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Souhrn: Zv1a3ni biologické chovani primarnich lymfomi zaZivaciho traktu umoZituje v mnoha ptipadech tato onemocn&ni
1€€it jinym zpisobem, neZ je obvykly u nodalnich lymfomi. Fascinujici je zejména 6&inek antibiotické 16&by infekce Helico-
bacter pylori, ktery vede u lokalizovaného stédia k regresi primarntho maligniho lymfomu Zaludku u velkého poctu lé¢enych,
aniZ by dostéavali jakoukoliv protinddorovou terapii. Neobvykle dobrych vysledk dosahuji lokoregion4lni 1éebné postupy.
Radikalni chirurgicky vykon jako jedin4 terapie vede u mnoha nemocnych k dlouholetym remisim nadorové choroby, i kdyZ
v soucasné dobe tato lécba pon€kud ustupuje konzervativnim postupiim zachovévajicim Zaludek. Vybornych vysledki dosa-
huje moderni radioterapie téchto nadort, op&t v nekterych p¥ipadech i jako 1é&ba samotn4. Chemoterapie je i&innd predeviim
u lymfom@ vysoké malignity. V n&kterych ptipadech je mozno dobrych vysledki dosdhnout riznymi postupy, aniZ dnes miiZe-
me fici, ktery mé v&t8i nad&ji na Gsp&ch. U onemocnéni se zv143t& neptiznivou prognézou se miZe uplatnit multimodalitni 16&-
ba, nékdy i s vysokodavkovou chemoterapii a transplantaci krvetvornych bun&k.
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Summary: Special biology of primary gastrointestinal tract lymphoma offers to use different treatment strategy as compared
to primary nodal disease. What is especially fascinating is the effect of antibiotic therapy of Helicobacter pylori infection that
may lead to complete regression of primary gastric lymphoma in localized stages without any further therapy. Locoregional
therapeutic procedures may be unusually successful in primary gastrointestinal tract lymphomas. Radical resection as the only
therapy may lead to long-lasting remissions of the tumour disease even though stomach conserving procedures currently have
replaced surgery in many institutions. Modern radiotherapy reaches great success in many cases of primary gastrointestinal
tract lymphoma even as the only therapy again. Chemotherapy is the most effective procedure in high grade lymphomas. Some
cases may be treated by different therapies and we are unable to say today what kind of treatment should be prefered. When
treating the patient for disease with highly unfavourable prognosis, combined modality therapy is prefered, sometimes using
high dose chemotherapy with stem cell rescue.
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1. Uvod

Lécba primarnich lymfoma zaZivaciho traktu (PGIL) maZe
vyuZivat jak chirurgické, tak i konzervativni postupy a miiZe
se u jednotlivych nemocnych s toutéZ diagnézou velmi ligit.
Rozdilny pfistup je zpravidla nutno volit podle lokalizace lym-
fomu (v Zaludku nebo stfevé), podle histologického typu (vyso-
ké Ci nizké malignity) a také podle pokrocilosti onemocnéni
(lokalizované nebo generalizované stddium choroby).
Specifickou jednotkou ve vztahu k diagnostice i 16¢b& je MALT
lymfom nizké malignity. I kdyZ p¥ibyva diikazi o G¢innosti
antibiotické 16¢by infekce Helicobacter pylori (HP) u lokali-
zovaného stdda MALT lymfomu, stile existuje fada nezod-
povézenych otazek a proto nebyla a? dosud vieobecné pfijata
Z4dn4 standardni 1é¢ba tohoto onemocnéni.

Pristup k agresivnim lymfomtim zaZivaciho traktu i vysledky
1€Eby jsou zv143t€ v pokro¢ilém stidiu obdobné jako u uzlino-
vych agresivnich lymfomii. Specificky pfistup vyZaduje zvlast-
ni klinicka jednotka, mnohoCetn4 lymfomatézni polypéza zaZi-
vactho traktu (MLP).

2. Eradikace Helicobacter pylori

Zaludeéni nehodgkinsky lymfom (NHL) nizké malignity
typu MALT je neobvykle indolentni nador, ktery ziistdva
dlouho lokalizovan v mist& svého vzniku a jeho vyvoj je zde
dotasn¢ zavisly na antigenni stimulaci, v&Sinou na pfitom-
nosti HP. Pfedpoklada se, Ze veXkery vliv HP na vznik lymfo-
mu se uplatiiuje lokaln& a Ze expozice HP a tedy ani jeho era-
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dikace nem4 vliv na extraintestinilni MALT lymfomy (63).
ProtoZe kultivovatelny HP mtiZe byt zji§t€n i ve stolici, mohl
by HP ovliviiovat rist lymfomu také v jinych oddilech stfeva
neZ v Zaludku (36, 55).

V poslednim desetileti se v literatufe hromadi zpravy o regre-
si lokalizovaného stddia MALT lymfomu Zaludku nizké malig-
nity po antibiotické 16¢b&. Eradikace HP za pouZiti riiznych
terapeutickych kombinaci je dnes vysoce isp&¥na a zdafti se
u vice neZ 90% léCenych (9, 10, 58, 59). VE&tsina autorti pou-
Ziva tuto terapii jako samotnou 1é&bu pouze u onemocnéni
lokalizovaného v Zaludeéni sténg, tedy ve stddiu I, a to pou-
ze u onemocnéni nizké malignity, pfestoZe literatura uvadi také
ptipady uplné regrese PGL vysoké malignity po eradikaci HP.
Tabulka 1 ukazuje pouZivané zpusoby 1éZby infekce HP
u maligniho lymfomu Zaludku.

Tabulka 1. Zpiisoby eradikace HP u primarniho lymfomu Zaludku

1. schéma, 1éEba trva 7-10 dni:

omeprazol 2x20mg + amoxicilin 2x1g + klaritromycin 2x500mg
II.schéma (pfi netispéchu, nebo rezistenci na klaritromycin), 1é¢ba trva
7-10 dnix:

omeprazol 2x20mg + amoxicilin 3x0,75g + metronidazol 2-3x400mg
III.schéma, étyfkombinace, 16¢ba 4-7 dnii:

omeprazol 2x20mg + tetracyklin + metronidazol 3x400mg + bismuto-
vé siil (DeNol 4x1 tabl.)

Obecné poznimky ke viem reZimim viz text.



