet %
odpovédi
A 246 14
B 1059 60,1
C 88 5

w)

369 20,9

Graf ¢. 31 Za jak dlouho se opakuje TOKS

14,00%
20,90% °

5%

60%

Komentar:
Pouze 20,9 % pacientl vi, Ze se TOKS opakuje jednou za 2 roky.
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Tabulka €. 51 Rozdéleni spravnych odpovédi na otdzku €. 10 v kategoriich muzi — zeny

MuZi 14,4 %

Zeny 27,3%

Graf €. 32 Rozdéleni spravnych odpovédi na otdzku €. 10 v kategoriich muzi — Zzeny

30,00%
25,00%
20,00%
15,00%

10,00%

5,00%

0,00%
Muzi Zeny

Tabulka €. 52 Zastoupeni spravnych odpovédi na otazku €. 10 dle vékovych kategorii

Kategorie Pocet % spravnych odpovédi

A 17,6
B 23,5
C 21,1

Graf €. 33 Zastoupeni spravnych odpovédi na otazku €. 10 dle vékovych kategorii

25,00%
20,00%
15,00%
@ Radaft

10,00%

5,00%

0,00%

Komentar:
Toto rozdéleni uvadime pouze pro zpestieni naseho prizkumu.
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Otazka ¢. 11 ] . o s ] ]
PRO\[ADE!_ U VAS VAS LEKAR VYSETRENI NA OKULTNI (SKRYTE)
KRVACENI DO STOLICE ? ANO - NE

Tabulka €. 53 Provadéni TOKS praktickymi |ékafi

Odpovéd Pocet odpovédi %
Ano 347 34
Ne 673 66

Graf €. 34 Zastoupeni odpovédi na otazku €. 10 dle vékovych kategorii

34,00%

@ Ano
W Ne

66,00%

Komentar:
Pouze 35 % pacientd uvadi, ze jim |ékar jiz nékdy provedl TOKS.
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Tabulka €. 54 Rozdéleni kladnych odpovédi na otdzku €. 11 v kategoriich muzi — zeny

Muzi

40,8 %

Zeny

28 %

Graf €. 35 Rozdéleni kladnych odpovédi na otdzku €. 11 v kategoriich muzi — Zzeny

45,00%
40,00%
35,00%
30,00%
25,00%
20,00%
15,00%
10,00%

5,00%

0,00%

Zeny

Tabulka €. 55 Zastoupeni kladnych odpovédi na otazku €. 11 dle vékovych kategorii

Kategorie Pocet % spravnych odpovédi

A 0
B 36,7
C 30,2

Graf €. 36 Zastoupeni kladnych odpovédi na otazku €. 11 dle vékovych kategorii

40,00%
35,00%
30,00%
25,00%
20,00%
15,00%
10,00%

5,00%

0,00%

Komentar:

Toto rozdéleni uvadime pouze pro zpestieni naseho prizkumu.
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3.7 Navrh na zménu screeningového programu

Ugelem navrhovaného programu je zajistit vétsi efektivitu provadéného screeningu a
vyresit zakladni problémy, s kterymi se program v nynéj$i dobé potyka.

Navrhujeme

aby se zkratil interval mezi jednotlivymi vySetrenimi ze 2 let na 1 rok.
Tento bod je vSeobecné uznavany a zarucuje rychlejsi efekt screeningu KRCA
na snizeni mortality.

