KOLOREKTALNI KARCINOM V ORDINACI PRAKTICKEHO LEKARE

B karcinomu endometria: 40-60 % (zeny),
B karcinomu ovaria (Zeny), mocovych cest

a tenkého stfeva: 5-10 %,
B glioblastomu: 1-3 %.

Identifikace nemocnych a rodin
s Lynchovym syndromem je obtizna a fidi se
tzv. Amsterdamskymi kritérii a revidovanymi
Bethesda kritérii (Tab. 2) (39). Nicméné pfibliz-
né 30 % pacientd s Lynchovym syndromem
tyto kritéria nesplriuje. Diagnéza Lynchova
syndromu je v soucasnosti nejc¢astéji stano-
vena na zakladé genetického testovani, které
je ¢asto iniciovano nalezem typickych histo-
patologickych nebo molekularnich rysd na-
doru u ¢lena rodiny diagnostikovaného pred
50. rokem véku. Obecné je nutno pomyslet
na tento syndrom a odeslat pacienta ke ge-
netickému testovani v pfipadé pfitomnosti
téchto rizikovych faktord: osobni nebo ro-
dinna anamnéza kolorektélniho karcinomu,
karcinomu endometria nebo ovaria ve véku
<50 let nebo vyskyt vice primarnich malignit
u jednoho jedince. Koloskopicka dispenzariza-
ce nemocnych s Lynchovym syndromem by
méla byt zahdjena ve véku 25 let u nositeld
mutace genl MLHT a MSH2 (vzhledem k vys-
$imu riziku kolorektalniho karcinomu) a ve
véku 35 let u nositelll mutace MSH6 a PMS2.
Doporuceny dispenzarni interval v pfipadé
negativni indexové koloskopie jsou 2 roky (41).

FAP, AFAP a MUTYH-asociovana polypdza
predstavuji hereditarni syndromy spojené
s vyskytem mnohocetnych polyp0 v tlustém
stievé (39). FAP je autozomalné dominantné
dédic¢ny syndrom zplsobeny mutacemi v ge-
nu APC. Je charakterizovan vznikem stovek az
tisicd adenomatoznich polypd v tlustém stre-
vé a konecniku, obvykle jizbéhem adolescen-
ce. Pfineléceni je riziko vzniku kolorektalniho
karcinomu do 40. roku véku prakticky 100 %.
Klinické projevy zahrnuji nejen adenomové
polypy v tlustém stfevé a konec¢niku, ale také
adenomy tenkého stfeva, obvykle v oblasti
duodena kolem Vaterovy papily. Jejich pfi-
tomnost vede k celozivotnimu riziku vzniku
duodenalniho nebo periampularniho karci-
nomu ve vysi 4 az 12 % (43). Pfitomnost ade-
nom v oblasti Vaterovy papily se klasifikuje
podle Spiegelmanovy klasifikace do 4 stadif
na zakladé poctu a velikosti polypU, histolo-
gického typu a stupné dysplazie (44). Podle
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Tab. 2. Diagnostickd kritéria pro Lynchiv syndrom (39)

bez ohledu na vék.

Kritéria Popis
Amsterdamska | B Alespon tfi ptibuzni s CRC, karcinomem endometria, tenkého steva, ureteru nebo
kritéria Il panvicky ledvinné.
B Jeden z postizenych je pfimy pfibuzny dalsich dvou.
B Postizenf alespon ve dvou po sobé jdoucich generacich.
B Alespon jeden nador diagnostikovéan pred 50. rokem véku.
W Vyloucena familidrni adenomatézni polypdza (FAP).
Revidovana Viyzadovdna je alespor jedna z ndsledujicich podminek:
Bethesda B CRC diagnostikovéan u pacienta < 50 let.
kritéria Bl Synchronni nebo metachronni CRC nebo nador asociovany s Lynchovym syndromem

B CRC <60 let s vysokou mikrosatelitovou instabilitou (MSI-H) pfi histologii.

B CRC a jeden pfimy pfibuzny s nadorem asociovanym s Lynchovym syndromem,
pricemz alespori jeden diagnostikovan <50 let.

