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Souhrn

Vychodiska: V praci se soustfedime na aktudlni a klinicky dudlezité aspekty péce o pacientky
s karcinomem prsu z pohledu gynekologa. | pies celkové pozitivni prijeti, hormonalni anti-
koncepce a hormondlini substitu¢ni terapie mohou vzbuzovat obavy ze vzniku karcinomu
prsu. Jsou probrana specifika gynekologické péce o pacientky ve fertilnim véku, u kterych
v rdmci onkologické 1é¢by karcinomu prsu vznikd pfedcasné ovarialni selhani. Tamoxifen se
uziva v adjuvantni terapii karcinomu prsu, u metastatického nadoru prsu ¢i v ramci profylaxe
vzniku zhoubného nadoru prsu u vysoce rizikovych skupin zen. Cil: Zabyvame se vlivem hor-
monalnich preparatli na vznik karcinomu prsu jak u zen s vrozenou predispozici, tak bez ni.
Faktory jako pozitivni rodinnd anamnéza, zvy3ena denzita prsni tkané, atypickd hyperplazie
prsu a pfedchozi radioterapie na oblast hrudniku zvysuji riziko vzniku karcinomu vice nez
4krat, zatimco hormondlni antikoncepce a hormondlini substituc¢ni terapie predstavuji méné
nez dvojnasobné ¢i viibec zadné zvyseni (RR 0,96-1,6). Zabyvame se bezpecnosti a moznostmi
uzivani hormonalnich preparat po ukoncené 1é¢bé karcinomu prsu v pre- i postmenopauze.
U Zen s karcinomem prsu v premenopauze definujeme fertilitu Setfici moznosti pred aplikaci
chemoterapie - kryokonzervace embryi, oocytl v metafazi Il nebo ovaridlni tkdné. Simultanni
aplikace GnRH agonistd mGze ochranit ovarialni funkce pred gonadotoxickou chemoterapii.
Zabyvame se vlivem tamoxifenu na gynekologické organy. U premenopauzalnich Zzen uzivaji-
cich tamoxifen neni zvysené riziko vzniku karcinomu délozniho téla, u postmenopauzalnich je
riziko po péti letech uzivani 2-3krat zvysené. Transvaginalni sonografie neni vhodna ke scree-
ningovému vysetfovani za Uc¢elem detekce patologie dutiny délozni pfi 1é¢bé tamoxifenem.
U téchto Zen se fidime symptomatologii. Hysteroskopie je zlatym standardem k vysetieni du-
tiny délozni u symptomatickych postmenopauzélnich pacientek Iécenych tamoxifenem. Zdvér:
Prace shrnuje soucasné znalosti v oblastech, kde se prolind onkologickd a gynekologické péce
o pacientky s karcinomem prsu. Ma napomoci k vétsimu porozuméni a prohloubeni spoluprace
mezi klinickymi onkology a onkogynekology ve prospéch nasich spole¢nych pacientek.

Klicova slova
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Summary

Background: This paper summarizes current knowledge about clinically important aspects of gynecological care in female breast cancer patients.
Despite the overall positive acceptance of oral contraceptives and hormone replacement drugs, hormone therapy may raise fears of developing
breast cancer. Specifics of gynecological care of fertile patients are discussed as these patients face ovarian failure when undergoing oncological
treatment of breast cancer. Tamoxifen is used in adjuvant therapy of breast cancer, in metastatic breast cancer or as prophylaxis of breast cancer
in high-risk patients. Aim: We aim to study the influence of hormonal treatment on breast cancer development in women with and without
congenital predisposition. The main risk factors for developing breast cancer are family history, increased density of breast tissue, atypical hy-
perplasia of the breast and previous radiotherapy to the chest area. All these factors increase the relative risk of cancer more than four times.
Contraceptives and hormone replacement therapy show generally less than two-fold or no increase at all (RR 0.96-1.6). We concentrate with
safety of hormonal therapy in breast cancer patients after they finish breast cancer treatment in pre- and postmenopausal period. We discuss
fertility-sparing methods for preservation of ovarian function due to oncological treatment. Those methods are cryopreservation of embryos,
oocytes in metaphase Il and ovarian tissue. Simultaneous administration of GnRH agonists may protect ovarian function before gonadotoxic
chemotherapy. We describe in detail the effects of tamoxifen on gynecological organs in both pre- and postmenopausal women in relation to
the potential risk of developing secondary malignancy. In premenopausal women, tamoxifen has no increased risk of cancer of the uterine body.
In postmenopausal patients, the risk after five years of tamoxifen is increased 2-3 times. Transvaginal sonography is not the screening tool for
detection of the pathology in the uterine cavity during tamoxifen therapy, and so we only recommend looking for symptoms. Hysteroscopy is
the golden standard for the examination of the uterine cavity in symptomatic postmenopausal patients using tamoxifen. Conclusion: This paper
summarizes the current knowledge in areas where oncological and gynecological cares for breast cancer patients mingle. It should lead to greater

understanding and deepening cooperation between clinical oncologists and oncogynecologists for the benefit of our patients.
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Uvod

Karcinom prsu je nejcastéjsim zhoub-
nym nadorem u Zen. Incidence onemoc-
néni stale narlista. Naopak mortalita od
poloviny 90. let minulého stoleti stag-
nuje, az mirné klesa. V roce 2013 dosahl
pocet nové diagnostikovanych zhoub-
nych nadort prsu u Zzen v CR poctu 7 140.
To predstavuje vice nez 133 nadorl na
100 000 Zen.V roce 2013 zemfelo na karci-
nom prsu 1845 Zen, coz je téméf 35 umrti
na 100 000 Zen. Pfi stale rostouci incidenci
karcinomu prsu a stagnujici ¢i mirné kle-
sajici mortalité na néj je nevyhnutelnym
dlsledkem tohoto trendu zvysovani pre-
byl v minulosti diagnostikovan a lé¢en
karcinom prsu. V roce 2013 doséhla pre-
valence 74 348 Zen a ve srovnani s rokem
2003 (44 981 zen) tak vzrostla v CR
0 65 %. Nejvice zhoubnych nadorl prsu
je diagnostikovanych ve vékové katego-
rii 60-69 let, ale vice nez 37 % vsech ne-
mocnych je v produktivnim véku mlad-
Sich nez 60 let [1]. Lé¢ba karcinomu prsu
je komplexni. K jednotlivym modalitdm
Ié¢by patii chirurgie, radioterapie, systé-
mova lécba chemoterapii, hormonalni
Ié¢ba a cilend biologickd Ié¢ba. Chemo-
terapie je u zen ve fertilnim véku zodpo-
védna za rozvoj pfedcasného ovaridlniho
selhani (premature ovarian failure - POF),