Primarni rezistence ke klaritromycinu jevi regionalni zavis-
lost. V soucasné dobé je jeji vyskyt ve vétSin€ populaci nizky,
obvykle mensi neZ 10%. V lokalitach, kde vyskyt rezistence
pfesahuje 15%, miZe byt vhodnéjsi zacit s reZimem zaloZe-
nym na metronidazolu. Jako primarni reZim neni viak vhod-
nikombinace klaritromycinu s metronidazolem, protoZe nema
vy38i G¢innost a je provazena rizikem vzniku dvojnasobné rezi-
stence (12). N&kteti autofi pouZivaji vy$si divky omeprazolu,
a to aZ 3x40mg/24 hodin. Podavani medikace po dobu 1 tyd-
ne je standardnim postupem. ProdlouZeni 1é¢by na 10-14 dni
v3ak miZe zvyS$it procento Gsp&$né eradikace HP, zejména pfi
opakované 16¢bé. Pti selhani zvoleného eradika¢niho reZzimu
Jje namisté pfeléeni nemocného kombinaci jinych léki. Rein-
fekce HP po jeho eradikaci je neobvykla a udrzovaci lé¢ba pro-
to neni nutna (24).

Helicobacter heilmannii je citlivy na podobné 1é¢ebné reZi-
my jako HP. V nedavné studii némeckych autori: byla infek-
ce Helicobacter heilmannii eradikovana u viech 5 nemocnych
jiZ po prvnim cyklu 14-denni kombinace omeprazol 3x40mg
+ amoxicilin 3x750mg a u vech nemocnych doslo i k regresi
MALT lymfomu Zaludku (54).

Uspe3na eradikace HP vedla v fadé studii k iplné regresi loka-
lizovaného stadia MALT lymfomu Zaludku u 60-85 % pfi-
padu (9, 10, 17, 59, 69, 74, 91). Vétiina praci hodnoti pouze
omezeny pocet nékolika desitek nemocnych, pfi¢emZ souhrn-
né vysledky 250 nemocnych z vétSich studii ukazuji, Ze kom-
pletni remise (CR) bylo dosaZeno v 75 % ptipadi (53). Za CR
je vét3inou povaZovana tpln4 regrese makroskopickych i mik-
roskopickych naddorovych zmeén se slizni¢nim histologickym
obrazem stupné€ < 3 podle Wotherspoona, zatimco histologic-
ky stupefi 3 odpovida parcialni remisi (PR)(91). V n&kterych
studiich byla kompletni regrese ¢asté&jsi u nddorii nepfesahuji-
cich submukoézu (stadium I ), pfi niZ§im po¢tu postizenych mist
au nemocnych mladSich 66 rokii (58, 74). U stadia I, je isp&ch
1é¢by pozorovan méné Casto. Lze se domnivat, Ze nemocni
s dosaZenou CR méli pocatecni stddium lymfomu proti paci-
entim s neuplnou odpovédi na eradikaci HP (58).

Nékteré studie viak dokumentuji kompletni regresi choroby
také u pomémé velkych loZiskovych 1ézi, pfesahujicich i 10
cm, po samotné eradika¢ni terapii. Kazuistika americkych
autortl popisuje pfipad regrese ptes 10 cm velkého uzlovitého
néadoru s krvacejicim viedem po eradikaci HP (89). Eradika-
ce HP miZe byt i€innd i v 16¢b&€ MALT lymfomu v duodenu
apopséanabylairegrese léze v tlustém stfevé€. V né€kterych pfi-
padech miiZe dojit ke kompletni regresi MALT lymfomu po
antibiotické 1é¢b€ i u HP negativnich nemocnych, kdy prav-
dépodobnym vysvétlenim miZe byt pfedchazejici selhani pru-
kazu infekce (58).

Na rozdil od chemoterapie a radioterapie dochazi po usp&iné
eradika¢ni 1éCbE k vyvoji remise s del$im ¢asovym odstu-
pem. V dosud nejve&tsi studii némeckych autorti byl u 120
nemocnych median doby do dosaZeni CR po eradikaci HP 4,5
mésice (53). Ke kompletni histologické Gpravé miZe v n&kte-
rych ptipadech dojit i za 12-18 mésicd.

I nemocni odpovidajici na eradikaci HP velmi opoZdéné jevi
alespoii dil¢i znamky regrese lymfomu jeté pfed dosaZenim
CR. Proto u nemocného bez jakékoliv odpovédi nebo dokon-
ce s progresi lymfomu miiZe byt stav hodnocen jiZ po 2-3 mé&si-
cich jako 1é¢ebné selhdni a tito nemocni by méli dostat jiny typ
1écby. Detailni analyza lé¢ebnych selhani ukazuje, Ze hlavni
pfitinou je piivodné nerozpoznand vysok4 malignita lymfomu
a nebo pokrocilejsi stddium choroby, coZ klade diraz na ini-
cidlni pfesné stanoveni diagn6zy a rozsahu onemocnéni (59).
Na eradikaci HP nereaguje pfiblizn€ 11% nemocnych a 10%
mé pouze parcialni odpovéd (53).

I po kompletni histologické regresi lymfomu v3ak nejméné
u poloviny nemocnych pfetrviva piitomnost monoklonalnich
B bunék podle PCR (polymerazova fetézov4 reakce) metody
detekce. Dosud neni jasny vyznam této populace, totiZ zda jde
o persistujici nddorovy klonus nebo o pamétové B-buiiky.

PtfestoZe vétSina nemocnych s pfetrvavajici monoklonalitou
zlstava bez histologické progrese choroby, je doba sledovani
nemocnych ve vétiiné studif zatim omezena a malokdy pfesa-
huje 2 roky.

Rekurence lymfomu po pfedchazejici remisi po Gisp&§né era-
dikaci HP je ud4vana asi u 10 % lé€enych (53, 59). VétSinou
jde o lokdlni relaps nizké malignity, ale miZe jit i o relapsy ve
vzdalenych mistech, a to i s histologickym obrazem vysoké
malignity. Ve v&t§in& pfipada dochézi k relapsiim bez rein-
fekce HP, mén€ &asto po reinfekci.

