55 | Dispenzarizace pacientd s vice¢etnymi malignitami.
Vitova V., Vitova H., Navratilova M., Foretova L.
Masaryk(v onkologicky Gstav, Brno

Uvod

Z vysledki analyzy dat NOR CR vyplynulo, Ze cca 6% nahlaSenych piipadii pfipadd na pacienty s vicecetnymi malignitami
(VM). Z toho 90% ma metachronni vyvoj. Ma se za to, Ze etiologie maligniho bujeni je multifaktoridlni. AvSak u nékterych typi
malignit jsou povaZovany nékteré faktory za dominantni, napfiklad mutace urcitych gent u nékterych hereditarnich malignit,
koufeni u ,,smoking — related cancers®, jsou zndmy sekundarni malignity podminéné protinidorovou chemo a radioterapii. U paci-
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entll s VM, u nichZ se uvedené etiologické Cinitele uplatnily, je pomérné typické sloZeni participujicich zhoubnych nadorti (ZN)
a do jisté miry i oekdvatelny vyvoj jejich nemoci. Téchto poznatki 1ze vyuZit v rdmci dispenzafe onkologickych pacientii. U onko-
logickych pacientil s nékterymi hereditarnimi formami nemoci (Lynchiiv syndrom, FAP, nddory prsi a vaje¢nikit podminénych
mutaci BRCAL, 2) je jiz sofistikovand dispenzarni péce prakticky provadéna.

CILEM price je upozornit na benefit pro onkologické pacienty plynouci z racionalni dispenzarni pé¢e — rozitené o sledo-
vani rizikovych topik sekundarnich malignit — provadéné v onkologickych centrech.

REFERUJEME nékolik kasuistik pacientd s VM, u nichZ nedocenéni problematiky viceCetnych malignit ze strany onkolo-
gl, nespolupréce pacienta nebo dosud nezndmy diivod znamenaly vyznamné komplikace ve vyvoji jejich zdravotniho stavu.

KASUISTIKA ¢. 1.
Muz, narozen 1940, (66,5 roki), t¢. normosthenik.

Rizikové faktory: plivodné obezita cca 130 — 135 kg, koufeni: od 22 do 52 let koufil v priméru 50 cigaret denné, s maximem
80 cigaret denné.

1) Primarni ZN: (v 63 letech) Ca tonsillae 1. sin. (C 09.0) cum meta coli 1. sin., T4 N3 MO. Histologie: nizce diferencovany
spinoceluldrni ca. Terapie: roz§ifena tonsilektomie vlevo s blokovou resekci kr¢nich uzlin vlevo. Provedena radioterapie na oblast
hltanu, krku a nadklicki. Nasledné 1é¢en pro lymfedém hlavy a krku.

Za 2 roky bez predchdzejici znamé pficiny vznikl protrahovany febrilni stav s vysokymi hodnotami CRP (120 ... 60mg/1)
s podezienim na bronchopneumonii (dle rtg plic). Empiricky pieléen za hospitalizace na onkologickém oddéleni antibiotikem
(Amoksiklav). Po poklesu teplot odeslan do doméci péce s tim, Ze je nutno vyckat vysledkt vySetieni protilatek proti borréliim,
i kdyZ dle vyjadfeni infektologa onemocnéni lymeskou nemoci nezvySuje hodnoty CRP, ani nevyvoldva febrilni stavy. Pacient
mél doma postupné nartstajici teploty, do 4 tydnl opét teploty kolem 39°C, pocit nevile v oblasti plic bazalné vpravo, ztizené
dychéni, dle kontrolniho rtg plic progrese zanétu plic. Z lymfologické ambulance odesldn na TRN, kde bylo provedeno bron-
choskopické vySetieni a prokazan.

2) Sekundarni ZN: (v 66 letech) Ca plic (C 34.3) — dolni lalok pravé plice, T2 NO MO. Histologie: $patné diferencovany spi-
nocelularni ca plic.

RES: Jde o ,,tobacco related cancers‘. Viud¢im klinickym pfiznakem byly pravdépodobné paraneoplastické teploty trvalé-
ho charakteru — kolisajici od subfebrilii k hodnotdm kolem 39°C a Gidaj o vyznamném rizikovém faktoru — silném kutactvi. Na
rtg plic byl zaznamenan vyvoj pravdépodobné zanétlivych zmén.

KASUISTIKA é. 2.
Zena, narozend 1954, (52,5 let).

Rizikové faktory: Cetny vyskyt a imrti na maligni nadory v rodiné: otec zemftel v 45 letech na malignitu (ZN kolorekta, leu-
kémie), sestra v 51 letech na ZN délohy, stryc v 70 letech na ZN plic, déda na ZN kolorekta, 1x umrti ditéte v kojeneckém véku
na ZN ledviny.

Genetické testovdni: zjiSténa patologickd mutace genu MLHI, exon 8, c.677G>T (Arg226Leu), potvrzen Lynchiv syndrom,
dédicna forma nadort kolorekta a délohy. Na zakladé tohoto vySetieni doporucena pfesna naplii dispenzérni péce pro onkologa,
gynekologa a gastroenterologa.