aby bylo dosazeno efektivniho provadéni, bylo by vhodné realizovat i navrh,
jeZz v podobné formé uvadi napf. i pfedni Cesky gastroenterolog P. Fri¢, ktery
navrhuje, aby se moznost vydavat a hodnotit TOKS rozsifila také na
nékteré dalSi lékare pusobici v odbornych ambulantnich zafizenich —
napf. gynekologové, urologové, gastroenterologové, mamologické
poradny, internisté apod. Nam se také, vzhledem k vysokému poctu rocné
hospitalizovanych starSich pacientd, zda byt vhodné, aby se TOKS stal
soucasti vysSetreni hospitalizovanych pacientii ve véku nad 50 let. Pro
tento GcCel jsou vhodné testy, které neovliviuji pseudoperoxidazy obsazené
v nékterych potravinach, a proto vySetfeni nemusi predchazet dietni opatfeni.
Tento navrh je vhodny zejména proto, ze pouze 1/3 pacientll chodi na
pravidelné preventivni prohlidky, zbylé 2/3 tuto moznost nevyuzivaji a tim se u
nich snizuje moznost provedeni TOKS, nebot’ vétSina Iékafu distribuuje TOKS
pravé prfi preventivnich prohlidkach. Navrh ma ale i jisté nedostatky — a to
predevSim urc€itou nesystemati¢nost a také by mohl predstavovat i riziko
ekonomickych ztrat v pfipadé, Ze by test provedl jak prakticky Iékaf, tak i
specialista, resp. nemocni¢ni Iékaf (napf. v pfipadé, kdy by pacient neuvedl,
Ze jiz test podstoupil nebo by chtél test provést znovu a lékafe by zdmérné
8patné informoval, v Uvahu pfichazi také moznost, Zze pacient na vysetieni
zapomene). Aby se predeSlo pfipadnym finanénim ztratam, je nutné zajistit
dostateCnou komunikaci mezi praktickym |ékafem a specialistou, resp.
nemocni¢nim |ékafem. Navrhujeme proto vyuziti internetu. Velice slibné a
pro tento Gcel vhodné by bylo vyuZiti napf. Zdravotni knizky IZIP. Je to
internetova dokumentace pacienta, v niz jsou uvedeny dulezité anamnestické
udaje, vysledky laboratornich a jinych vySetfeni, data poslednich ockovani
apod. Ktémto informacim maji pfistup klienti VZP a l|ékafi zaregistrovani
v systému IZIP. Pro screeningové UCely by stacilo zaloZeni polozky
SCREENING KRCA u pacienttl ve véku nad 50 let. Polozka by obsahovala
datum provedeni posledniho TOKS a kdo jej provadél. Kazdy Iékar jez by pak
mohl screening pomoci TOKS provadét by se tak mohl rychle informovat o
testovani u doty¢ného pacienta atest i pfipadné provést a pozdéji
zaznamenat Udaje o provedeni.
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3.8 Navrh preventivniho plakatu

RAKOVINA TLUSTEHO STREVA A KONECNIKU

Kazdy rok v Ceské republice zemie na rakovinu tlustého stieva a
konecniku 4500 lidi a 8000 jich nové onemocni! Nejste letos mezi
nimii vy ?!

Priznaky:
Zména pravidelnosti stolice, zacpa nebo stfidani zacpy a prajmy.
Pfitomnost krve ve stolici
Zazivaci potize (nadymani, pocit plnosti nebo kreci).
Casty, bolestivy odchod vétri nebo odchod vétri s mensim mnoZstvim stolice.
Pocit nedokonalého vyprazdnéni stieva.
Bolestivé nuceni na stolici spojené s odchodem pouze malého mnoZstvi stolice.
ZvySena unavnost a celkova slabost.
NelumyslIna ztrata hmotnosti.

Doporucéena prevence:
Omezte spotiebu Cerveného masa (veprové, hovézi, jatra), zejména tué¢ného a nahradie ho
rybami_a drubezim masem, omezte spotfebu konzervovanych vyrobkl a uzenin a nahradte
Zivocisné tuky (napf. sadlo,...) tuky rostlinnymi, ale i ty se snazte omezit (napf. olivovy olej).
Zvyste obsah viakniny v potravé (vlakninu obsahuje zejména celozrnné pecivo, lusténiny, ovoce
a zelenina).
Omezte spotfebu alkoholu a prestarite koufit.
Pfi upravé stravy davejte prednost vareni a dudeni pfed pecenim, smazenim &i grilovanim.
Snizte svoji hmotnost, pokud trpite nadvahou &i obezitou.
Udrzuijte fyzicky aktivni zpusob Zivota a sportujte.
Dodavejte pravidelné télu latky, které maji prokazatelné ochranny ucinek (vapnik, vitaminy A, C,
E, selen a kyselina listova).
Sledujte svuj zdravotni stav a u€astnéte se preventivnich prohlidek.
Od 50 let véku si nechavejte vzdy ve dvouletém intervalu vysetrit stolici na pritomnost
skrytého (okultniho) krvaceni. Pokud Vam ho jesté lékar neprovedl, pozadejte ho o né;!

