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Kolorektélni karcinomy (KRK) jsou adenokarcinomy, které vznikaji ze zlazek sliznice tra¢niku a kone¢niku, nepatfi k nim nadory
analni oblasti (Fiti), coz jsou vétsinou spinoceluldrni karcinomy. Kolorektalni screening zvy3uje procento pacientd s premalignimi
[ézemi nebo ¢asnymi stadii nadoru, kdy je mozna kurativnilé¢ba a progndza je velmi dobra. Terapie metastatického onemocnéni
je slozitéjsi, je nutny multidisciplinarni pfistup, kurativni zdmér je mozny jen u mensi skupiny nemocnych, u vétsiny nemocnych
jde o terapii paliativni.
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Colon and rectal cancer

Colorectal cancer (CRC) are histologically adenocarcinomas originating from the colon and rectal mucosa. CRC does not include
anal cancer which are mostly squamous cell. CRC screening is used to detect a polyp or early cancer in individuals without signs
or symptoms of that disease. Early cancer can be treated curatively. Therapy of the metastatic disease is much more complicated.

Multidisciplinary approach is needed. Curative approach is possible only in minority of the patients with metastatic CRC.
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Etiologie

Vétsina kolorektélnich karcinomd patii mezi
sporadickd onemocnéni bez rodinné zatéze.
Hereditdrné podminénych forem je 5-10 %.
K rizikovym faktor(im, které Ize ovlivnit Upra-
vou Zzivotniho stylu patif obezita, nizka fyzicka
aktivita, jidelnicek s vysokym zastoupenim Cer-
veného masa, zivocisnych tukl a uzenin a dieta
s nizkym zastoupenim vidkniny. Rizikové je kou-
feni a prokazan je také nepfiznivy vliv alkoholu.
Jednoznacnym rizikem jsou adenomové polypy
v tlustém stfevu a polypektomie provadéné pfi
kolonoskopiich z jakékoliv indikace riziko vzniku
KRK snizuji. Polypy, které nelze odstranit endo-
skopicky je nutné fesit chirurgicky. Chronicka
zanétlivd onemocnén( stfeva jako je ulcerdzni
kolitida a Crohnova nemoc jsou také spojena
s vyssim rizikem KRK. Radioterapie na oblast
dutiny bfisni pro nadory détského veéku a na
oblast panve pro karcinom prostaty v dospélosti
zvysuje riziko vzniku KRK také.

Hlavni zastupci hereditarné
podminénych forem
kolorektalniho karcinomu

Hereditarni nepolyp6zni kolorektalni
karcinom (HNPCC) — Lynchiv syndrom je
autozomalné dédi¢né onemocnéni podminéné
vrozenou mutaci gend MMR (mismatch repair),
které tidi opravu DNA. Porucha funkce téchto
gent vede k mutacim v dalsich genech. Vznika
tak nestabilita genomu s tendenci ke kumula-
ci dalSich mutaci. Jde o komplexnf syndrom,
kdy kromé n&dord stfeva vznikaji také nadory
zaludku, tenkého stfeva, ZluCovych cest, moco-
vého Ustroji, endometria, melanomy, lymfomy
anddory mozku. Incidence je 1:1000 - 1:2000,
penetrace dosahuje az 75 %.

Syndrom familiarni adenomatoézni po-
lypézy (FAP) je autozomdlné dominantné
dédi¢ny s incidenci asi 1:8000 a penetraci
az 100 %. Pricinou je zarodecna mutace ge-
nu APC. B&znd forma FAP je typicka vyskytem

stovek az tisict adenomatoéznich polypt v tlu-
stém stfevé, v mladsim veéku je polypl méné.
Pravdépodobnost vzniku KRK je prakticky jista.
Velkd ¢ast onemocnéni vznikd de novo mutaci
ve vajicku nebo spermii rodicd, v téchto pfi-
padech se nemoc v pfedchozich generacich
neobjevila. Podle uloZzeni mutace v APC genu je
syndrom rlizné vyjadren, pfi atenuované formé
se objevuje méné néz 100 polypd, pfi velmi téz-
ké formé je jich vice nez 5000 a nemoc se proje-
vi ve velmi mladém véku. Testovani pfibuznych
na pfitomnost mutace je vhodné od détského
véku. Tim Ize zajistit v&asna preventivni vysetfeni
a terapeutické zakroky (totaIni kolektomie nebo
proktokolektomie).