1) Primarni ZN: (v 37 letech) TU intestini tenui (C 17.9), s recidivou v 39 letech, histologie: nizce diferencovany adenoca,
bez postiZeni uzlin. Terapie: resekce nddoru, provedena 2x chemoterapie (CFA + 5 — FU, FAM), (Ié¢ba mimo Masarykv onko-
logicky tistav (MOU) Brno).

2) Sekundarni ZN: (v 44 letech) Adenoca coeci (C 18.0), T3 N1 MX. Histologie: stfedné diferencovany adenoca. Terapie:
pravostranna hemikolektomie, chemoterapie: FU — FA, radioterapie (Ié¢ba v MOU Brno).

3) Terciarni ZN: (v 48 letech) TU corporis uteri IT a (C 54.9). Histologie: stfedné diferencovany adenoca, infiltrace vice nez
1/2 myometria, endocervikalnich zlazek (z&asti lé¢ena mimo MOU Brno).

Odeslana z extramuralniho pracovisté ke konzilidrnimu vy3etfeni do MOU. St.p. hysterektomii abdominalni s adnexektomii
oboustrannou, omentektomii, appendektomii a lymfadenektomii.

Gynekolog MOU poznamenava: ,,...opét pacientka s diagnézou abdomindlniho ca u nas gynekologicky nikdy nebyla kon-
trolovana !!*

RES: hereditarni malignita — Lynchiv syndrom potvrzena genetickym testovanim. Vid¢imi Gdaji k zaji$téni tiplné a racio-
ndlni dispenzarni péce mélo byt jiz samo zjisténi ZN stieva v mladém véku a pozitivni rodinnd zatéz.
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KASUISTIKA é. 3.
Zena, narozena 1945, (62let).

Rizikové faktory: matka zemfela v 31 letech na gynekologicky ZN, otec na ZN prostaty, sestra zemfela v 54 letech na mye-
lom, déda v mladém véku na ZN Zaludku, teta na nddor prsu v 34 letech, stryc na nador plic — kufdk. Pacientka méla 3 porody
a 4 interrupce.

1) Primarni ZN: (v 38 letech) Ca mammae 1. dx. (C 50.9). Histologie: invazivni duktalni ca prsu. Terapie: chemo a radiote-
rapie, kompletni remise 23 let.
2) Sekundarni ZN: (v 48 letech) Ca endometria I a (C 54.9). Terapie: abdomindlni hysterektomie a adnexektomie.

Genetické testovdni: zjiSténa patologickd mutace genu BRCA 1 /exon 20/ ¢.5385dupC, ktera je ptic¢inou dédi¢né dispozice
k naddortim prsu a ovaria.

Na zédkladé vysledku genetického vySetfeni byly mimo jiné stanoveny ndplii dispenzdrni péce a intervaly vySetiovdni po pul
roce. AC byla podrobné sezndmena s charakterem onemocnéni, tak casto provddené vySetieni odmitla. K vySetfeni se dostavila
az za 2 roky s lokalni recidivou nddoru prsu vpravo T4b N2 MO.

RES: Ca endometria I a. St.p. hysterektomii a adnexektomii. Ca mammae 1. dx s pozitivitou BRCA 1. St.p. CHT a RT. Lokal-
ni recidiva T4b N2 MO.

I pres pouceni lékaifem nedodrzela termin kontrolnich vySetreni, recidiva zachycena jiz v pokrocilém stadiu.

KASUISTIKA ¢.4.
Zena, narozend 1966, (40 let).

Rizikové faktory: rodinna zatéz: matka zemiela v 36 letech na ZN prsu, otec v 51 letech na ZN Zaludku, babicka na leuké-
mii v 76 letech, teta v 52 letech na nador.

UZivala hormondlni antikoncepci, 1x interrupce.

Genetické testovdni: byla zji§té€na patologickd mutace genu BRCA /exon 11/ ¢.1719C>T/Q534X, kterd je pfiinou dédi¢né
dispozice k nddorim prsu a ovaria.

1) Primarni ZN: (v 32 letech) synchronni duplicita:

ca mammae L. sin. (C 50.4), T1c NO MO G2 a ca mammae 1. dx. (C 50.4), T1 NO MO G1, histologie: infiltrujici duktalni kar-
cinom, stiedné diferencovany. Terapie: parcidlni mastektomie s disekci axily, chemoterapie (FAC) a radioterapie.

Od roku 2003 bylo v ramci dispenzaie v MOU provadéno v piilro¢nich intervalech i gynekologické vy3etfovani véetng vagi-
nilniho UZYV, nebot pred tim bylo zji§téno, Ze od ukonceni onkologické 1é¢by nikam nechodi. V roce 2005 presné v terminu se
dostavila ke gynekologickému vySetfeni. Subjektivné pouze zhubla 4 kg, zji§tén

2) Terciarni ZN: (v 39 letech) Ca ovarii (C 56) T3 NO M1, histologie: nediferencovany karcinom ovarii G3 s penetraci na
povrch. ZasaZené levé parametrium, rektovagindlni septum, mikrometastdzy v omentu.