Test na okultni (skryté, tj. zrakem nezjistitelné) krvaceni do stolice
Jedna se o jednoduchy a madlo zatézujici test, ktery ukaze lékafi, jestli VaSe stolice
obsahuje krev, ne o test na rakovinu! Pozitivni test nemusi znamenat pFitomnost
zhoubného nadoru, ukazuje pouze na drobné krvaceni do stfeva.
Test si provedete doma a laboratorni vyhodnoceni zajisti Vas Iékaf do 1 minuty.
Vas |ékar Vas pro stanoveni priciny krvaceni poSle na dalsi vySetieni — kolonoskopii. Jedna
se o prohlidku tlustého stfeva a koneéniku ohebnou hadickou, ktera je vybavena vysoce
citlivou kamerou.
Nepodcenujte tento test, miize Vam zachranit zivot!

Piri véasném odhaleni nadoru ma nemocny 90% Sanci na trvalé
vyléceni!!
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3.9 Informac¢né-edukacni brozura

Jejim cilem je stru¢né informovat zdravotniky o:
= KRCA

jeho epidemiologii

prevenci

screeningu

TOKS a jeho hodnoceni

symptomatologii

diagnostice

V Brozufe budou uvedeny také zakladni informace o vysledcich naseho prizkumu.
Zakladni obsah brozury je uveden v pfiloze, broZura v8ak zatim neni dokoncena,

musi byt pfidany fotografie vysledku testd na OK s pfislusnym popisem (dodé prof.
Pfemysl Fri¢) a musi projit odbornou recenzi.
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4 ZAVER

Prace je zaméfena na splnéni nékolika stanovenych cild, formulovanych v Gvodu
praktické ¢asti.

Jde predevS§im o zmapovani stavu prevence KRCA u pacientd na
Uherskohradidtsku. PInénim tohoto cile jsme si chtéli ovéfit, jaké jsou skutecné
znalosti pacientu o problematice a prevenci KRCA na Uherskohradistsku a kolik
vySetfeni pomoci TOKS se ro¢né provede.

Cil €. 1 byl splnén.

Dal$im cilem bylo vytvofeni preventivniho plakatu do c¢ekaren praktickych i
odbornych lékaft a do nemocnic. PInénim tohoto cile jsme chtéli pfispét ke
zkvalitnéni prevence KRCA. Dale vytvofeni edukacné-informacni brozury pro
praktické |ékafe a zdravotni sestry, pomoci které jsme se snazili zdravotnickou
vefejnost informovat o stru€nych vysledcich naseho prazkumu, zvysit motivaci 1ékafi
pro provadéni TOKS, informovat o moznostech screeningu a stavu prevence v CR.
Cil €. 2 byl splnén.

Navrhem na zménu screeningu KRCA pomoci TOKS jsme se snazili pfispét k vétsi
efektivité tohoto vySetfeni. O spolupraci jsme pozadali nadaci manzeld Havlovych
Vize 97, nestora Ceského screeningového programu prof. MUDr. Pfemysla Frice
DrSc., Ministerstvo zdravotnictvi CR, VZP, feditele rady IZIP europoslance MUDr.
Milana Cabrnocha.
Cil ¢. 3 byl spinén.

Poslednim cilem bylo publikovat nami zjisténe informace v odbornych a regionalnich
periodikach a na pldé SZS Uherské Hradi$té usporadat konferenci s odborniky,
zameérfenou na prevenci KRCA.

Cil €. 4 byl splnén.