s dlsledky jako vznik sterility, nastup
pred¢asné menopauzy s projevy neuro-
vegetativniho klimakterického syndromu
a zvyseni rizika vzniku osteopenie, osteo-
porézy a kardiovaskuldrnich chorob [2].
Adjuvantni hormonoterapie tamoxife-
nem muze zpUsobovat vedlejsi neza-
douci U¢inky, z nichZ nejzavaznéjsim je ri-
ziko onemocnéni karcinomem délozniho
téla. Cilem ¢lanku je se zabyvat proble-
matikou karcinomu prsu z pohledu gyne-
kologa. Poddvame recentni prehled o ri-
zicich uzivani hormonalni antikoncepce
(HAK) a hormonalni substitu¢ni terapie
(hormone replacement therapy — HRT)
v souvislosti s rizikem vzniku karcinomu
prsu. Zabyvdme se moznostmi uzivani
hormonalnich preparatt po ukoncené
|é¢bé karcinomu prsu v pre- i postmeno-
pauze. Jsou probréana specifika gynekolo-
gické péce o pacientky ve fertilnim véku,
u kterych dochdzi v rdmci onkologické
Iécby ke vzniku POF. Jsou definovéany do-
stupné moznosti prevence vzniku POF
a zachovéni si moznosti budouci ferti-
lity. Podrobné se zabyvame jak farma-
kologickou profylaxi, tak moznostmi
uchovani fertility v rdmci vyuziti metod
asistované reprodukce. V ¢lanku se po-
drobné zabyvame vlivem tamoxifenu na
gynekologické organy v pre- i postme-
nopauze v souvislosti s moznym rizikem

vzniku sekundarni malignity. Clanek re-
flektuje nejnovéjsi doporuceni stran gy-
nekologické péce o pacientky s karcino-
mem prsu.

Karcinom prsu - HAK a HRT

| pres celkové pozitivni pfijeti HAK a HRT
muze hormondlini Ié¢ba vzbuzovat obavy
ze vzniku zhoubného nadorového one-
mocnéni prsu. Hlavnimi rizikovymi fak-
tory vzniku karcinomu prsu jsou pozi-
tivni rodinnd anamnéza, zvysena denzita
prsni tkané, atypickd hyperplazie prsu
a prfedchozi radioterapie na oblast hrud-
niku (pfedevsim ve véku 10-24 let). Tyto
vsechny faktory zvysuji relativni riziko
(RR) vzniku karcinomu vice nez 4krat.
Ostatni faktory v¢. endogennich a exo-
gennich hormon( pusobi s relativné niz-
$im narlstem rizika a pfedstavuji méné
nez dvojnasobné zvyseni [3]. Cilem kapi-
toly je poskytnout aktudlni pohled na pro-
blematiku hormonalni terapie ve vztahu
k hrozbé vzniku ¢i recidivy karcinomu
prsu. Zasadni v této problematice je kva-
litni poradenstvi Zenam, které se obrati
pro odbornou radu a pomoc na svého gy-
nekologa ¢i klinického onkologa.

Vliv HAK na vznik karcinomu prsu
Experimentélni idaje naznacuji, Ze by es-
trogen mohl hrat negativni roli pfi vzniku
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karcinomu prsu. Estrogeny podporuji
rozvoj prsni tkané a vykazuji pfimé i ne-
pfimé prolifera¢ni ucinky na kultivova-
nych bunkach rakoviny prsu. Progestiny
jsou schopné se vézat na rlizné steroidni
receptory, progesteron je metabolizo-
van na plsobky s rliznou biologickou ak-
tivitou, mnohdy protichGdnou ve smy-
slu prolifera¢ni a antiprolifera¢ni [4,5].
Ve vétsiné dosud publikovanych velkych
studii nezvysuje HAK riziko vzniku karci-
nomu prsu. Ve studiich, které referovaly
malé navyseni RR vzniku zhoubného na-
doru prsu, negativni uc¢inek HAK vymizel
velmi rychle po ukonceni jejiho uzivani.
Jako nejvyznamnéjsi rizikovy faktor pro
vznik karcinomu prsu v souvislosti s uzi-
vanim HAK se jevi ¢asny zacatek jejiho
uzivani pred porodem prvniho ditéte,
nebot podané hormony mohou nega-
tivné dlouhodobé plsobit na méné di-
ferencovanou prsni tkan. Studie hodno-
tici vlivy HAK na Zeny jsou dlouhodobé,
observacni a vétsina jich zacala v dobé
tzv. vysokodavkované HAK, kdy prepa-
raty obsahovaly = 50 mg ethinyl estra-
diolu. Jedind norska studie referovala
o pfimé souvislosti mezi obsahem es-
trogenu a rizikem karcinomem prsu, zG-
stava vsak jedinou studii s timto vysled-
kem [6]. Ostatni studie sledujici aplika¢ni
formu HAK ¢i jeji konkrétni slozeni (pre-
parat a davku) neprokazaly vliv na zvy-
Seni rizika onemocnénim karcinomem
prsu [7-9].

Vliv HRT na vznik karcinomu prsu

Zeny, které onemocnély karcinomem
prsu v postmenopauze, maji vyssi hladinu
endogenniho estrogenu v krvi, ten je
prokazanym rizikovym faktorem vzniku
zhoubného ndadoru prsu [10]. Kazdy
rok od primérného véku menopauzy
v populaci, co Zena z(stava v preme-
nopauze, se riziko vzniku karcinomu
prsu zvysuje o 2,8 %, pfi uzivani HRT se
zveda ro¢né o 2,3 % [11]. Riziko rapidné
klesd k nule po vysazeni HRT. Na druhé
strané ma karcinom prsu u uzivatelek
HRT lepsi prognézu, nador je dobfe di-
ferencovany, lymfatické spadové uz-
liny ¢astéji negativni a pacientky dosa-
huji delSiho preziti [12,13]. V rozsahlé
studii Million Women Study bylo pro-
kazano vyssi riziko pro vznik karcinomu
prsu u uzivatelek HRT RR 1,66 (95% ClI