Epidemiologie

Ceska republika zaujima ve statistikach
dlouhodobé jedno z pfednich mist pfi hodno-
cenf vyskytu tohoto onemocnéni, podle dat
GLOBOCANU z roku 2008 jsme v incidenci pfi
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pfepocltu na svetovy standard (ASR) na 5. misté
za Slovenskem, Madarskem, Novym Zélandem
a lzraelem a od té doby je patrny dalsi pokles
incidence. V roce 2016 byla incidence KRK v CR
74/100000 obyvatel a mortalita 35/100000 oby-

vatel (1).

Pribéh a prognéza

Maly nddor roste ve sténé stieva, mlze, ale
nemusi pUsobit jeho obturaci, ¢asto je pfic¢inou
anemizace. Pfi svém rlstu postupné prorUsta
celou sténou stfeva, metastazuje do regiondl-
nich uzlin, pozdéji typicky do jater, béZné také
do plic a neregionédlnich uzlin. Median preziti
pacientd s metastatickym onemocnénim v cel-
kové dobrém stavy, ktefi jsou schopni intenzivni
protinddorové lé¢by, se pohybuje kolem 24-30
mésicl. Pokud jsou metastazy kompletné re-
sekovany, je $ance na dlouhodobou kompletni
remisi, kterd se mlze rovnat uzdraveni. Naopak
u pacientl v celkové Spatném vykonnostnim
stavu nebo pfi komorbiditach, které vylucuji
protinddorovou farmakoterapii, se progndza

pohybuje do 6 mésica.

www.medicinapropraxi.cz

Typické symptomy

Symptomy jsou spojeny spise s vétsimi na-
dory nebo pokrocilym onemocnénim. KRK v ¢as-
ném stadiu jsou casto bez pfiznakd. Vzacnosti
ale neni pacient, u kterého je prokézéan rozséhle
metastaticky KRK z plného zdravi s velmi kratkou
anamnézou. Pozornost je tfeba vénovat kazdé
dlouhodobgjsi zméné charakteru stolice proje-
vujici se prljmem, zacpou, pocitem nedokona-
lého vyprazdnéni nebo opakovanym nucenim
na stolici, rektadlnim syndromem. Stuzkovité
zUzeni stolice je typické pro nadory konecniku.
Typickym symptomem je pifmés krve ve stolici.
Tento pfiznak pacienti ¢asto bagatelizujf a pficitajf
hemoroidlm. Hemoroidy ale nijak nevylucuji KRK
ve vy33i etdzi stfeval Drobné krvaceni se vibec
nemusi projevit barevnou zménou stolice a paci-
ent ho tak sém nemusi viibec zjistit. Dlouhodobé
drobné ztréty krve se pak projevi sideropenickou
anémif s prlvodnou Unavnosti, slabosti, pfi vyraz-
né anémii také dusnosti. Béznym pfiznakem je
brisni dyskomfort s pocitem plnosti, pobolivanim
bricha, plynatosti nebo horsim odchodem plyn(.
Porucha pasaze mUze vyustit v obstrukent ileus.
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Dalsim nespecifickym symptomem je véhovy
Ubytek bez jasného dlvodu.

Screening

Screeningovy program kolorektalnich kar-
cinomU je zaméren na asymptomatické jedince,
ktefi nejsou ve vyssim riziku onemocnéni. Pro
jedince od 50 let do 54 let je urcen test na okultni
krvacenli, ktery je provadén jedenkrat ro¢né. Pri
pozitivité testu je indikovana kolonoskopie. V 55
letech je moznost volby, a to bud opakované
vySetfovat test na okultni krvaceni 1x za 2 roky
nebo Ize zvolit screeningovou kolonoskopii. Pri
negativnim kolonoskopickém nalezu je dalsi
preventivni vysetfenfindikovano za 10 let. Diky
screeningu jsou Castéji diagnostikovany a od-
stranény polypy stfeva nebo resekovan KRK
v Casném a kurativné fesitelném stadiu. Také
diky screeningu dochazf k poklesu incidence
a mortality na kolorektdIni karcinomy.

Vysetreni pacienta
Cilem vysetfeni je zjistit rozsah nadoruy,
stanovit klinické stadium a vybrat optimalni



) SERIAL: CO BY MEL PRAKTICKY LEKAR VEDET O NEJCASTEJSICH KARCINOMECH?