Zpracovanim 1762 dotaznikd jsme zjistili, ze pouze 27 % respondentl zna rizikové
faktory KRCA (lepsi znalosti maji Zeny — 35 % proti 19 % u muZi a vékova kategorie
41-60 let — 34 % proti 25 % v kategorii 18-40 let a 20 % v kategorii 61 a vice let). 28
% dotazovanych zna zasady spravné prevence tohoto onemocnéni (lepsi znalosti
opét vykazuji Zeny — 35 % proti 21 % u muzu a vékova kategorie 41-60 let — 37 %
proti 22 % u kategorie 18-40 let a 21 % u kategorie 61 a vice let).

Na pravidelné preventivni prohlidky chodi pouze 37 % respondentl (vysledky se
témér shoduji u mu2t i Zen a i v zavislosti na vékové kategori)'. V ptipadé potizi, tj.
objeveni pfimési krve ve stolici by 61 % pacientd vyhledalo praktického |ékare, 30 %
gastroenterologa a 9 % by lékafe nevyhledalo (vysledky jsou podobné i pfi rozdéleni
na pohlavi a vékové kategorie).

Pozitivni rodinnou anamnézu — tedy vyskyt KRCA v rodiné uvadi 4 dotazovanych.

S propaga¢nim materidlem jako je brozura, plakat, ¢lanek apod. zaméfenym na
prevenci KRCA se setkalo 39 % respondentl (nejvice ve vékové kategorii41-60 let, a
to 50 %).

! tretinovou Ucast na preventivnich prohlidkéach udava i VZP.
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TOKS zné polovina dotazovanych, 37 % pacientd vi, Zze se bezplatné provadi od 50
let (vice spravnych odpovédi maji respondenti ve vékové kategorii 41-60 let, a to 47
%, zatimco kategorie 18-40 a 61 a vice let maji 28 %, resp. 37 %), 0 néco vice — 40
% si mysli, ze se provadi od 45 let, 11 % uvadi 60 let a 12 % 40 let. Interval
provadéni TOKS znd pouze 21 % pacientl (a to i ve vékové kategorii 41-60 let a 61
a vice let - 24 % resp. 21 %, v zavislosti na pohlavi jsou lepsi vysledky u Zen — 27 %
oproti 14 % u muzZi), vice nez polovina respondentd se domniva, Ze se test provadi
kazdy rok, 14 % udava interval 5 mésict a 5% 18 mésicu.

O uspésnosti leécby KRCA jsou presvédceny 2/3 dotazovanych (pfi rozdéleni dle
pohlavi a vékovych kategorii nevykazuji skupiny vyraznéjsi rozdily).

Ve skupiné pacienttd nad 50 let véku uvadi pouze tfetina, ze jim prakticky IékaF
provedl TOKS (rozdily se vyskytuji také v zavislosti na pohlavi a vékové kategorii,
prodélani TOKS uvadi 41 % muZi starsich 50 let, ale jenom 28 % Zen. Ve vékové
kategorii 41-60 let, resp. 50-60 let 37 % respondentt uvadi, Ze jim jiz Iékai TOKS
provedl|, v kategorii 61 a vice let je toto ¢islo 0 7 % niZsi).

Celkové lze tedy Fici, Ze prevence tohoto =zavazného onemocnéni na
Uherskohradidtsku, a d& se odhadnout, Ze i vjinych &astech CR, je znaéné
nedostacujici a neefektivni. Dostate¢né znalosti pacientd o prevenci KRCA jsou
spiSe ojedinélé a i motivace zdravotnik( pro provadéni screeningu je na nizké urovni.
Pritom by se pomoci TOKS dala snizit mrtnost na nadorova onemocnéni kolorekta
a usetfit znaéna suma financi vynakladana na lécbu pacient v pokrocilém stadiu
onemocnéni. Pouze 20 % pacientl pfichazi k IéCbé v prvnim stadiu onemocnéni a
jen jim Ize nabidnou vyléceni s jistotou.

Dalezitost screeningu KRCA nejlépe vystihuji slova jedné pacientky, ktera
k dotazniku pfipsala: ,Pracovala jsem na pracovisti, kde se Haemocult klinicky uvadél
do praxe a u mnoha lidi odhalil to, co netusili. Pfi v€asném odhaleni se da hodné
délat...”