Vzhledem ke kritké dobé sledovéni neni dnes moZno defini-
tivn€ zhodnotit dlouhodoby efekt eradikace HP v 16¢b& MALT
lymfomu a nelze ani fici, zda eradikace HP miiZe vést k vylé-
¢eni nemocnych (59). NeZ se tak stane, je podle mnoha auto-
rd tuto terapii nutno povaZovat za experimentalni a méla
by byt omezena na klinické studie s velmi pe¢livym monito-
rovanim nemocnych.

Endoskopické monitorovani po usp&$né eradikaci HP je
nékterymi autory doporutovano ve 4-tydennich intervalech,
jinymi ve 3-mé&si¢nich intervalech aZ do kompletni histolo-
gické regrese lymfoidnich infiltrata (58, 59, 78). Mnohodlet-
né bioptické odbéry musi zahrovat v§echny makroskopic-
Ky postiZené i suspektni oblasti, vZdy také oblast antra a t&la
Zaludku i v pfipad€ normélniho endoskopického nalezu a dopo-
ruceny jsou i dal3i odbéry z nepostiZenych oblasti. Jedna se
o tzv. Zaludeéni mapovani, kdy je b&Zn& odebirano kolem 10
vzorkl na vy3etfeni histologické, molekuldrng genetické a pfi-
padné i kultivaci HP. Mnoho¢etné odbéry sliznice jsou pro
nemocného bezpe&né a v literatufe nejsou udavany komplika-
ce takového zplsobu monitorovani. Po dosaZeni morfologic-
ké remise by mélo byt dalii sledovéni dlouhodob€ provid&no
v 6-mé&sicnich intervalech a kompletni staging jedenkrét za rok
(53).

Eradikace HP miiZe byt doporu¢ena i u nemocnych s pokro¢i-
lym MALT lymfomem nizké malignity ve stadiu II-IV, a to
pfed zahdjenim protinddorové 1é¢by, nikoliv viak jako 1é&ba
jedina (53). Nektefi autofi popisuji pfi retrospektivnim hod-
noceni i pfipady regrese PGL vysoké malignity po eradika-
ci HP. Postaveni antibiotické 16¢by v této indikaci dnes nelze
zhodnotit, ale ptedbéZné vysledky ukazuji na moZny pozitiv-
ni efekt. V jedné malé studii bylo eradikaci HP jako jedinou
terapii dosaZeno CR u 3esti ze sedmi nemocnych v lokalizo-
vanych stadiich PGL vysoké malignity (53). Eradikace HP
muizZe byt pfinejmenSim G¢inné v ovlivnéni komponenty niz-
ké malignity u tohoto nadoru.

Lécebna odpovéd MALT lymfomu na antibiotickou 1é¢bu
vytvéfi paralelu jinému lymfomu, imunoproliferaéni chorob&
tenkého stfeva, ktera také reaguje na antibiotika (37). Podob-
né i jiné typy indolentnich lymfomd, v&etn& uzlinovych, kte-
ré jsou obecné pfevaZn€ inkurabilni, mohou zaviset na pfi-
tomnosti antigenu, jehoZ ovlivnéni by mohlo byt potencidlné
usp&ingjsi, neZ 1éEba cytostatiky (91).

3. Chirurgicka lécba

3.1. Postaveni chirurgické terapie v 16¢bé PGIL

Vyznam chirurgické 1é¢by u PGIL neni v soucasné dob€ defi-
nitivn€ zhodnocen, zejména pokud se tyk4 primarniho lymfo-
mu Zaludku (PGL). Né4zory kolisaji od postaveni chirurgie jako
zakladni 1€¢by aZ po uplné odmitani resekce Zaludku s vyjim-
kou urgentnich pfipadi. Lokalizovany charakter PGIL umoz-
fuje, na rozdil od nodalnich lymfomii, radikalni opera¢ni
vykon s maximélni snahou odstranit cely nador nebo alespoii
jeho vétsi ¢ast (debulking).

Parcialni nebo &astéji totdlni gastrektomie je tradi¢nim
postupem u lokalizovaného stddia PGL. Zastanci této 16&by
zduraziuji jeji vyhody a trvaji na ni i v souCasné dob€& (23, 40,
73, 76, 81). Chirurgické 1é¢ba lokalizovaného stadia primar-
niho lymfomu Zaludku vede k vysokému procentu dlouho-
dobych remisi, pfi¢emZ totalni gastrektomie ma vétsinou sta-
tisticky vyznamné& lep$i vysledky neZ resekce parcidlni.
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Operacni resekat umoZiiuje presnéjsi staging onemocnéni nez
vySetfeni endoskopické a CT (pocitatova tomografie). Chi-
rurgicky vykon miZe byt pfinosny i pro stanoveni piesné
patologické diagnézy, protoZe ma v&t§i moZnost zachyceni
velkobuné€né komponenty, ktera miZe uréovat maligni poten-
cial celého nadoru (40). Vzhledem k multifokdinimu vyskytu
PGL nemusf totiZ ani viceCetnd endoskopick4 biopsie Zalud-
ku vZdy zastihnout loZisko maligniho lymfomu nebo loZisko
jeho velkobun&Ené komponenty. Biopticky odbér nemusi také
byt dostate¢n€ hluboky. Zobrazovacimi metodami nemusi byt
zastiZeny infiltrované paragastrické uzliny, které mohou byt
postiZeny i u ¢asného onemocnéni, kdy infiltrace Zalude¢ni
stény nepfesahuje submukdézu. Uritou vyhodou chirurgické-
ho vykonu miiZe byt i redukce nadorové hmoty v pfipadé
velkého objemu nédoru. I kdyZ opera¢ni debulking neni
- u nodalnich malignich lymfomi obvyklym postupem, miZe
byt tento postup v ptipad€ objemnych PGIL oditvodnén moZ-
nymi komplikacemi, které n€kdy provézeji chemoterapii
a radioterapii (70, 73). Resekce Zaludku tak miZe fesit nebo
piedchazet Zivot ohroZujicimu krvaceni nebo perforaci
Zaludku. Navic miiZe byt chirurgicky vykon dostacujicim fe3e-
nim pfi limitovaném postiZeni paragastrickych uzlin (40).
Tabulka 2 shrnuje vyhody a nevyhody opera&ni 1é¢by.