188

KARCINOM TLUSTEHO STREVA A KONECNIKU

Obr. 1. Karcinom rekta, biopsie; Foto: archiv MUDr.
Ivo Novotny, CSc, MOU, Brno

Obr. 2. Jaternimetastdzy kolorektdiniho karcinomu;
Foto: archiv MUDr. Michal Standara, MOU, Brno

terapii. Klinické vysetfenf je cileno na vyseteni

bficha (hepatomegalie, jiné rezistence, ascites,
peristaltika) a digitaIni vysetfeni konecniku per
rectum. V diagnostice je pouzivana celd paleta
rdznych vysetfovacich metod. Jejich kombinace
je volena individudlné.

Kolonoskopie umozriuje prohlédnout celé
tlusté stfevo a diagnostikovat pfipadné vice-
Cetné nadorové postizenf stfeva nebo polypy.
Kromé biopsie suspektnich Utvar jsou mozné
také vykony terapeutické (polypektomie, oet-
feni argon plasma koagulaci-APC ¢&i technika
mukosektomie).

Dvojkontrastni irigografie je provadéna
méné casto, pfedevsim v situaci, kdy nenf en-
doskopie mozna. Virtualni kolonoskopie (CT
kolonografie) ma podobnou indikaci. V rdmci
stagingového vysetfeninadord tra¢niku je indi-
kovano CT hrudniku, bficha a panve. MRl a PET/
CT nepatfi k zakladnim stagingovym metodam
nadord tracniku a mély by byt rezervovany jen
pfi nejasnostech v konkrétni klinické situaci.
Samotny ultrazvuk bficha neni dostate¢nou
stagingovou metodou pred radikaIni operaci
kolorektalniho karcinomu.

Vysetfeni krevniho obrazu a zakladnich
biochemickych parametrl doplfiuje vysetieni

nadorovych markert CEA a Ca 19-9. Je dulezité
markery vysetfit pfed resekci nebo jinou 1é¢bou
nadoru, Ize pak posoudit dynamiku po terapii.

Mimofadné dulezity pro stanoveni |éceb-
ného postupu je pfesny lokdlni staging karcino-
mu rekta pomoci transrektaini endosonografie
a magnetické rezonance. Jde o lokalni rozsah
nadoru — hloubku prordstani sténou rekta, stav
regionalnich uzlin a vztah k okolnim organtm,
MR posoudivztah k mesorektalni fasii a pfipad-
nou extramuralni vaskularni invazi (EMVI).

Pro 1éZbu metastatického onemocnéni je
dudlezité molekularni vysetfeni nddorové tkane,
jde o zjisténi stavu onkogen( rodiny RAS (KRAS,
NRAS) a BRAF a stav MMR.

Onkogeny RAS predstavuiji negativnf prediktiv-
ni marker pro pouriti cilené anti-EGFR Ié¢by, kterou
Ize podat pouze v pfipadé nemutovaného stavu
onkogent RAS (wild type). Prognosticky nepfizni-
vou podskupinou jsou nddory s prokédzanou BRAF
mutaci. Nadory s defektemn MMR (mikrosatelitova
nestabilita: MSI-high) mohou byt senzitivni na lé¢-
bu moderni imunoterapif (inhibitory PD-1/PD-L1).
V soucasné dobé (duben 2019) nenfimunoterapie
pro tuto indikaci v EU registrovana, ale Ize pozadat
0 jeji Uhradu revizniho lékare.

Klinicka stadia

Stanoveni klinického stadia vychézi z TNM
klasifikace. Pro praxi je dllezité odlisenf casné-
ho stadia (I. a vétsina pacientd Il. stadia), kdy je
dostate¢nym terapeutickym vykonem radikalni
odstranéni nadoru chirurgicky, pfipadné endo-
skopicky. ll. klinické stadium je charakterizovano
postizenim regiondlnich uzlin, ve IV. klinickém
stadiu jsou pfitomny vzddlené metastazy.