Duvody soucasného stavu:
» neznalost a podcenovani rizikovych faktord a preventivnich postupu
» stud a obava z vySetreni
= strach z pozitivniho vysledku
» nedostatecné vyuzivani preventivnich prohlidek
» nedostatecny zajem praktickych lékart o screening KRCA pomoci TOKS
Zpusoby feSeni:
= vzdélavani vefejnosti
= edukace zdravotnikud
= vyuzivani preventivnich prohlidek
» medializace problematiky

Domnivame se, Ze na$ preventivni plakat pfispéje k propagaci zasad spravné
prevence KRCA mezi laickou verfejnost, dale Ze informacné-edukacni brozura
prispéje k dostatec¢né informovanosti zdravotniki o KRCA a zvysi motivaci Iékafl pro
provadéni TOKS. A proto bychom radi nasli sponzory, ktefi by nam pfispéli na vyrobu
téchto preventivnich plakatl a brozur. Zejména se vSak domnivame, Zze prace vyvola
diskusi o efektivité provadéného screeningu a iniciuje zmény v tomto programu.
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Priloha ¢. 1 Dotaznik

Vazeny paciente/pacientko,

Jmenujeme se Zdenék Anger a Katefina Chrastkova a jsme studenti Stredni
zdravotnické Skoly Uherské Hradisté a zabyvame se stfedoSkolskou odbornou
ginnosti (SOC) zamé&Fenou na problematiku a prevenci rakoviny tlustého stfeva a
konec&niku. Z tohoto divodu bychom Vas chtéli poprosit o laskavé vyplnéni naseho
dotazniku, jehoz cilem je zjistit Groven prevence rakoviny tlustého stfeva a konec¢niku
na okrese UH. Hradisté. V pfipadé dotazu se obratte na svého Iékare.

Pohlavi. M/ Z Vék.......

1)

7)

Znate rizikové faktory rakoviny tlustého stfeva a kone¢niku ? ano — ne
Vyimenujte alespomn 3.

Setkal/a jste se nékdy s propagacnim materidlem zaméfenym na prevenci
rakoviny tlustého stfeva a konec¢niku ? ano — ne

Vyskytuje se ve Vasi rodiné rakovina tlustého stfeva a konec¢niku ? ano — ne
Chodite na pravidelné preventivni prohlidky ? ano - ne

SlySel/a jste nékdy o vySetieni na okultni (skryté, tj. neni vidét pouhym okem)
krvaceni do stolice ? ano — ne

Od kolika let ma pacient pravo na bezplatné vySetfeni na okultni krvaceni
(skryté, tj. neni vidét pouhym okem) do stolice ?

a) 40

a) 45

b) 50

c) 60

Znate zasady prevence rakoviny tlustého stieva a kone¢niku ?  ano — ne
Vyimenujte alespon 3.

Myslite si, Ze se da rakovina tlustého stfeva a konecniku uspésné Iécit ?
ano — ne

Které Iékafe by jste vyhledal/a v pfipadé, Ze by jste objevil/a pfimés krve ve
stolici?

a) Zzadného

b) praktického

c) gstroenterologa, tedy specialistu

10)Za jak dlouho se opakuje vySetfeni na okultni krvaceni (skryté, tj. neni vidét

pouhym okem) do stolice ?
a) 5 mésicu
b) 1 rok
c) 18 mésicu
d) 2 roky

119



11)Provadél u Vas vas prakticky Iékar nékdy vysetfeni na okultni krvaceni (skryté,
tj. neni vidét pouhym okem) do stolice ? ano - ne
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Priloha €. 2 Slovnic¢ek nejcastéji pouzivanych pojmu

A

Aberantni - odchylny

Aboralni - vzdalenéjSi od dutiny Ustni

Adenom - nezhoubny nador ze Zlazového epitelu

Adenokarcinom - zhoubny nador ze zlazového epitelu

Adjuvantni lé¢ba - pomocna chemoterapie a radioterapie, zajiStovaci 1é¢ba po
operaci zabrafujici dalSimu Sifeni nadoru do organismu