Tabulka 2. Vyhody a nevyhody chirurgické terapie PGL

Vyhody chirurugické terapie Nevyhody chirurugické terapie

definitivni 1é¢ba u Casného stidia | resekabilita pouze u 30-60 %
pfipadi

opera¢ni mortalita
poopera¢ni komplikace

dlouhodobé nasledky odstran&ni

pfesnd diagn6za
pfesnéjsi staging choroby
prevence krvaceni a perforace

Zaludku Zaludku

prevence komplikaci chemo- dumping syndrom
aradioterapie

redukce niddorové hmoty malabsorpce Zivin
(debulking)

Chirurgickou terapii je nutno povaZovat za modalitu lokore-
gionalni 1é€by. Samotna operacni 1é¢ba bez dalsi adjuvantni
terapie je proto moZna nejspiSe tam, kde niddor nepronik4 hlou-
béji do sté€ny Zaludku ¢i stfeva neZ jen do submukézy, kde
nejsou postiZeny okolni uzliny a kde jsou histologicky nega-
tivni oba okraje resekatu (95). Operacni feSeni nemusi byt
dostaCujici pfedev§im u nemocnych s agresivnim lymfo-
mem, kde staging onemocnéni nemusi zachytit disseminaci
choroby pfitomnou jiZ pfi zji§t€ni diagnézy. Pfesto podle nékte-
rych praci miiZe i samotna chirurgicka lé¢ba lymfomu vysoké
malignity v lokalizovaném stddiu vést k dlouholetym remisim
1 vylé€eni nemocnych (73). Ve studii LNH-84 francouzskych
autorul viak byla kompletni chirurgick4 resekce moZn4 pouze
u 31 % nemocnych s agresivnimi PGIL (z toho u 35% pacien-
td s PGL), nemocni byli ddle 1é€eni chemoterapii a celkové
pfeZivani nebylo ovlivnéno pfedchéazejicim chirurgickym
zékrokem ani redukci nddorové hmoty. Pouze u 2 nemocnych
dogslo pfi agresivni chemoterapii k perforaci akrvaceni do GIT,
kdyZ ani jedna z t&chto komplikaci nebyla fat4lni. Autofi uza-
viraji, Ze chirurgicky debulking neni v 16&bé agresivnich PGIL
nutny, operace miZe navic vést k odkladu chemoterapie a pro-
to doporucuji postup podobny jako u ostatnich lymfomi vyso-
ké malignity, tedy chemoterapii (75). K podobnému zavéru
dochazeji i dal¥i autofi (66, 85).

V kone€ném disledku viak efekt chirurgické 1€¢by z4visi vice
na stddiu onemocnéni neZ na agresivité lymfomu (40, 73). Pro-
to zastanci operacni 1€¢by pfipoustéji samotnou chirurgickou
1é¢bu jen ve stadiu I bez postiZeni ser6zy. Podle jinych je ope-
race bez adjuvantni 1é¢by moZnd pouze u lymfomi nizké
malignity omezenych na sliznici a podslizni¢ni tk4H, tedy ve
stadiu I,. :
Vzhledem k moZnosti relapsu v Zaludeénim pahylu pfi
Castém multifokalnim vyskytu lymfomu je opera¢nim vyko-
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nem vét§inou totalni nebo subtotdlni gastrektomie. U malych
distaln€ lokalizovanych 1€zi miZe byt provedena parcidlni
resekce Zaludku. Pooperaéni vySetfeni okraji resekovaného
materidlu by mé&lo potvrdit, Ze nador byl resekovén cely aZ do
zdravé tkané, coZ podle fady studif ukazuje na lep$i dlouhodo-
bou prognézu nemocného (81). Ani Cisté, nidorem nepostiZe-
né okraje operadniho resekatu v3ak nezarucuji, Ze radikalita
vykonu byla dostatena. Opera¢ni vykon je Casto tfeba doplnit
o systematickou lymfadenektomii a pfipadn€ i omentekto-
mii. Pfi postiZeni sleziny miiZe byt indikovanai splenektomie.
Uplna resekabilita PGL je v§ak moZna pouze u ¢asti nemoc-
nych, ve vétsin€ studii u 30-66 % operovanych (74, 81).
Postaveni chirurgické 1é¢by u lymfomu stfeva, pfedeviim
tenkého, je méné problematické neZ u lymfomu Zaludku.
Nemocni maji ¢asto uZ na po¢dtku choroby projevy obstruk-
ce nebo perforace stfeva, vyZadujici neodkladny chirurgicky
vykon a navic je stanoveni pfesné diagnézy bez operace obtiz-
né&j8i neZ u lymfomu Zaludku. U postiZeni tenkého stfeva je
vykonem radikalni resekce postiZzeného segmentu s anasto-
mézou end-to-end, vietné resekce mezenteridlnich lymfa-
tickych uzlin. Pokud je postiZeno terminalni ileum, maZe byt
indikovéna pravostranni hemikolektomie.

3.2. Vysledky chirurgické terapie PGIL

PieZivani nemocnych po samotné chirurgické 16¢bé je t&Z-
ké urdit, protoZze mnoho nemocnych dostdva soucasné adju-
vantni chemoterapii nebo radioterapii. Navic je tfeba pfi srov-
névani vysledki brat do ivahy fakt, Ze ve velké vé&tSiné ptipadii
se jedn4 o soubory vybranych nemocnych s resekabilnim nado-
rem.

Celkové pétileté piezivani nemocnych s PGIL po chirurgic-
ké 16¢be s kurativnim zdmérem se pohybuje v rozmezi 65-80 %
(23). Progn6za PGL je zpravidla o n&co lepSi neZ je tomu u lym-
fomu stfeva, ale vysledky mohou opét byt ovlivnény vétsi
pokrocilosti choroby pfi jeji lokalizaci ve stfevé proti lokali-
zaci Zalude¢ni.

Operacni lééba PGL pfinasi lepsi vysledky nemocnym mlad-
$im neZ 60 rokd s lokalizovanym stidiem choroby a nemoc-
nym po radikalni operaci s nepostiZzenymi okraji resekatu.
Nemocni s kurativni resekci Zaludku pro PGL rizné maligni-
ty maji celkové pétileté pfeZivani ve stddiu I 90 % a ve stadiu
I 66 %, pfi¢emZ podle nékterych autorti adjuvantni chemote-
rapie tyto vysledky dale nezlepSila (81). O né&co lep3i progné-
zu mé chirurgicka 1é¢ba nemocnych s MALT lymfomem
Zaludku s nizkou malignitou, kdy ve stadiu I pfeZiva 5 let po
operaci 95 % a ve stadiu II 82 % nemocnych. Né&ktefi autofi
uddavaji v malych skupinich pacienti pétileté pfeZivani po chi-
rurgické 1é¢b€ PGL v lokalizovaném stiddiu dokonce aZ
u 95-100 % operovanych, ve vétSin€ pfipadi se viak jedna
o vysoce selekované soubory nemocnych, protoZe pacienti
s pokro¢ilejsi chorobou a nepfiznivou prognézou jsou pfedem
vylou€eni (40, 66, 73, 78, 95).