1,58-1,75) a pro umrti na karcinom prsu
RR 1,22 (95% CI 1,00-1,48). Po ukon-
¢eni uzivani HRT nebylo detekovéano
zvysené riziko vzniku karcinomu prsu
RR 1,01 (95% Cl 0,94-1,09) nebo Uumrti
na néj RR 1,05 (95% CI 0,82-1,34). Inci-
dence karcinomu prsu byla zvySena nej-
méné u skupiny Zen uZivajicich cisté es-
trogenni substitu¢ni terapii RR 1,30
(95% CI 1,21-1,40), vice pak u uzivatelek
tibololu (steroidni hormon s kombinova-
nym estrogennim, gestagennim a slabym
androgennim uUcinkem, nizkym vlivem
na prsni zlazu) RR 1,45 (95% 1,25-1,68).
Nejvétsi riziko vzniku karcinomu prsu je
u uzivatelek estrogen-gestagenni hor-
monalni substitu¢ni terapie RR 2,00
(95% Cl 1,88-2,12). RR vzniku karcinomu
prsu se lisi i v zavislosti na aplika¢ni
formé HRT, kde peroralni forma predsta-
vuje RR 1,32 (95% Cl 1,21-1,45), transder-
malni RR 1,24 (95% CI 1,11-1,39) a im-
plantace cisté estrogenniho depotniho
preparatu RR 1,65 (95% Cl 1,26-2,16).
Se vzrstajici délkou uZivani HRT roste
i riziko vzniku karcinomu prsu, kdy 10leté
uzivani Cisté estrogenni HRT predstavuje
navic pét karcinoma a uzivani kombino-
vané substituc¢ni terapie navic 19 karci-
nomu na 1 000 uzivatelek [14].

HAK u Zen s karcinomem prsu

Dle stavajici praxe je v dobé diagnézy
hormonalné zavislého karcinomu prsu
pacientce doporuc¢eno okamzité ukon-
¢eni uzivani HAK. Vysazeni HAK by mél
pfedchazet pohovor pacientky s oset-
fujicim gynekologem a onkologem, kdy
jsou s pacientkou probrany jak nehor-
mondlni kontracepcni metody, tak pro-
diskutovédny metody umoznujici zacho-
vat fertilitu i po ukoncené onkologické
|é¢bé (zamrazeni ovaridlni tkané, zamra-
Zeni oocytd, zamrazeni embryi, protekce
gondad GnRHa). Nejsou studie, které by
prokézaly bezpecnost pokracovani HAK
u diagnostikovaného hormonalné de-
pendentniho karcinomu prsu. Otéhot-
néni po nepromysleném vysazeni HAK
je v dané situaci diagnostikovaného
karcinomu prsu nezadouci [15]. Kromé
méné spolehlivé bariérové antikon-
cepce je z bezpecnych a spolehlivych
kontracep¢nich metod na zvazeni za-
vedeni nehormondlniho intrauterin-
niho téliska s médi. U Zen neplanujicich

dalsi téhotenstvi je na prvnim misté zva-
Zeni sterilizace formou salpingektomie,
Ci sterilizace partnera formou vazekto-
mie [16]. Ani po péti letech od stanoveni
diagndézy karcinomu prsu a bez zndmek
aktivity onkologického onemocnéni ne-
jsou data o bezpecnosti znovu nasazeni
HAK a teoreticka ¢i prokazana rizika pre-
vazuji nad jejim benefitem.

HRT u Zen s karcinomem prsu

Lécba neurovegetativniho klimakteric-
kého syndromu muze byt u pacientek
s karcinomem prsu problematicka. Pre-
devsim u vazomotorickych symptom{
se u dvou tretin pacientek jevi Uc¢inné
podani selektivnich inhibitor zpétného
vychytavani serotoninu. Systémova hor-
monalni substituce je u pacientek s kar-
cinomem prsu kontraindikovana a musi
byt zvazovana pfisné individualné [17].
Dvé studie, které zkoumaly moznost po-
déani hormonalni substituce tibolonem
u Zen po lé¢bé pro karcinom prsu, byly
pred¢asné ukonceny pro narlst recidiv.
Nizkodavkovana vaginéalné aplikovana
estrogenni substituce je mnohymi pova-
Zovana za bezpecnou; urcité opatrnosti
je tfeba u uzivatelek inhibitord aroma-
tédz, kde byly pozorovany vyssi systé-
mové hladiny estrogenu i pfi vaginalnim
podani[18,19].

Hormonalni lécba u Zzen

s potencialnim rizikem rozvoje
karcinomu prsu

Ve vétsiné dosud publikovanych velkych
studii nezvysuje HAK riziko vzniku karci-
nomu prsu. Pro gynekologa a Iékare za-
byvajiciho se péci o rizikové zdravé Zeny
je dllezité védét, zda HAK zvysuje riziko
vzniku rakoviny prsu u Zen s primarné
zvySenym rizikem vzniku karcinomu
prsu.

Benigni onemocnéni prsu

Nejcastéjsim benignim onemocnénim
prsu je fibroadenom. Ten sém o sobé
nezvysuje riziko vzniku zhoubného na-
doru prsu. Fibrocystickda nemoc s pro-
liferativni 1ézi je spojena se zvySenym
rizikem vzniku karcinomu a atypicka
hyperplazie je povazovana za prekan-
cerézu s vyznamnym zvysenim rizika
karcinomu prsu (RR 4-6). Bylo publiko-
vano nékolik studii, jejichz zavérem je, Zze
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HAK svoji délkou uzivani snizuje pfimo
umérné vyskyt benignich onemocnéni
prsu — fibroadenomu a fibrocystické ne-
moci [20,21]. Nékteré studie ukdzaly, ze
ochranny efekt HAK ale neplati u l1ézi,
které jiz vykazuji proliferativni aktivitu,
u téch je riziko zvratu v karcinom pfi uzi-
vani HAK zvyseno [22,23].

Pozitivni rodinnd anamnéza

pro karcinom prsu

Dilezitou otazkou je, zda HAK zvysuje
riziko onemocnéni karcinomem prsu
u zen, které maji v prvni ¢i druhé pfibu-
zenské linii rodinného pfislusnika ne-
mocného karcinomem prsu bez proka-
zané rodinné hereditarni zatéze. Data
jsou kontroverzni z ddvodu nedosta-
te¢né velkych souborl pacientek, ne-
konzistentni a nehomogenni populace
zafazené do studii a z dlvodu odlis-
nych definici rodinné anamnézy [24].
Byly publikovéany tfi velké souhrnné
studie, které neprokazaly statisticky
vyznamny rozdil v incidenci rakoviny
prsu u Zen majicich v rodiné pfibuz-
ného s invazivnim karcinomem prsu
a uzivajiciho HAK [25-27]. Na druhé
strané byly publikovany dvé studie,
které ukazaly zvysené riziko onemoc-
néni karcinomem prsu RR 3,3 (95% ClI
1,6-6,7) u Zen, které maji v prvni linii
pfibuzného s rakovinou prsu [28,29].
U zadné z vyse zminénych studii
nebyl zndm BRCA statut sledovanych
pacientek.