Aktinoterapie - [éCba ozafovanim

Anamnéza - pfedchorobi

Anastoméza - spojka, spojeni Casti stfeva nad a pod nadorem, tj. obnoveni stfevni
kontinuity

Angiogeneze - tvorba cév

Antiflogistika - protizanétlivé 1éCiva

Anus - fitni otvor

Apoptdza - programovany zanik bunék

Ascendens - vzestupny

Asymptomaticky - bezpfiznakovy

Autozém - chromozdm, kterym se v télesnych burice vyskytuje v paru

Autozomalni dédi¢nost - dédi¢nost znakd, jejichz geny jsou umistény na atozémech
a jejich dédi¢nost neni ovlivnéna pohlavim

B

Benigni - nezhoubny

Biopsie - odnéti malého kousku tkané k mikroskopickému posouzeni charakteru
postizeni nadorem

Bypassova operace - operace umozriujici pfemosténi urcité ¢asti streva

Cc

Caecum - slepé stievo

Colon - tlusté stfevo

COX inhibitory - inhibitory enzymu cyklooxygenazy

Cytologie - nauka zabyvajici se studiem buriky

Cytostatika - léky uzivané klécbé zhoubnych nadord, potlacuji rdst nadorovych
bunék a jejich déleni

D

Dediferenciace - opak diferenciace

Depistaz - aktivni vyhledavani onemocnéni vySetfovacimi metodami, které je mozné
vyuzit u velké skupiny populace

Descendens - sestupny

Dexter - pravy

Diferenciace - proces vyzravani, rozliSovani a specializace bunék

Dispenzarizace - pravidelny Iékafsky dohled nad pacientem trpicim urcitou rizikovou
chorobou

Distalni - vzdalené;si

Dorsalni - hibetni, zadni

Dukes - jeden z klasifikacnich systém( nadorovych onemocnéni.

Dysplazie - zmény, jez mohou pfedchazet vzniku nadorového onemocnéni
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E

Endoskop - pfistroj k vySetfeni télnich dutin nebo dutych organu pfimym pohledem
Endoskopie - vySetfeni endoskopem

Enzymy - bilkovina, ktera je v malém mnozstvi schopna katalyzovat pribéh urcité
biochemické reakce, transport pres membranu a jiné déje

Epitel - vystelkova tkan.

Excize - vyfiznuti

Externus - zevni

F

Familiarni - rodinny, vyskytuje se v rodiné
Flexura - ohbi

G

Gastroenterologie - |€ékarsky obor zabyvajici se onemocnénimi traviciho traktu

H

Hemikolektomie - chirurgické odstranéni poloviny tlustého stfeva

Hereditarni - dédi¢ny

Histologie - véda zabyvajici se studiem mikroskopické struktury organt a tkani

CH
Chemoterapie - 1éEba nadorového onemocnéni pomoci cytostatik

|

lleum - ky&elnik

lleus - stfevni neprichodnost

Incidence - pocet nové vzniklych pfipadl daného onemocnéni za 1 rok vztazeny na
urcity poCet obyvatel, nejcastéji 100 000

Indikace - rozhodny dlvod vyZaduijici urcity IéCebny nebo diagnosticky postup
Infiltrace - prinik malignich bunék do okolni tkané

Inhibice - potlaceni, utlum

In situ - v misté (mySleno vzniku)

Internus - vnitini

Invazivita - schopnost pronikat do rliznych tkani

Irigografie - rentgenové vysetieni tlusteého stfeva pomoci kontrastni latky

K

Kancerogeneze - vznik rakovinného bujeni

Karcinom - maligni nador vychazejici z epitelu
Kaudalni - dolni

Klon - skupina bunék geneticky zcela totoZznych a vzniklych délenim z 1 buriky
Kolektomie - odstranéni tlustého stfeva

Kolon - traénik

Kolonoskopie - endoskopické vySetieni tlustého stfeva
Kolorektalni - tykajici se tlustého stfeva a koneéniku
Kranialni - horni

Kurativni - Ié€ebny, vedouci k vyléCeni
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L
Lateralni - boéni
Lymfaticky - mizni

M
Maligni - zhoubny.