RES: zjisténa hereditirni forma VM prs/prs/ovarium s pozitivitou BRCA 1 u Zeny v mladém v&ku. PfestoZe byla u pacient-
ky dispenzarni péce provadéna lege artis, byl terciarni ZN zjistén ve vysokém stadiu, s obtiznou kurabilitou. Ma spiSe charak-
ter ,,intervalového** karcinomu.

KASUISTIKA é. 5.
Zena, narozend 1943, (63 let).

Rizikové faktory: nador prsu zji$t€n u matky, sestry (v 32 letech), tety a sestfenice. 1x interrupce.
Genetické testovdni: detekovana patogenni mutace BRCA 1 genu /exon20/ 5385-5386insC, ktera je odpovédna za dédi¢nou
dispozici k nddortim prsu a ovaria.

1) Primarni ZN: (v 50 letech) Ca mammae 1. dx. (C 50.9). Terapie: parcialni mastektomie s disekci axilly, radioterapie — léce-
na mimo MOU. Zprdva nepieddna.
2) Sekundarni ZN: (v 62 letech) Ca mammae 1. sin. (C 50.9), T1 NO MO.
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RES: hereditarni forma karcinomu prsu se zjiSt€nou pozitivitou mutace BRCAI, v dasledku lege artis provadéné dispenzari-
zace zjiSténa nasledna malignita v¢as. Bylo by velmi vhodné preddni kompletni onkologické zdravotni dokumentace extramural-
nim pracovistém do MOU za ti¢elem snazsiho pfistupu k dalii onkologické péci.

DISKUSE. S rozvojem diagnostiky, 1écby a preventivnich programi v onkologii, ale téZ s pfetrvdvanim nékterych neZadou-
cich faktort Zivotniho stylu (koufeni) se d4 u pfezivajicich onkologickych pacientii pfedpoklddat zvySovéni incidence VM. Auto-
ti (Vitovd, Foretovd a kol.) ve svych diivéjSich sdélenich upozornili na vyznamné zvySené relativni riziko nékterych typt nasled-
nych malignit v ¢eské populaci i na moZznost vyskytu nddorové multiplicity u nékterych forem hereditarnich malignit. Levi a kol.
zatadili do skupiny ,,smoking — related cancers* ZN dutiny Gstni, pharyngu, pankreatu, laryngu, plic, ledvin a mo¢ového méchy-
fe, do skupiny ,, smoking — associated cancers“ ZN jicnu, jater, ¢ipku déloZzniho a leukémii. Nami uvedené kasuistiky ukazuji, Ze
ac je velmi spravna a Zadouci snaha soustfedovat péci o onkologické pacienty do onkologickych center, stile jesté jsou nasled-
né malignity diagnostikovany pozdé€ nebo nejsou diagnostikovany viibec, z cehoZ nelze vinit pouze pacienty, protoZe se z jakych-
koliv diivodi nedostavi k doporu¢enému vySetieni nebo kontrole (coZ neni vyjimkou). Je vSak realitou, Ze 1ékatské tymy pecu-
jici o onkologické pacienty plné nevyuZivaji poznatkli a zkuSenosti s diagn6zou VM. U tzv. ,.intervalovych* karcinomi bude tfe-
ba dal§im vyzkumem zjistit diivod jejich ¢asnéj$iho vyvoje nebo rychlejsiho ristu. I kdyZ jsou zndmy i v zahrani¢ni literatufe,
miZe jit o urcitou specifickou genetickou vybavu ¢eské populace nebo jiny, zatim nezndmy faktor, tykajici se nékterych jednot-
lived (veetné psychickych vlivll). Podobné zkuSenosti, jak jsou uvedeny v naSem sdéleni, maji s ovaridlnimi karcinomy i prazsti
onkologové. Nase kasuistiky ukazuji, Ze pro vyvoj nasledné malignity u onkologickych pacientil je vyznamnd dobra znalost his-
torie jejich nemoci véetné moZnosti uplatnéni rizikovych faktorti (rodinnd zat€Z, mozné vlivy Zivotniho stylu, pfedchazejici pro-
tinddorova 1é¢ba), a to viemi ¢leny onkologickych tymi v€etné konzilidrnich 1ékaiti (naptiklad z oboru interni mediciny, lymfo-
logie, atd.), ale i praktickych Iékait. Z tohoto pohledu je vyznamné povédomi o moZnosti vyvoje VM a piedavani vycCerpavaji-
cich informaci o pacientech mezi zainteresovanymi lékafi.

Zavér

Pro prevenci a v€asny z4chyt nasledné malignity u onkologickych pacienti:

1) je vyznamné a Zadouci soustfedovani péce o onkologické pacienty do onkologickych center,

2) vSichni ¢lenové 1ékarskych onkologickych tyml by méli mit v povédomi moZnost vyvoje a znalost pfisluSnych rizikovych

topik naslednych malignit a v rdmci dispenzarni péce tyto sledovat,
3) vyznamnym piinosem by bylo pfedavani vycerpavajicich informaci o pacientovi mezi zainteresovanymi lékafi.
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