HAK u Zzen s BRCA1 a BRCA2 mutaci

Zdravé zZeny, nosicky mutace v genu
BRCA1 nebo BRCA2, jsou celozivotné
nejvice ohrozeny vznikem karcinomu
prsu a vaje¢niku. Riziko karcinomu prsu
stoupa od 20. roku zivota zen, riziko one-
mocnéni karcinomem ovaria zacina dra-
maticky stoupat od 35.-40. roku Zivota
u BRCAT pozitivnich zen, u BRCA2 pozi-
tivnich od 50. roku Zivota. S rostoucim
vékem dominuje riziko onemocnéni kar-
cinomem prsu. HAK u téchto Zzen ma
zasadni protektivni vliv na vznik kar-
cinomu ovaria. BRCAT & BRCA2 muto-
vané pacientky mohou uzivat HAK s tim,
ze se mirné zvysuje riziko (RR 1,2-4,3)
onemocnéni karcinomem prsu [30,31].
Nebyl popsan rozdil v efektu rGznych
preparatd, ani vliv odlisnych hladin es-

trogenl v rliznych preparatech HAK.
Volba preparatu je tedy v zavislosti na
toleranci pacientky, ptipadné na za-
doucich pozitivnich vedlejsich efektech.
Zéaroven bychom vzdy méli zvazit jinou
moznost spolehlivé antikoncepce, pre-
devsim nitrodélozni télisko, které je
dnes jiz k dispozici i pro Zeny, které jesté
nerodily.

Menopauzdlni pfiznaky a jejich
management u BRCA pozitivnich Zen
Existuje zatim jedina studie, ktera hod-
noti kratkodobé podani hormonalni
substituce (HRT nebo estrogen repla-
cement therapy — ERT) zdravym nosic¢-
kam mutaci po adnexektomii [32] a po-
vazuje ji za bezpecnou za podminky
vysazeni HRT ve véku predpokladané
menopauzy, tj. kolem 50. roku Zivota.
Vzhledem k nedostatku studii je dobré
poucit pacientky o tom, Ze uzivani HRT
po profylaktické operaci je relativné
bezpecné, mohlo by viak nepatrné sni-
zit benefit redukce rizika karcinomu
prsu. Pfi ponechani délohy je treba, aby
byla pacientka substituovdna kombino-
vanou lé¢bou (estrogen + gestagen),
event. Ize kombinovat i nitrodélozni té-
lisko s obsahem gestagenu a estrogenni
substituci. Po hysterektomii je dosta-
tecna cisté estrogenni substituce. Vzdy
stupriujeme do potlaceni pfiznakl me-
nopauzy. U postmenopauzdlnich Zen
bylo popsano vyznamnéjsi zvyseni ri-
zika vzniku karcinomu prsu u uZivate-
lek kombinované HRT ve srovnani s uzi-
vatelkami ¢isté estrogenni lé¢by [33].
Tyto zavéry viak nelze vztahovat na Zeny
s arteficidlni menopauzou, a navic nebyl
tento efekt u BRCA pozitivnich Zen uzi-
vajicich HRT po profylaktické adnexekto-
mii potvrzen [34].

Karcinom prsu - gonadotoxicka
chemoterapie a fertilitu Setrici
metody

Adjuvantni chemoterapie a hormono-
terapie tamoxifenem zlepsila celkové
preziti (overall survival - OS) a inter-
val bez nemoci, ale zéroven zvysila ri-
ziko vzniku POF se vsemi dUsledky,
jako jsou sterilita a pfed¢asna meno-
pauza s rozvojem neurovegetativniho
klimakterického syndromu. POF je spo-

jené s amenorrhoeou, zménami hla-
din sérovych markert funkce ovarialni
tkané (vzestup folikulostimulac¢niho hor-
monu — FSH, luteiniza¢niho hormonu
a pokles estradiolu a antimilleridn-
ského hormonu), sterilitou pacientky -
tedy nemoznosti otéhotnét. V dlsledku
projevll neurovegetativniho klimakte-
rického syndromu dochazi k dalsimu
snizeni kvality zZivota, pacientky jsou
ohrozZeny predc¢asné vznikem osteope-
nie, osteopordzy a rozvojem kardiovas-
kularnich chorob [2]. Riziko POF po lé¢bé
chemoterapii se pohybuje v rozmezi
10-95 % a koreluje s vékem pacientky,
typem a kumulativni davkou chemo-
terapie. Kombinace chemoterapeutik
cyklofosfamid, doxorubicin (adriamy-
cin) a fluorouracil (rezim CAF) je vyrazné
gonadotoxicka, u pacientek starsich
40 let vyvold POF u 80 % z nich. Naopak
u pacientek mladsich 30 let bude pfi
stejném chemoterapeutickém rezimu ri-
ziko POF jen 20 % [35]. Mezi nejvice go-
nadotoxickda chemoterapeutika v 1é¢bé
karcinomu prsu patii alkylacni ¢inidla —
cyklofosfamid [35]. Chemoterapeutika
vykazujici stfedni gonadotoxicitu jsou
karbopaltina, adriamycin a taxany. Nizce
gonadotoxické preparaty jsou vinorel-
bin, kapecitabin a 5-fluorouracil [35].
Chemoterapie pUsobi toxicky na ova-
rialni tkan nékolika mechanizmy. Jedna
se o pfimou apoptdzu primordialnich fo-
likulG, zvy3enou aktivaci primordidlnich
folikuld nasledovanou jejich depleci, po-
Skozeni stromatu vajec¢niku a angioto-
xicky ucinek chemoterapie. Tim dojde
nepiimo ke ztraté primordialnich foli-
kuld [36,37]. Onkofertilita se jako nova
specializace a obor dynamicky rozviji
v poslednim desetileti, vénuje se meto-
dédm umoznujicim zachovani fertility pfi
a po ukoncené onkologické Iécbé. Mezi
postupy zachovavajici fertilitu pfi sou-
¢asné indikaci gonadotoxické chemo-
terapie v ramci komplexni 1é¢by karci-
nomu prsu u pacientek ve fertilnim véku
patfi kryokonzervace embryi, kryokon-
zervace oocytl v metafazi Il, kryokon-
zervace ovarialni tkdné [38]. Dalsi meto-
dou volby je aplikace GnRHa v obdobi
7-14 dni pred zahajenim chemotera-
pie za Ucelem navozeni prepubertainiho
hormondlniho stavu organizmu a pokra-
¢ovani v dané [é¢bé simultanné po dobu
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podéavané gonadotoxické Iécby za uce-
lem prevence rozvoje POF [38,39]. Zadny
z vyde zminénych a navrzenych postupli
neni idealni a Zddny nezarucuje budouci
plodnost u prezivsich pacientek.