Marker - ukazatel nadorového bujeni (mlGze se vSak vyskytovat i u jinych

onemocnéni)

Medialni - stfedni, uprostfed téla nebo organu, popr. blize ke stfedu
Mesenterium - okruZzi

Metastaza - druhotné lozisko

Mortalita - umrtnost

Mucindzni - hlenotvorny

Mukoza - sliznice

Mutace - zména genetické informace na Urovni DNA

N
Neoplasma - novotvar

(0
Okultni - skryty
Omentum - predstéra

v v/

P

Paliativni - zmirfiujici obtiZze a bolest, ale nevedouci k vylé€eni dané choroby
Penetrace - proniknuti

Perforace - protrzeni, prodéravéni

Peritoneum - pobfisnice

Per rectum - vySetfeni konecnikem

Polyp - zietelné vyklenuti sliznice stopkatého nebo pfisedlého charakteru
Polypektomie - odstranéni polypu

Polypéza - mnohoc&etny vyskyt polypa

Predispozice - zvySeny sklon

Prekanceréza - pfedrakovinny stav

Profylaxe - pfedchazeni

Prognoza - predpovéd dal§iho pribéhu onemocnéni

Proliferace - déleni bunék

Prostaglandiny - latky podobné hormonim pusobici pouze mistné
Protektivni - ochranny.

Proximalni - blizsi

R

Radiosenzibilita - citlivost vici radioterapii

Radioterapie - 1é¢ba pomoci ozafovani

Recidiva - navrat onemocnéni, které jiz bylo vylé¢eno
Regionalni mizni uzliny - mizni uzliny tykajici se urcité krajiny
Rektum - konec¢nik

Rektoskopie - endoskopické vysetfeni koneéniku

Rekurence - navraceni zpét
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Replikace - proces zdvojeni DNA, které prfedchazi déleni bunék
Resekce - chirurgické odstranéni ¢asti organu

S

Screening - vyhledavani osob postizenych urcitou chorobou v populaci

Ser6za - blana vystylajici nékteré télesné dutiny, které maji spole€ny embryonalni
pavod, je tvofena mezotelem a vazivem

Sigmoideum - esovita klicka

Sinister - levy

Sonografie - ultrazvukové vysetfeni

Stomie - vyusténi organu navenek, v tomto pfipadé vyusténi tlustého stfeva na bfisni
sténé

Subiledzni - stav ¢astecné strevni neprichodnosti

Submukoza - podslizniéni vazivova vrstva

Symptom - pfiznak

Symptomaticky - s urcitymi pfiznaky

Syndrom - soubor pfiznakud

T
Terapie - 1é¢ba

Transformace - pfeména

Transkripce - pfepis dédi¢né informace z DNA na RNA
Transversum - pfi¢ny tracnik

Tumor - nador

Tumorigeneze - vznik nadoru
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Priloha ¢. 3 TNM klasifikace

T — primarni nador

TX — primarni naddor nelze posoudit

TO — Zadné znamky primarniho nadoru

Tis — karcinom in situ

T1 — nador postihuje submukézu

T2 — nador postihuje muskularis propria

T3 - nédor se S&ifi pfes muskularis propria do subser6zy nebo do
neperitonealizované perikolické nebo perirektalni tkané

T4 — nador se pfimo Sifi do jinych organl nebo struktur a nebo perforuje visceralni
peritoneum

N — regionalni mizni uzliny

NX - regionalni mizni uzliny nelze posoudit

NO — Zadné metastazy v regionalnich miznich uzlinach

N1 — metastaza v 1 az 3 perikolickych nebo perirektalnich uzlinach

N2 — metastazy ve 4 nebo vice perikolickych nebo perirektalnich uzlinach

M - vzdalené metastazy

MX - vzdalené metastazy nelze hodnotit
MO - nejsou vzdalené metastazy

M1 - vzdalené metastazy

C - jistota diagnozy
C1 — klinické vySetfreni, RTG snimek
C2 — CT, NMR, angiografie, lymfografie

C3 — cytologie
C4 — chirurgicka explorace a histologické vysSetieni (pTNMm)
C5 - pitva