B CRC a dva nebo vice pfibuznych 1. nebo 2. stupné s nddory asociovanymi
s Lynchovym syndromem, bez ohledu na vék.

Tab. 3a. ZdvaZnost duodendini polypdzy u familidmi adenomatdzni polypczy (Spigelmanova klasifikace)

Adenomy Klasifikace
Pocet Velikost (mm) Histopatologické znaky | Dysplazie Body

1-4 1-4 tubularni nizkého stupné 1

5-20 5-10 tubulovilézni 2

>20 > 10 vilézni vysokého stupné |3

stadia Spiegelmanovy klasifikace se odviji
nasledny dispenzarni interval gastroskopie
(Tab. 3). Mezi dal$i nadory spojené s familiarni
adenomatdzni polypézou, i kdyz s nizkym ab-
solutnim celoZivotnim rizikem, patfi karcino-
my zaludku, pankreatu, stitné zlazy, zlu¢ovych
cest, dale meduloblastom a hepatoblastom.
Kromé téchto nador( Ize u pacient( s fa-
milidrni adenomatoézni polyp6zou pozorovat
extrakolické manifestace, jakymi jsou zubni
anomalie, mékkotkanové tumory na oblice-
ji, kGzi hlavy nebo bfise (desmoidy), osteo-
my lebky nebo celisti a vrozena hypertrofie
pigmentového epitelu sitnice (congenital
hypertrophy of the retinal pigment epitheli-
um, CHRPE). AFAP je variantou familiarni ade-
nomatoézni polypdzy s pozdéjsim nastupem
a mensim poctem polypt (obvykle < 100).
Je rovnéz zplsobena mutacemi v APC, ale
v odlisnych oblastech genu. Klinicky priibéh je
mirnéjsi, ale riziko vzniku kolorektalniho kar-
cinomu zUstava vysoké. U AFAP je Casto nélez
lokalizovén v proximalnim kolon a p¥iznaky
se objevuji az po 40. roce véku. Koloskopicka
dispenzarizace nemocnych s klasickou FAP by
méla byt zahdjena ve véku 12-14 let a u ne-
mocnych s AFAP ve véku 18 let.
MUTYH-asociovana polypdza je autozo-
malné recesivné dédi¢né onemocnéni zpU-
sobené mutacemi v genu MUTYH, ktery se
podili na opravnych mechanismech DNA.
Onemocnéni se manifestuje podobné jako
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Tab. 3b. Dispenzarizace duodendinipolypdzy ufa-
milidrni adenomatdzni polypdzy (dle Spigelmanovy
Klasifikace) (44)

Stadium KI?;:::II(;)ce Frekvence kontrol
0 0 4-5 let

| 4 2-3 roky

Il 5-6 1-3 roky

Il 7-8 6-12 mésfcd

v 9-12 3-6 mésicl

AFAP, s typicky 10-100 adenomovych polypt
v tra¢niku. U homozygotu ¢i slozenych hete-
rozygotl je celozivotni riziko kolorektalniho
karcinomu az 80 % (39). MUTYH-asociovana
polypdza zpravidla neni provézena extrako-
lickymi projevy. Pro diagnostiku a screening je
rozhodujici geneticka analyza (mutace gent
APC a MUTYH) v kombinaci s koloskopickym
nalezem. U nositell patogennich variant se
doporucuje ¢asny screening a mnohdy také
profylakticka kolektomie. V pfipadé MUTYH-
asociované polypdzy je screening doporu-
¢en i pro sourozence kvdli recesivnimu vzorci
dédi¢nosti. Koloskopicka dispenzarizace ne-
mocnych s MUTYH-asociovanou polypézou by
méla byt zahajena ve véku 18 let (45) (Tab. 4).

Peutz-Jeghers(v syndrom (PJS) je vzacné
autozomalné dominantné dédi¢né onemoc-
néni, pro které je typicky vyskyt hamartomo-
vych polypu v gastrointestinalnim traktu,
mukokutanni pigmentace (zejména v oblasti
rtl a bukalni sliznice) a vyrazné zvysené rizi-

ko malignit jak stfevniho, tak mimostfevniho
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