Lécba

Kazdy polyp v oblasti tlustého stfeva a ko-
ne¢niku musf byt radikdlné endoskopicky od-
stranén. Cilem chirurgické 1é¢by nddor tracniku
je Siroka resekce postizeného segmentu stfeva
vcetné regionalnich lymfatickych uzlin. U lokal-
pouziva neoadjuvantni radioterapie v kombinaci
s chemoterapif (vétsinou kapecitabin) nebo radio-
terapie samotnd. Cilem této lécby je snizit riziko
lokdInich recidiv po operaci, pfi regresi nadoru
se také zvysuje sance na provedeni resekce ko-
nec¢niku s anastomdzou bez nutnosti amputace
konecnfku a trvalé stomie. Pacienta je nutné dob-
fe informovat, Ze konkomitantni neoadjuvantni
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|é¢ba oddali operaci o vice nez 3 meésice. Ve lll.
klinickém stadiu je po resekci nddoru vhodnéd ad-
juvantni chemoterapie (5-fluorouracil/leukovorin
nebo kapecitabin, oxaliplatina). Cilem adjuvantni
chemoterapie je snizit riziko relapsu onemocnéni.
Adjuvantni chemoterapie po resekci karcinomu
tra¢niku s pouzitim oxaliplatiny trva obvykle 3
mésice, pokud je pouzit jen 5-fluorouracil nebo
kapecitabin, tak 6 mésicd. Pokud byla u karcino-
mu rekta pouZita pred operaci chemoradiotera-
pie, je piinos adjuvantni Ié¢by po operaci mensi
oproti nddordim tra¢niku.

V 1é¢bé IV. klinického stadia se pouZziva nékolik
lécebnych modalit. Je velmi dlleZité poznat, kdy
jsou metastdzy radikalné chirurgicky odstranitelné.
Tyka se to pfedevsim metastaz jaternich a plicnich.
Pacient po resekci metastdz ma mnohem lepsi
progndzu nez bez resekce, ma $anci na dlouho-
dobou - trvalou kompletni remisi onemocnéni. Ke
znic¢eni metastdz Ize pouzit rizné ablacni techniky
jako je radiofrekvencni ablace (RFA) nebo mikrovin-
na ablace (MWA), pfipadné embolizani techniky
pro lé¢bu jaternich metastaz. Plati, ze ma smysl
resekovat nebo ablovat pouze viechny metastazy.
Pokud to neni technicky mozné, je lépe pacienta
|é¢it protinddorovou farmakoterapif. Plan 1é¢by by
meélbytv optimalnim pfipadé stanoven v prostfed|
multioborového tymu.

U vétsiny pacientl s metastatickym KRK jde
o 1é¢bu paliativni, cilem je prodlouzeni Zivota pfi
zachovani jeho kvality. Zékladem lécby je pro-
tinddorova farmakoterapie. Hlavnim nositelem
protinddorového Ucinku je chemoterapie. Bézné
pouzivané rezimy chemoterapie obsahuji kom-
binace fluoropyrimidinu (5-fluorouracil iv. nebo
kapecitabin p.o.) a oxaliplatiny nebo irinotekanu
(oba léky iv.). U¢innost chemoterapie zvysuje
cilend (biologicka) Ié¢ba. B&Zné se pouzivaji an-
tiangiogenni Iéky namifené proti novotvorbé
cév v nadoru (bevacizumab, aflibercept, méné
¢asto ramucirumab). Inhibitory receptoru pro
epidermalni rlstovy faktor (EGFR) mohou byt
pouzity v kombinaci s chemoterapii u nado-
rl bez mutace onkogent RAS, v pozdéjsich
linifch 1é¢by je Ize pouzit také v monoterapii.
Po nékolika mésicich intenzivni chemoterapie
s oxaliplatinou nebo irinotekanem Ize pfi sta-
bilizaci stavu tato cytostatika vynechat a po-
kracovat udrzovaci [é¢bou s 5-fluorouracilem
nebo kapecitabinem v kombinaci s cilenou
|éCbou. Alternativou je také vloZenf terapeutic-
kych prazdnin. U¢innost lé¢by a dynamiku one-
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Tab. 1. Sledovdni pacientd v Il. a lll. klinickém stadiu po lécbé

KARCINOM TLUSTEHO STREVA A KONECNIKU

Rok po Anamnéza a klinické | CEA (interval) | CT hrudniku a bficha a panve | Kolonoskopie

skonceni lécby | vysetieni (interval) pfi vyssim riziku (interval)

1-3 3—6 mésicl 3—6 mésicl 6—12 mésicl Do roku po resekci, nebo do 6 mésict, pokud nebyla kompletni
kolonoskopie prfedoperacné.
Dalsi kolonoskopie jednou za 3-5 let, pokud nebyl pfi 1. vysetfeni
rizikovy adenom (1), pokud ano, tak opakovat po roce.