Kryokonzervace embryi

Umeélé oplodnéni (in vitro fertilization -
IVF) s naslednou kryokonzervaci embrya
je nejvice zavedend metoda zachovani
budouci fertility u zen, které maji part-
nera ¢i manzela. Metoda m{ize vyzado-
vat odloZeni chemoterapie o 10-14 dni
a neni variantou volby pro mladé Zzeny
bez partnera [38-40]. Proces IVF mUize
zené pfinést urcitd rizika — vznik ova-
ridlniho hyperstimula¢niho syndromu
(0,5-5 %) a riziko pelveoperitonitidy po
odbéru oocytl (0,5-1 %). Nebyl zjistén
zadny rozdil mezi pacientkami s karci-
nomem prsu podstupujicimi stimulaci
a kontrolni zdravou skupinou Zen s ohle-
dem na celkovou spotiebu gonadotro-
pin{ nutnych ke stimulaci, nebyl shledan
ani rozdil v po¢tu odebranych oocytl
(12,4 vs. 10,9) a poctu vzniklych embryi
(6,6 vs. 7,1) [40]. Kumulativni mira oté-
hotnéni (pregnancy rate) na embryo-
transfer je srovnatelnd pro pacientky
s nadorovym onemocnénim a zdravou
kontrolni skupinou - 37 vs. 43 % [40].
Pacientky ve skupiné s karcinomem prsu
mély vzhledem k vy3simu vyskytu dvoj-
¢at po metodach IVF vyssi pravdépo-
dobnost narozeni zivého ditéte (44 vs.
14 %; p = 0,035) [40]. U pacientek s hor-
monalné dependentnim karcinomem
prsu by mél byt soucasti stimula¢niho
protokolu i inhibitor aromatazy k re-
dukci sérovych hladin estradiolu a mi-
nimalizaci rlistu nadorovych bunék pod
vlivem vysoké hladiny estrogenu béhem
stimulace [40,41]. K prevenci vzniku hy-
perstimula¢niho syndromu je namisto
aplikace lidského choriového gonado-
tropinu k dozrani folikul( zafazen do sti-
mula¢niho protokolu GnRHa [40-43].
K zabranéni oddaleni za¢atku aplikace
chemoterapie se zahajuje kontrolovana
stimulace ovarii v kterykoliv den men-
strua¢niho cyklu pomoci gonadotro-
pin(, a to i v lutealni fazi [38,41].

Kryokonzervace oocytt
Jiz nékolik poslednich let neni kryo-
konzervace oocytll povazovana za ex-

perimentalni metodu zachovani ferti-
lity [39,44,45]. Velkou prednosti kryokon-
zervace neoplodnénych oocytl je pouzi-
telnost pro mladé pacientky bez partnera.
Diky rostouci Uspésnosti cykld umélého
oplodnéni z kryokonzervovanych oocytt
ziskava tato metoda na popularité. Bu-
douci plodnost a pravdépodobnost po-
Ceti je zavisla na poctu ziskanych a zamra-
Zenych zralych oocytt [38,39,44,45].

Kryokonzervace

ovarialni tkané

Kryokonzervace ovarialni tkané a na-
sledna transplantace je stale povazo-
vana za experimentdlni metodu zacho-
vani plodnosti onkologickych pacientek
[38,39,44,45]. Jedna se o jedinou me-
todu volby zachovani fertility u pre-
pubertélnich divek. Nejvétsim problé-
mem této metody je dosud ne zcela
optimalné technologicky zvladnuty
proces in vitro maturace oocytl ze sta-
dii primordialnich folikuld. Dosud je re-
ferovano 40 zdravych novorozencid po
transplantaci zamrazené ovarialni tkané.
Nejednd se o jednoznacné bezpecnou
a Uspésnou techniku zachovani budouci
fertility. Chirurgicky zékrok (obvykle la-
paroskopicka biopsie ovaria nebo oofo-
rektomie) v celkové anestezii predsta-
vuje malé, ale jisté existujici zdravotni
riziko pro pacientku. Po rozmrazZeni ova-
ridlni tkané a jeji ortopické implantaci
jsou hlaseny velmi nizké uspésnosti IVF
v dusledku vyrazného zvyseni rizika vy-
skytu prazdnych folikuld (29 %), ab-
normalnich a nezralych oocytl (38 %)
a celkové je uskutecnén jen maly pocet
embryotransferl (24 %) [46]. Transplan-
tovana ovarialni tkan maze byt pftici-
nou recidivy zdkladniho onemocnéni
u pacientek s hematologickymi maligni-
tami. In vitro maturace primordialnich fo-
likull do stadia fetilizovatelnych oocytud
v metafézi Il md do budoucna obrov-
sky potencidl. V sou¢asné dobé ma ale
zatim mnoho technologickych preka-
zek, které je nutné prekonat, a neni tedy
v soucasnosti pro klinickou praxi dob-
rou variantou volby [38]. Hlavni vyho-
dou ovarialni kryokonzervace je schop-
nost zachovat rezervoar folikull pro
budoucnost, kdy bude mozné pomoci
in vitro maturace ziskat oocyty schopné
oplodnéni.