Vliv histologického typu nebo stupné malignity na prognézu
operovanych nemocnych s PGL neni jednozna¢ny. Mnoho pra-
ci nenachdzi vyznamné rozdily v celkovém pfeZivani (29, 73,
81). Japon3ti autoti viak v jedné z nejvétSich studii u 233
nemocnych operovanych pro PGL (167 v lokalizovaném sta-
diu I nebo II,) ukazuji, Ze vysoky stupeii malignity je spojen
se signifikantn€ niZ8im procentem pétiletého pfeZivéani (67 %
proti 96 %) i desetiletého pfeZivani (61 % proti 89 %) nez
u lymfomu nizké malignity. Ve stejné praci bylo také zjist€no
vyznamné hor¥i pfeZivani nemocnych s T-bun€&nym typem
PGL proti B-bun&nému typu (56). Histologicky typ byl
vyznamnym faktorem prognézy také ve velké studii Radasz-
kiewicze u 244 pacienti s PGL, ktefi méli po chirurgické 1€¢-
bé ve stadiu I aZ II celkové preZivani s vysokou malignitou
42 %, zatimco s nizkou 71 % (67).

Primarni lymfom stfeva ma podle vétSiny praci proti PGL
horSi progndzu. Pétileté preZivani po operaci vCetné urgent-
nich vykoni je uddvano pouze u 40-45 % nemocnych, ale na



celkové prognéze stfevnich lymfomi se miiZe podilet i niZ§i
zastoupeni MALT lymfomi (23, 67). Vysledky 1é€by jsou lep-
§i u nemocnych, kteti podstoupili kompletni chirurgickou
resekci, proti nemocnym s naddorovym reziduem (29).
Periopera¢ni mortalita se u PGL pohybuje podle riznych
studii v Sirokém rozmezi 0-16 %, vétSinou viak &ini 5-10 %
(63,73,75,78,81,95). Souhrnnd priim&ma mortalita 881 pub-
likovanych nemocnych po resekci Zaludku pro PGL byla 7 %
(66). U lymfomu nizké malignity je nutno pfi opera¢ni 16¢bé
potitat s minimalni mortalitou kolem 4%. Celkova morbidi-
ta zahrnujici pouze vyznamné komplikace je uddvana kolem
19% (13, 81).

Dlouhodobymi nasledky gastrektomie mohou byt dyspep-
tické potiZe s pocitem ¢asného nasyceni, dumping syndrom,
ztréta té€lesné hmotnosti, malabsorpce nékterych Zivin, zejmé-
na vitaminu B,,, vitaminu D a vépniku s osteomal4cii nebo
osteopordzou.

Odhaduje se, Ze celkovy vyskyt poopera¢nich problémii se tyka
aZ 25% chirurgicky lé¢enych pacienti, pfitemz 5% nemoc-
nych mé trvalé obtiZe vyznamné sniZujici kvalitu Zivota a 1%
je v dusledku gastrektomie invalidizovéno (78).

Z hlediska opera¢ni 1é¢by PGIL lze dnes Fici, Ze chirurgicka
1é¢ba samotna miZe byt dostacujici 1é€bou pouze pro nemoc-
né s lokalizovanym indolentnim nadorem bez postiZeni ser6-
zy, s negativnimi regiondlnimi uzlinami, pokud jsou negativ-
ni i okraje resekatu. V opa¢ném pfipad€ je po operaci vZdy
indikovana adjuvantni lé¢ba.

4. Kombinovana lécba

4.1. Adjuvantni chemoterapie

Potfeba kombinované 1é¢by vychézi z poznatku, Ze vétSina
léebnych selhani po lokélni terapii je vysledkem vzdaleného
extraabdominalniho relapsu. Lokélni 1é¢ba samotna nemusi
byt dostateEnou zv145t€ u PGIL s histologickym stuném vyso-
ké malignity, ktery skryva vétsi nebezpeli podhodnoceni roz-
sahu choroby pfi vstupnim vySetfeni (72). Mnoho autori dopo-
ruduje operaci jako prvni krok multimodalitni 1é€by (81).
Adjuvantni chemoterapie je obvykle zahajovana s odstupem
3 tydni po operaci (73, 76).

Hodnoceni adjuvantni chemoterapie po opera¢nim fe$eni
PGIL vysoké malignity je viak dnes obtiZné pro velmi ome-
zené a nesourodé literarni idaje. Rada praci prezentuje riz-
norodé soubory nemocnych s riznymi histologickymi typy
astadii choroby, lificimi se i zplisobem 1é¢by, takZe v soucasné
dob€ neni moZné udinit spolehlivy zavér. VEtSina autori poda-
vé adjuvantni chemoterapii pfedevsim pacientim po nekura-
tivni operaci a ve stadiu I a vy$§im (56). V t&chto pfipadech
je uPGL vysoké malignity uddvano pétileté pfeZivani 40-60 %
(63, 66). Jini autofi dopliluji chemoterapii vSem nemocnym
s histologickym typem vysoké malignity bez ohledu na sta-
ging (81). Jedna studie francouzskych autorti uvadi vyborné
vysledky s takto pod4dvanou adjuvantni chemoterapii po kura-
tivni resekci nddoru, kdy celkové pétileté pfeZivani bylo 100%
ptipadi, zatimco po neiiplné resekci s adjuvantni chemotera-
pii pouze 56% (73).

U stirevnich lymfomii vysoké malignity vedla adjuvantni che-
moterapie k signifikantné vy$§imu procentu pfeZivani proti
samotné operaci (6).

Také u MALT lymfomu nizké malignity mame velmi ome-
zené informace o efektu adjuvantni cytostatické 1écby (78).