G - histopatologické hodnoceni
G1 — dobfe diferencovany nador
G2 — stfedné diferencovany nador
G3 - Spatné diferencovany nador
G4 - nediferencovany nador

R - zbyly nador

RO — zbyly nador neni

R1 — mikroskopicky zbytek nadoru
VR2 — makroskopicky zbytek nadoru
r — mistni recidiva

y — stadium uréeno béhem Iééeni nebo po ném
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Srovnani s jinymi klasifikacnimi systémy

AJCC Modif. Aster-Coller | Dukes TNM
0 Tis
1. A A T1 NO MO
B1 T2 NO MO
Il B2 B T3 NO MO
Jakékoliv T, N1,
. gé_c;;)T 1,C2=12, | MO Jakékoliv T,
= N2, MO
Iv. D Jakékoliv T, N, M1
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Pfiloha €. 4 Preventivni plakat _ o
RAKOVINA TLUSTEHO STREVA A KONECNIKU

Kazdy rok v Ceské republice zemre na rakovinu tlustého stireva a
konec¢niku 4500 lidi a 8000 jich nové onemocnhi! Nejste letos mezi
nimii vy ?!
Priznaky:

Zména pravidelnosti stolice, zacpa nebo stfidani zacpy a prajmy.

Pfitomnost krve ve stolici

Zazivaci potize (nadymani, pocit plnosti nebo kreci).

Casty, bolestivy odchod vétri nebo odchod vétri s mensim mnoZstvim stolice.

Pocit nedokonalého vyprazdnéni stieva.

Bolestivé nuceni na stolici spojené s odchodem pouze malého mnozstvi stolice.

ZvySena unavnost a celkova slabost.

NeumyslIna ztrata hmotnosti.

Doporucéena prevence:
Omezte spotiebu Cerveného masa (veprové, hovézi, jatra), zejména tué¢ného a nahradie ho
rybami_a drubezim masem, omezte spotfebu konzervovanych vyrobkl a uzenin a nahradte
Zivocisné tuky (napf. sadlo,...) tuky rostlinnymi, ale i ty se snazte omezit (napf. olivovy olej).
Zvyste obsah viakniny v potravé (vlakninu obsahuje zejména celozrnné pecivo, lusténiny, ovoce
a zelenina).
Omezte spotfebu alkoholu a prestarite koufit.
Pfi upravé stravy davejte prednost vareni a dudeni pfed pecenim, smazenim &i grilovanim.
Snizte svoji hmotnost, pokud trpite nadvahou &i obezitou.
Udrzuijte fyzicky aktivni zpusob Zivota a sportujte.
Dodavejte pravidelné télu latky, které maji prokazatelné ochranny ucinek (vapnik, vitaminy A, C,
E, selen a kyselina listova).
Sledujte svuj zdravotni stav a u€astnéte se preventivnich prohlidek.
Od 50 let véku si nechavejte vzdy ve dvouletém intervalu vysetrit stolici na pritomnost
skrytého (okultniho) krvaceni. Pokud Vam ho jesté lékar neprovedl, pozadejte ho o néj!

Test na okultni (skryté, tj. zrakem nezjistitelné) krvaceni do stolice
Jedna se o jednoduchy a madlo zatézujici test, ktery ukaze lékafi, jestli VaSe stolice
obsahuje krev, ne o test na rakovinu! Pozitivni test nemusi znamenat pFitomnost
zhoubného nadoru, ukazuje pouze na drobné krvaceni do stfeva.
Test si provedete doma a laboratorni vyhodnoceni zajisti Vas Iékaf do 1 minuty.
Vas lékar Vas pro stanoveni priciny krvaceni poSle na dalsi vySetieni — kolonoskopii. Jedna
se o prohlidku tlustého stfeva a koneéniku ohebnou hadi¢kou, ktera je vybavena vysoce
citlivou kamerou.
Nepodcenujte tento test, miize Vam zachranit zivot!

Piri véasném odhaleni nadoru ma nemocny 90% Sanci na trvalé
vyléceni!!
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