4-5 6—12 mésicd 6—12 mésicd Déle jen pfi symptomech

6 adale Rocné - - Jednouza5let

mocnéni hodnotime pfiblizné kazdé 3 mésice.
Pfi zndmkdach progrese se lze vratit k pdvodné
U¢innému rezimu nebo Ize rezim zménit. Po
selhanf chemoterapie Ize u hodné predléce-
nych pacientd indikovat multikindzovy inhibi-
tor regorafenib nebo kombinovany pfipravek
trifluridin/tipiracil. Tyto Iéky dokazf stabilizovat
onemocnéni na dobu nékolika mésicl. Nejlepsi
vysledky jsou dosahovany, pokud jsou pacien-
tovi v dobrém vykonnostnim stavu podavany
postupné vsechny dostupné protinddorové léky.
Nedilnou soucasti 1é¢by je podpdrna lécba, pro
pacienty v horsim vykonnostnim stavu nebo
s vy€erpanymi moznostmi lé¢by je optimalnim
postupem symptomaticka terapie. Plati, Ze paci-
ent by mél byt informovan o redlném cili 1é¢by
v kazdém jejim okamZiku a pokud se cilené pta
na progndzu, je nutné mu dat pravdivou rdm-
covou informaci. Nepovazuji za profesiondlni
pfistup, pokud se lékaf odpovédi vyhne (2).
Pravdépodobnost 5letého preZiti klesé se
zvysujicim se stadiem onemocnén( pro zvysujici

se riziko nddorové diseminace (I. klinické stadium

LITERATURA

1. Web portal SVOD. Dostupné z: www.svod.cz.
2. Tomasek J. Karcinom tlustého stfeva a konec¢nfku in
Vokurka S, Tesafova P, et al. Onkologie v kostce. s. 159—-163.

www.medicinapropraxi.cz

93 %, II. klinické stadium 83 %, lll. klinické stadium
60 %, IV. klinické stadium 8 %. Prognéza pacientd
s metastatickym kolorektalnim karcinomem se
velmiligi. Pokud je pacient schopen intenzivni che-
moterapie, pohybuje se median preZiti mezi 24-30
mésici, u pacientt po radikaIni resekci metastdz se
pétileté peziti pohybuje mezi 45-60% (3).

Osetrovatelska problematika

DuleZitd je dobfe vedena péce o pacienty
s trvalou stomif stfeva. Existuje fada pomu-
cek, diky kterym mohou pacienti se stomif zit
normalnim Zivotem. Béznou péci zajistuji kva-
lifikované sestry (stomasestra). Pfi propusténi
z chirurgie by mél kazdy pacient védét, kam se
bude obracet k pravidelnym kontroldm stomie
a pfedpisu stomickych pomdcek.

Sledovani pacientt
s kolorektalnim karcinomem
v kompletni remisi
Cilem sledovani je ¢asny zachyt pfipadné-
ho relapsu a zvysenf Sance na jeho radikaln{

3.Van Cutsem E, Cervantes A, Adam R, et al. ESMO consensus
guidelines for the management of patients with metastatic
colorectal cancer. Annals of Oncology 2016; 27(8): 1386-1422.

|é¢bu. Je vhodné volit méné intenzivni sledo-
komorbiditach, které vylu¢ujf intenzivni lé¢bu
relapsu nebo limitujf celkovou prognézu paci-
enta. Klinické vysetfeni zaméfujeme na mozné
symptomy relapsu a nezadouci tcinky probéhlé
lécby.

V1. klinickém stadiu (T1, T2, NO, MO) je
indikovano pouze kolonoskopické vysetfeniv 1.
roce, ve 3. roce a pak kazdych 5 let. Pokud je
zachycen rizikovy adenom, tak endoskopii opa-
kujeme po roce. Sledovani pacienta v Il. a ll.
klinickém stadiu po 1é¢bé ukazuje tabulka 1.

Sledovani pacientt ve IV. klinickém
stadiu po radikalni metastazektomii

CT hrudniku, bficha a panve jednou za 3—6
mésicl 3 roky, pak jednou za 6 mésicti do 5 let.
Tésné sledovani v pfipadé, ze by byl pacient
schopen dalsi operace. Sledovani CEA jednou
za 3-6 meésicd 3 roky, pak jednou za 6 mésict
do 5 let (4).
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4. Modré kniha Ceské onkologické spole¢nosti 2019. Dostup-
né zzwww. linkos.cz.
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