GnRHa

| pfes mnoho kontroverzi o efektu
a ucinnosti jsou GnRHa Siroce uzi-
vany v klinické praxi ve snaze o mini-
malizaci nezddoucich gonadotoxic-
kych Gcinkd systémové chemoterapie.
GnRHa jsou dostupné, relativné levné,
se snadnym aplika¢nim schématem
a u pacientek s karcinomem prsu jsou
podavana pod heslem ,je l1épe predejit
POF, nez jej lé¢it!” GnRHa navodi prepu-
bertalni hormonalni stav za Ucelem za-
branéni vzniku POF u pacientek ve fer-
tilnim véku [38,39,47]. GnRHa zpUsobi
po pocatecnim flare-up efektu desenzi-
bilizaci GnRH receptor(i na gonadotro-
piny vylu¢ované hypofyzou. Tim inak-
tivuji endogenni pulzativni vylu¢ovani
gonadoliberinl a jsou pficinou vzniku
hypogonadotropniho endokrinniho
prostfedi jako v prepuberté [38,39,47].
Vznikne hypoestrinni stav a jeho neza-
doucim uUc¢inkem je vznik menopauzal-
nich pfiznakd - navaly horka, vaginalni
suchost, poruchy spanku. Nejzavaz-
néjsim nezddoucim Ucinkem je osteo-
penie a osteoporéza v pfipadech, kdy
Ié¢ba trva déle nez Sest mésicll. Pfiznaky
menopauzy vyvolané lé¢bou GnRHa
jsou castéjsi u starSich zen (> 35 let).
Detailni mechanizmus protekce ovarii
neni dosud exaktné objasnén. Existuje
nékolik teorii jejich pisobeni. GnRHa si-
muluji hypogonadotropni hormonalni
stav (prepubertu) organizmu, sekun-
darné snizuji ovarialni perfuzi diky nizké
hladiné estrogenu, vykazuji pfimy uci-
nek na buriky ovaria. Dalsim mecha-
nizmem ucinku muze byt up-regulace
anti-apoptotickych molekul, jako je sfin-
gosin-1-fosfat a ochrana ovaridlnich za-
rode¢nych kmenovych bunék [38,48].
Primordidlni a primarni folikuly nejsou
zavislé na stimulaci gonadotropiny, ne-
maji FSH receptory, ale jiz pokrocilejsi
antralni folikuly vykazuji zavislost na
gonadotropinech a parakrinnim zpu-
sobem mohou ovliviiovat rlst primor-
didlnich a primarnich folikuld. Gonado-
toxicky ucinek chemoterapie zpUsobuje
smrt folikul(l, ndsledné dochazi ke sni-
Zeni hladiny estrogenu a inhibinu, coz
zpUsobi elevaci FSH a tim vstoupi ova-
rium do nefizené apoptézy (burn-out
teorie) [38,48-50]. GnRHa snizuji hladinu
FSH, a tedy maji za nasledek snizeni na-
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Obr. 1. Subendometrialni edém stromatu a cysticka pfeména endometria imitujici
hyperplazii pfi transvaginalnim sonografickém vysetfeni (TVUS) u pacientky uzivajici
tamoxifen.

boru primordialnich folikul(i a minimali-
zuji ,vyhoteni vaje¢nikd” [38,48-50].

K dnesnimu dni bylo publikovdno
vice nez 20 studii (v¢. péti prospektiv-
nich randomizovanych kontrolovanych
studii), ve kterych bylo referovano cel-
kem prfes 2 000 pacientek lé¢enych
GnRHa soubézné s chemoterapii se sta-
tisticky vyznamnym poklesem rozvoje
POF v rameni s GnRHa [38,48,51,52].
U pacientek lé¢enych GnRHa paralelné
s chemoterapii je pregnancy rate 19 %
a jsou zachovany jejich cyklické ova-
ridlni funkce oproti skupiné bez GnRHa
(91 vs. 41 %) [38,52]. Existuje naopak
dosud osm studii, které referuji pres
500 pacientek s vysledky, které ukazuji,
ze GnRHa nemaji vliv na zabranéni roz-
voje POF. Jednim z argument( pro ne-
funkénost GnRHa v protekci ovarialni
tkané je, Ze u 8 % pacientek prepuber-
talniho véku vystavenych gonadoto-
xické chemoterapii se rozvine POF pfed
40. rokem Zivota [53,54] oproti bézné
populaci (POF pfed 40. rokem Zivota
s incidenci pod 1 %). Ve skutecnosti
ale tento udaj naopak potvrzuje funk¢-
nost protekce GnRHa, nebot z publi-
kovanych studii vyplyva, Ze ve skupiné
s analogy dojde k POF v 7-13 % (nasi-
mulované prepubertalni hormonalni
prostiedi), naopak bez agonistl pfi

chemoterapii dojde k POF ve 30-60 %
piipadu [38].

Dosud 11 metaanalyz potvrdilo vliv
GnRHa na redukci vzniku POF u onkolo-
gickych pacientek [38,51,52]. V rameni
s GnRHa byla o 68 % vy33i mira zachovani
ovarialni funkce (RR 1,68; 95% Cl 1,34-2,1),
pregnancy rate 22 vs. 14 % v rameni bez
agonisty (RR 1,65; 95% Cl 1,03-2,6) [52].
Slabinou studii hodnoticich uc¢inek GnRHa
je jejich heterogenita. Jsou v nich hodno-
ceny dohromady pacientky s karcinomem
prsu, ovaria, Hodgkinovym lymfomem ¢i
jinou hematologickou malignitou. Studie
michaji hormonalné dependentni a inde-
pendentni nadory, rlizné chemoterapeu-
tické rezimy a skupiny pacientek s adju-
vantni hormonoterapii tamoxifenem (i
bez ni. Ve studiich jsou rovnéz uvédény
rzné definice POF a hodnoceni efektu
GnRHa dle pfiznak( POF, dle nastupu
menzes, dle pregnancy rate.

Preimplantacni geneticka diagnostika
u BRCA pozitivnich zdravych zen

Hereditarni mutace genli BRCAT a BRCA2
patfi mezi monogenné podminéné dis-
pozice s nelplnou penetranci a poz-
déjsi manifestaci klinickych symptom.
Nosickdm ¢i nosi¢cdm mutaci genl
BRCAT nebo BRCA2 v3ak lze nabidnout
preimplantacni genetickou diagnostiku

(PGD), tedy metodu zaloZenou na se-
lekci in vitro fertilizovanych oocytq, resp.
vzniklych embryi, ktera je obecné eticky
akceptovana [42]. Pfiprava vlastniho vy-
Setfeni pro konkrétni par, vyvinuti sond
pro PGD, ale vyzaduje urcitou dobu
(zpravidla 6-9 mésic().

Karcinom prsu - adjuvantni
hormonalni lécba a jeji vedlejsi
ucinky

Priblizné 70-80 % karcinom( prsu ex-
primuje v dobé diagnézy estrogenové
a/nebo progesteronové receptory,
které jsou dnes nejdulezitéjsim a jedi-
nym standardné vysetfovanym predik-
tivnim faktorem pro hormonaini 1écbu.
Se zvysujicim se vékem pacientek roste
procento nadord s pozitivnimi estroge-
novymi receptory (ER) [55]. Vysledky kli-
nickych studii opakované potvrdily pfi-
nos adjuvantni hormonalni lé¢by, do
které patii selektivni modulatory ER (ta-
moxifen), inhibitory aromatazy a GnRHa.
Indikace a typ hormondlini terapie zavisi
na pozitivité steroidnich receptord v tu-
moru, menopauzélnim stavu Zeny, indi-
vidualni snasenlivosti a kontraindikacich
konkrétnich preparatu.