4.2, Radioterapie kombinovana s chirurgickou 1é¢bou

Kombinace opera¢ni 1é€by s ozafenim postiZené oblasti je
lokalni 1é¢ebnou strategii, kterd mZe byt i dlouhodobé& tspes-
né v lokalizovaném stddiu PGIL. Radioterapii 1ze pouZit jako
adjuvantni 1é¢bu po kompletni chirurgické resekci s cilem sni-
Zit frekvenci lokoregionélnich relapsi. Jinym postupem je pou-
Ziti radioterapie s kurativnim zdimé&rem po inkompletni resek-
ci niddoru. Potfeba adjuvantni radioterapie je také posuzovéna
pomoci vy3etfeni operacniho resekatu. Je indikovéna v ptipa-

dé histologicky pozitivniho okraje resekatu a nebo pfi invazi
nadoru hloubgji neZ do submukézy (95). Existuji doklady, Ze
pooperacni radioterapie miZe zlep3it pfeZivani operovanych
nemocnych (78).

Ozafovani je zpravidla moZno zahéjit za 4 tydny po operac-
nim vykonu. Doporu¢ené divky a reZim podéavani jsou disku-
tovany niZe.

Radioterapie po kompletni chirurgické resekei je s uspé-
chem pouZivana kanadskymi autory, ktefi ud4vaji u nemoc-
nych s riznymi histologickymi typy PGL po nizkych ddvkéach
zafeni 20-25 Gy desetileté pfeZivani bez relapsu u 86% nemoc-
nych (17). N&metti autofi udavaji celkové pétileté pfeZivani
u 56 PGL nizké i vysoké malignity ve stidiu I a II 87% (pfe-
Zivani bez ptitomnosti choroby 84%), zatimco u 12 stfevnich
lymfomi mzné malignity &inilo pouze 65%. Vysledky se pfi-
tom neliily podle histologického typu ani podle véku Ci
B symptomi a dokonce nebyl shled4dn vyznamny rozdil ani
mezi stadii I a Il (42).

Radioterapie po inkompletni resekci nadoru zvy3uje pro-
cento pfeZivani nemocnych (2, 13). V préci italskych autort
bylo z celkového poctu 82 operovanych pro PGL nizké i vyso-
ké malignity v lokalizovanych stadiich (av8ak 14 nemocnych
ve stadiu I1,) lé¢eno adjuvantni radioterapii 68 nemocnych na
zaklad& posouzeni opera¢niho resekétu. Radioterapie zahrno-
vala uindikovanych ptipadi oblast celého bficha i paraaortal-
ni uzliny. Kompletni odpovédi dosahlo 97% vSech nemocnych,
jejichZ devitileté pfeZivani bez pfitomnosti choroby pak Cini-
10 93%. Ctyti z péti relapsi nastaly do 18 mé&sicii od dokon-
Ceni 1é¢by a proto autofi zdiraziiuji kvalitni staging onemoc-
néni (95). Také dalsi prace potvrzuji vysoké procento odpovédi
i pfezivani nemocnych po lokalni 1é€ebné strategii (13, 27).

4.3. Chemoterapie kombinovana s radioterapii
Kombinovana 1é¢ba viak miiZe zahrnovat také konzervativni
postup bez nutnosti opera¢niho vykonu. Hlavni vyhodou
u PGL je zachovani Zaludku a vyvarovani se opera¢niho rizi-
ka a dlouhodobych nasledkii gastrektomie. Novéjsi studie uka-
zuji, Ze chemoterapie s radioterapii je stejné u¢inna jako ope-
ra¢ni 1é¢ba a neni zatiZena vyznamné vy$sim vyskytem dfive
obavanych nasledkl rozpadu tumoru.

Chemoradioterapie mitZe byt primarni 1é¢bou PGIL vysoké
malignity v lokalizovaném i pokro¢ilém stadiu. Je také moz-
nym pfistupem u nemocnych s MALT lymfomem nizké malig-
nity po selhani antibiotické terapie (17). Vé&tSinou jde o poda-
ni 4-6 cykli kombinované chemoterapie typu CHOP
obsahujici antracyklinové cytostatikum s naslednym ozaie-
nim oblasti postiZeni. Podéni 3 cykli chemoterapie CHOP je
pfitom tinosné i pro star§i nemocné.

Tato 1é¢ba je ovéfenym potencionaln€ kurativnim postupem,
u n¢ho? je uddvéno pétileté celkové preZivani 60-90% (42).
V jiné studii bylo pétileté pfeZivani bez relapsu u PGL vyso-
ké malignity po chemoradioterapii ve stadiu I 85% a ve stadiu
1158%.

V retrospektivni analyze danskych autort u 106 nemocnych
s lokalizovanym PGL riizné malignity nebyly shledany signi-
fikantni rozdily v pfeZivani mezi chemoradioterapii (3-leté cel-
kové pteZivani 75%) a opera¢ni 1€¢bou spolu adjuvantni tera-
pii (13). Také n€mecti autofi nenachézeji signifikantni rozdil
mezi konzervativnim pfistupem a chirurgickou léc¢bou v sou-
boru 122 hodnocenych nemocnych s PGL nizké i vysoké
malignity, a to ani v podskupiné nemocnych s odstranénim
nadoru v maximalnim rozsahu. V lokalizovanych stidiich cho-
roby I aIl; dosahovalo po 3 letech celkové pieZivani nemoc-
nych s chemoradioterapii 95% a pteZivéni bez relapsu 90%,
pfi¢emz ani vyskyt relapsu se nelisil podle ztisobu 1é¢by (41).

4.4. Multimodalitni 1é¢ba

Chirurgicky vykon s nislednou chemoterapif a radiotera-
pii m4 u PGIL s nepfiznivou prognézou podle n€kterych auto-
i lep$i vysledky, neZ jakikoliv jind kombinace nebo lé¢ba
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samotna. Takova terapie je viak provazena vy3§im vyskytem
toxicity (2).

5. Chemoterapie

5.1. Lymfomy vysokého stupné malignity

Kombinovana chemoterapie je dnes 1é¢bou volby u agresiv-
nich lymfomi zaZivaciho traktu, namisto klasického chirur-
gického postupu. Studie francouzské skupiny GELA, kter4
zahmovala 700 nemocnych s agresivnimi lymfomy, z nichZ
15% bylo povaZovano za primarni lymfomy za¥ivaciho trak-
tu, neshledala vyznamné rozdily v celkovém vysledku 1é&by
chemoterapii mezi nodlnimi lymfomy a PGIL. Pokrogily lym-
fom zaZivaciho traktu se chova podobné, jako pokro&ily lym-
fom nodélni. Kombinovana chemoterapie je viak dnes dopo-
ruovéna i v lokalizovanych stidiich lymfoma GIT vysoké
malignity.