Tamoxifen

Tamoxifen byl vyvinut v 60. letech minu-
Iého stoleti jako kontraceptivum. V roce
1971 se ale zjistilo, Ze zpUsobuje ovu-
laci u sterilnich pacientek s anovula¢nimi
cykly. Tamoxifen plsobi jako selektivni
modulator ER, na které ma agonisticky
¢i antagonisticky vliv. Tato jeho vlast-
nost je dana specifickym plsobenim na
nejméné dva druhy ER, které jsou v rdz-
ném poméru zastoupeny v tkénich a or-
ganech ¢lovéka. Tamoxifen se uziva v ad-
juvantni terapii karcinomu prsu, dale
metastatického nadoru prsu i v rdmci
profylaxe vzniku zhoubného nadoru
prsu u vysoce rizikovych skupin zen [56].
| pres vedlejsi a nezadouci uUcinky vy-
hody tamoxifenu v 1é¢bé rakoviny prsu
prevazuji nad riziky [57,58]. Pacientky
museji byt informovany o nezadoucich
Ucincich.

Tamoxifen a jeho vliv

na zenské organy

Tamoxifen plsobi na Zenské orgény —
pochvu, délohu, ovaria — a maze byt
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pfi¢inou vzniku patologie v téchto or-
ganech. U Zen v pre- i postmenopauze
ma tamoxifen jak agonisticky, tak i ant-
agonisticky ucinek na posevni sliznici,
vyvoldva pocity suchosti v pochvé, dys-
pareunii. U poloviny premenopauzal-
nich pacientek menstruace zeslabne,
az zcela vymizi. Nejcastéjsim nale-
zem pii dlouhodobém uzivani tamoxi-
fenu je benigni polyp v déloznim téle,
a to zvlasté u postmenopauzalnich pa-
cientek [59,60]. Polypy se vyskytuji s in-
cidenci 8-36 % oproti bézné populaci,
kde jsou zastoupeny v 0-10 % [61,62].
Polypy vzniklé ptdsobenim tamoxifenu
jsou v priiméru vétsi — az 5cm, v bézné
populaci se velikost polypu pohybuje
mezi 0,5 a 3,0 cm. Tamoxifen je plivod-
cem vzniku endometridlni cystické atro-
fie. Jednd se o stav, kdy se endometrium
sestava z fibrézniho stromatu a atrofické
sliznice tvofené mnohocetnymi cystami
(obr. 1) [63]. Dosud se presné nevi, zda
cysty vznikaji zendometria ¢i maji poca-
tek subendometrialné, ve stromatu [64].
EndometridIni Zlazky se ¢asto vchlipuji
do myometria a vytvafeji v ultrazvuko-
vém obraze dojem adenomydzy. Neni
jasné, zda se jedna o skute¢nou ade-
nomydzu Ci jen jeji obraz. Cystické for-
mace nejsou prekancerdzou a ani se v ni
nevyvijeji [63]. Nékolik studii poukazo-
valo na narust velikosti myom( v du-
sledku lé¢by tamoxifenem v postme-
nopauze [65]. Histologicky ale nebyla
potvrzena zadna zména ve slozZeni, ani
nebyly detekovény premaligni ¢i maligni
l[éze v myomech [65,66]. Incidence en-
dometridlni hyperplazie je u pacientek
s tamoxifenem zvysend na 1,3-20 %.
Hyperplazii endometria rozeznadvdme
bez atypii ¢i s atypiemi a dale ji roz-
délujeme na simplexni nebo kom-
plexni [67,68]. U pacientek s nalezem
endometridlnich atypii je popsana pro-
grese do karcinomu az v 22 %, naopak
pfi hyperplazii bez atypii je progrese
v karcinom jen ve 2 % pfipadl [69].
Pre- i postmenopauzalni Zeny maji vyssi
riziko tvorby ovaridlnich cyst [70]. Nebyl
nikdy dokumentovan vliv tamoxifenu na
vznik karcinomu ovaria ani u BRCA pozi-
tivnich pacientek [71].

Nejvétsi obavy z uzivani tamoxifenu
postmenopauzalné plynou ze zvyseni ri-
zika vzniku atypii a nasledné karcinomu

TVUS pred zahdjenim lécby tamoxifenem

Y

endometrium > 5 mm

hysteroskopie

<«

/

endometrium < 5 mm

'

3 roky pouze klinické pfiznaky
(sledovat krvaceni, Spinéni)

po 3.roce TVUS a 1 rok

endometrium > 5 mm

Schéma 1. Varianta sledovani tloustky endometria pomoci transvaginalni sonogafie
(TVUS) u zen s karcinomem prsu v postmenopauze pfi lécbé tamoxifenem.

délozniho téla. Naproti tomu inhibitory
aromataz nezpUsobuji vznik hyperpla-
zie a nasledné karcinomu délozniho téla.
Mnoho studii potvrdilo, Ze karcinomy
délohy v souvislosti s tamoxifenem jsou
az v 80 % prognosticky pfiznivé, endo-
metroidni, dobfe diferencované [60].
Jen kazuisticky je davan tamoxifen do
souvislosti se vznikem high-grade kar-
cinomu délozniho téla [72]. Studie
u 59 929 pacientek s karcinomem prsu
ukazala zvyseni RR vzniku karcinomu
délohy u Zen s tamoxifenem o 2,7 [73].
Bylo zkoumano, zda pfi prodlouzeném
uzivani tamoxifenu nad pét let nedo-
jde k nardstu jeho nezddoucich ucinkd.
Ze zavér( studie ATLAS (Long Against
Shorter) plyne, ze riziko prodlouzené
IéCby tamoxifenem nema vliv na navy-
Seni rizika vzniku karcinomu délozniho
téla a to zUstava setrvalé na RR 1,74 (95%
Cl 1,30-2,34; p = 0,0002), u plicni embo-
liejeRR 1,87 (95% CI 1,13-3,07; p=0,01).
Ve studii ATLAS nebyla navysena inci-
dence cévni mozkové pfihody RR 1,06
(95% Cl 0,83-1,36; p = 0,63) a incidence
ischemické choroby srdecni se snizila
RR 0,76 (95% CI 0,60-0,95; p = 0,02).
Kumulativni riziko onemocnéni karci-
nomem endometria v letech 5-14 bylo
3,1 % u zZen s kontinualnim uzivanim ta-
moxifenu oproti 1,6 % kontrol (absolutni
mortalita na nador délohy se zvysila
0 0,2 %) [74]. Studie aTTom (Adjuvant
Tamoxifen —To Offer More) potvrdila rov-
néz setrvalé, nezvysujici se riziko vzniku
karcinomu délohy u pacientek uziva-
jicich tamoxifen po dobu 10 let oproti
populaci (102 vs. 45 endometrialni

karcinom, RR 2,20 (95% Cl 1,31-2,34;
p < 0,0001)). Bylo sledovano minimalni
navyseni v imrtnosti na karcinom endo-
metria 37 (1,1 %) vs. 20 (0,6 %) umrti (ab-
solutni riziko navyseni je pouze 0,5 %;
p =0,02) [75].