Riziko perforace a krviceni do Zaludku v pritb&hu samotné
chemoterapie bylo zfejm& v ned4vné minulosti pfeceiiovano,
jak co do vyskytu, tak zdvaZnosti a navic mohou tyto kompli-
kace vzniknout i po operaénim vykonu (65). Mortalita v sou-
vislosti s chirurgickym vykonem mtiZe byt srovnateln4, nebo
i vy88i, neZ samotné riziko krvaceni a perforace pfi konzerva-
tivni neopera¢ni terapii, které je podle pokro&ilosti choroby
odhadovano na 3,5-5% takto 1éZenych pacientd (a¥ 10% pfi
zahrnuti v8ech nemocnych, v&etné pokrodilych stadii). Chi-
rurgické komplikace mohou také vést k odkladu n4sledné che-
moterapie nebo radioterapie.

VétSina autori doporucuje pro PGIL vysoké malignity re¥i-
my obsahujici antracyklinové cytostatikum. Klasickym pfi-
stupem je podini 4-6 cykld reZimu CHOP (cyklofosfamid
750 mg/m?, doxorubicin 50 mg/m?, vincristin 1,4 mg/m?, ve
i.v. den 1, prednison 100 mg per os den 1-5), miiZe viak jit
o jinou podobnou kombinaci. Modifikovany rezim CHOP
s polovitnimi divkami cytostatik a plnou divkou prednisonu
byl rakouskymi autory pouZit dokonce i u nemocnych starsich
80 roka.

Efekt samotné chemoterapie byl patrny ve studii britskych
autord u 24 nemocnych s pfevaZné agresivnimi lymfomy,
z nichZ 8 bylo ve stadiu IV. Pétileté celkové pfeXivani 62% se

nelidilo vyznamné od jiné skupiny operovanych nemocnych

v téZe studii a autofi uzaviraji, Ze samotn4 chemoterapie je ade-
kvatni inicidlni 1é¢bou PGL (66). Utinek chemoterapie byl
také potvrzen patologickym vy¥etfenim resekatu Yaludku
a disekovanych uzlin po skonleni cytostatické 1é&by u 5
nemocnych s PGL ve stadiu I aZ II, z nichZ u vech doglo po
samotné chemoterapii ke kompletni regresi difuzniho lymfo-
mu (85).

5.2. Lymfomy nizkého stupng& malignity

MALT lymfom nizké malignity je moZno 1é¢it monoterapii
cyklofosfamidem (100mg/den 12-18 mésicil), chlorambuci-
lem (10mg/den vZdy 14 dnd kazdy mésic, 6 cykld) nebo flu-
darabinem. Cytostatickd monoterapie byla pouZita jak ve st4-
diu lokalizovaného, tak disseminovaného MALT lymfomu.
Vzhledem k pomalému nastupu lé&ebné odpovédi je podava-
na vé&tSinou dlouhodobé, nejméng 6-12 mésict, Easto aZ 18
mésictl.

Jini autofi pouZili i kombinovanou chemoterapii, zahrnujici 6-
11 cyklii reZimu bez antracyklinu (COP), nebo také kombina-
ci CHOP.

Efekt cytostatické 16¢by u lymfomu nizké malignity typu
MALT je nutno hodnotit s ohledem na Zastou nevyhodnou
selekci nemocnych s pokrodilejsi chorobou, pfi¢em? nékteré
préce smé&3uji do jedné skupiny monoterapii s kombinovanou
chemoterapii. DosaZeni remise po cytostatické 16¢b& je v pub-
likovanych malych souborech nemocnych ud4véano kolem 60-
75% (30,73, 86). V jedné praci se pfeZivani vyznamné nelisi-
lo od chirurgické 1€€by s adjuvantni terapif (86). Samotna
chemoterapie viak vede k diouhodobé kontrole choroby jen
u 43-44% nemocnych, je provizena vyznamnym procentem
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selhani a proto pravdépodobné& nebude optima4lni terapii loka-
lizovanych MALT lymfomu Zaludku (27, 72).

Monoterapie cyklofosfamidem (100 mg/den po dobu 18 mé&si-
cit) byla pouZita u 4 nemocnych s MALT lymfomem duode-
na v lokalizovanych stddiich I-11,. T¥i nemocni doséhli kom-
pletni remise, ale u dvou bylo nutno po 2 létech fegit relaps
choroby (48). U stfevni lokalizace PGIL vysoké i nizké malig-
nity miZe byt samotn4 chemoterapie indikovana v pokrotilé
fazi choroby, kde resekce jiZ neni proveditelna. Obvyklym
postupem je kombinovana chemoterapie obsahujici antracyk-
linové cytostatikum.

Vedlejsiicinky chemoterapie zahrnuji hematologickou toxi-
citu s neutropenii a trombocytopenii, periferni neuropatii po
vinka alkaloidech a m&stnavé srde¢ni selhdni po antracykli-
nech. Casné komplikace po chemoterapii jsouudéavanyu27%,
pozdni komplikace, zejména myelodysplazie nebo chronick4
organova toxicita, u 14% pacientii (2, 13). Mortalita v souvis-
losti s chemoterapii maZe dosihnout 1-10% (40). Navic pfi-
stupuje riziko sekundéarnich malignich onemocnéni.

6. Radioterapie

Radioterapie miiZe byt pouZita i samotna jako lokoregional-
ni terapie s kurativnim zimérem, tedy s cilem eliminovat cely
nador z dutiny bfi3ni. Vzhledem k radiosenzitivitd PGIL miiZe
mit v lokalizovanych stadiich I a IT kurativni i&inek, bez ohle-
du na histologicky typ lymfomu. Samotnou radioterapii jsou
isp&¥né IéCeni nemocni s MALT lymfomem nizké malig-
nity refrakternim na pfedchézejici antibiotickou terapii nebo
HP negativni pacienti (17). Nemocni s PGL vysoké malig-
nity mohou byt radioterapii 1é¢eni pfedeviim ve stadiu I (42).
Radioterapie je n€kterymi autory pouZivéna také u st¥evnich
lymfomi nizké i vysoké malignity, nékdy i jako 16&ba jedina
42).