Gynekologické kontroly pacientek
s tamoxifenem
V CR neexistuje oficiaIni doporu¢eny po-
stup péce o pacientky uzivajici tamoxifen.
Mnoho gynekologll a onkologl si zve
pacientky s tamoxifenem na pravidelné
kontroly ve snaze ¢asné detekovat vzni-
kajici patologii dutiny délozni pfi [é¢bé
tamoxifenem pomoci transvaginalni so-
nografie (TVUS) u pre- i postmenopauzal-
nich zen. Tento koncept sledovani se dle
publikovanych studii nepotvrdil a neo-
svédcil. Vede k falesné pozitivnim nale-
zm a indukuje nepotiebné bioptické
zakroky jako separované abraze a hys-
teroskopie [60]. Onkolog v névaznosti
na to méni adjuvantni endokrinni l1é¢bu,
coz mize mit nezadouci efekt z pohledu
dlouhodobé onkologické bezpecnosti.
Vétsina lézi v dutiné délozni spojenych
s tamoxifenem je benignich, bez zndmek
atypii. Racionalnim pfistupem je zhodno-
tit dutinu délozni pomoci TVUS pfed na-
sazenim tamoxifenu.V piipadé jakéhoko-
liv patologického nalezu pak pacientku
referovat k hysteroskopickému vyset-
feni dutiny délozni pfed nasazenim ta-
moxifenu. Pokud je TVUS dutiny délozni
v postmenopauze pred zahajenim lécby
tamoxifenem bez detekce patologie, sliz-
nice < 5mm, ostfe ohranicena vici my-
ometriu, je nepravdépodobné, Ze by se
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béhem naésledujicich tfi let u pacientky
vyvinula atypicka hyperplazie na pod-
kladé plsobeni tamoxifenu. Jakakoliv
ultrazvukové kontrola béhem prvnich
tii let neni jen z pohledu tamoxifenu ra-
ciondlni a indikovand (schéma 1) [71].
Pfi pravidelnych TVUS kontrolach endo-
metria pii 1é¢bé tamoxifenem budeme
u pacientek pozorovat endometridlni
a subendometridlni zmény ve smyslu
cystické pfemény, edému stromatu, po-
lypy a tyto ndlezy budou imitovat endo-
metridlni hyperplazii [76-78].

Tamoxifen u premenopauzélnich pa-
cientek nezvysuje riziko vzniku atypii ¢i
karcinomu téla délohy ani ovaria. Postme-
nopauzalni zeny jsou ve zvyseném riziku
po péti letech uzivani tamoxifenu, ri-
ziko je navyseno 2-3krat. U postmeno-
pauzdlni Zeny s tamoxifenem bychom
se méli fidit pouze symptomatologii.
U postmenopauzalnich zen krvéceni, $pi-
néni nebo posevni vytok jsou symptomy
ukazujici na mozny rozvoj patologie v du-
tiné délozni [76,77]. Histologicky potvr-
zené atypické hyperplazii predchazi az
v 85 % krvéceni z délohy.

Hysteroskopie je zlatym standardem
k detekci atypické hyperplazie se sen-
zitivitou 97 %, specificitou 100 %, pozi-
tivni prediktivni hodnotou (positive pre-
dictive value — PPV) 100 % a negativni
prediktivni hodnotou (negative pre-
dictive value - NPV) 96 % [77]. Kyretaz,
resp. separovand abraze délohy je misto
hysteroskopie indikovéna jen v pfipadé
silného krvaceni z délohy jako hemo-
staticky urgentni vykon [78,79]. TVUS ve
sledovani zmén endometria pfi lé¢bé ta-
moxifenem vykazuje velmi nizkou pres-
nost v detekci atypické hyperplazie en-
dometria. V postmenopauze hranice
tloustky < 5mm pfi TVUS vykazuje 100%
senzitivitu v detekci slizni¢ni patologie,
ale jen 15% specificitu, PPV 4 % a NPV
100 %. Posunutim hranice na 10 mm zis-
kame senzitivitu 84 %, specificitu 69 %,
PPV 10 % a NPV 99 %. Studie Seoud
et al [76] nenasla pti 1écbé tamoxife-
nem Zadnou korelaci mezi patologii du-
tiny délozni a s vyskou sliznice dle TVUS
(pacientka s karcinomem dutiny délozni
méla sliznice 3 mm). Patologie vzdy ko-
relovala s klinickymi symptomy. TVUS
se zaméfenim na patologii dutiny dé-
loZni by mél byt proveden vzdy pred za-

hajenim |é¢by tamoxifenem a v pfipadé
klinickych obtizi. TVUS neni vhodny ke
screeningovému vysetfovani za uce-
lem detekce patologie dutiny délozni pfi
Ié¢bé tamoxifenem [79].

Zaver

Zeny s karcinomem prsu ¢&i se zvysenym
hereditarnim rizikem vzniku karcinomu
prsu predstavuji Sirokou populacni sku-
pinu. Diky klesajici mortalité prevalence
Zen s karcinomem prsu v anamnéze
v populaci neustéle stoupd a za posled-
nich 10 let vzrostla o 65 %. Péce o tyto
pacientky je komplexni a podili se na
ni kromé klinického onkologa také on-
kogynekolog/senolog a osettujici gy-
nekolog. Organizace onkologické a on-
kogynekologické péce v CR dovoluje
soustiedit vétsinu pacientek do speciali-
zovanych center s patfi¢cnym vybavenim,
a predevsim odbornou erudici. Pfedkla-
dand prace shrnuje soucasné znalosti
v oblastech péce o Zzeny s karcinomem
prsu, ve kterych se nejvice prolinaji vyse
zminéné odbornosti, a méla by poslou-
zit k vétSimu vzajemnému porozuméni
a prohloubeni spoluprace mezi klinic-
kymi onkology a onkogynekology ve
prospéch nasich spole¢nych pacientek.
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