Efekt radioterapie je velmi zavisly na spravném stanoveni zpii-
sobu, dévky a techniky ozafovani. BEZnym postupem je 0z4-
Feni oblasti Zaludku a pfilehlych uzlin z pfedniho a zadni-
ho pole s podénim celkové davky zafeni 30 Gy v dennich
frakcich po 1,5 Gy. V n&kterych pfipadech, zejménau MALT
lymfomu nizké malignity, jsou moZné i mensi davky 20-25
Gy. ProtoZe lymfomy vysoké malignity maji v&t¥i tendenci
k relapsu choroby, jsou pouZivany vy38i davky zéfeni, pokud
neni 1é¢ba doplnéna chemoterapii. K relapsiim onemocnéni
viak dochazi pfevaZzn€ mimo ozafovanou oblast, a to n&kdy
i mimo dutinu bfi3ni. Proto je diraznym postupem ozifeni
celého biicha davkou 30 Gy, doozifeni oblasti postiZeni
s dvoucentimetrovym okolnim lemem do celkové davky 40
Gy, ozéfeni paraaortilnich nebo i parailickych uzlin a ptipad-
né podani dalsi zvySené davky na rezidualni nador, tzv. boos-
ter dose, aZ do celkové divky 50 Gy, pokud nemocny radio-
terapii toleruje. P¥i takovém ozafovani je v§ak doporudeno
vykryvat oblast jater nad ddvkou 25 Gy a ledviny, pfedev§im
levou, nad 13,5 Gy. K pfesn&jii lokalizaci Zaludku a ledvin je
pouZivéano kontrastniho zobrazeni. U st4dia II je n&kdy dopo-
ruCeno rozsifené pole aZ do supradiafragmatické oblasti,
pfi¢emZ n&ktefi autofi doporutuji ozafit i mediastinum a sup-
raklavikuldrni uzliny. Nemocni s lokalizovanym lymfomem
nizké malignity nemusi mit ozéfeni celé dutiny b¥i¥ni. P¥i
stievni lokalizaci lymfomu je postup podobny, v&etng poda-
vanych davek zafeni (42).

NeZadouci ti¢inky radioterapie mohou byt Easné a nebo
pozdni. Casné zahrnuji pfedeviim tinavu, nevolnost a anore-
xii, které byvaji mirné nebo stfedng t&7ké, ale vyskytuji se u vét-
Siny nemocnych (77). U n&kterych pacientt dochézi i k zava¥-
n&j$imu zvraceni, prijmu a ztr4t€ t&€lesné hmotnosti, které si
pak vynuti pfed¢asné ukonceni radioterapie. MiiZe vzniknout
ileukopenie a trombocytopenie. Vyskyt zdvaZngjsich Easnych
komplikaci po radioterapii je ud4véan u 11-13% lé&enych (13,
42). Nebezpeti perforace Zaludku po ozafeni je relativng niz-
ké, novejsi prace jej uvad&ji v rozmezi 1-4% (27, 77, 78). Rizi-
kokrvéceni a perforace se zvy3uje s lokalni pokrogilost nado-



ru, coZ muZe byt rozpoznano jiZ pfed zahijenim radioterapie
pomoci EUS, pokud néador prorista celou st€nou Zaludku aZ
do serdzy. ,

Pozdni nasledky radioterapie vyplyvaji pfedev§im z posti-
Zeni zaZivaciho traktu a projevi se chronickym prijjmem nebo
chronickou gastritidou, pfileZitostn€ s projevy malabsorpce,
nékdy aZ s rozvojem obstrukce stfeva, ktera si vyZada i chi-
rurgickou intervenci. Jindy miiZe dojit k atrofii ledviny nebo
k laboratorni jaterni poruse. Dlouhodobym nésledkem radio-
terapie v8ak mohou byt i sekundarni maligni nadory. Jejich
riziko miiZe byt sniZeno pouZitim niZ8i celkové davky zafeni.
I kdyZ vznik adenokarcinomu Zaludku u nemocnych po oza-
fovani pro lymfom je velmi vzacny, bylo v literatufe popsano
jiZ vice takovych pfipadd. Na druhé strané€ vak pacienti
s malignim lymfomem Zaludku maji obecné vy$§i riziko vzni-
ku adenokarcinomu nezivisle na zpsobu 1€¢by, tedy véetné
1é¢by chirurgické (78).

Vysledky radioterapie jsou v fadé studii velmi dobré. Stari
liter4rni pfehled do roku 1992 udéval pfetrvavajici remise riiz-
ného trvani bez ndvratu choroby u 54-58% ozafovanych pro
PGL, novéjsi prace maji vysledky lep$i (13). Ameri¢ti autofi
1écili 17 nemocnych s lokalizovanym MALT lymfomem Zalud-
ku nizké malignity pfevaZné ve stadiu I (pouze 4 nemocni ve
stadiu I, a jeden II,) samotnou radioterapii v celkové dévce
30 Gy. l}f péti nemocnych 3lo o pfetrvavajici nador po pred-
chézejici antibiotické 1é¢be pro pozitivitu HP, ostatni nemoc-
ni byli HP negativni. PfestoZe 47 % nemocnych mélo na po¢it-
ku pfiznaky krvéceni a jejich median v&ku byl 69 rok, doslo
u vech nemocnych k endoskopicky dokumentované kom-
pletni odpovédi a pfi medidnu sledovani 27 mé&sicii bylo odha-
dované pétileté preZivani bez pfiznakd choroby 100% (77).
Stejni autofi nové roziifili svoji zkuSenost na 31 nemocnych,
u nichZ pfi medidnu sledovani 30 mésicti doSlo k jedinému
relapsu a pfeZivani bez p¥iznakii choroby tak inilo 94% (92).
V retrospektivni danské studii bylo odhadované osmileté cel-
kové pfeZivani Sestnicti nemocnych se samotnou radioterapii
lokalizovaného PGL riznych histologickych typi 72% (13).
Také v malé podskuping pacientii se samotnou radioterapii
némeckych autorti bylo pétileté pfeZivani bez ptiznakt cho-
roby 72% (42).

Vysledky radioterapie stieva je dnes velmi obtiZné hodno-
tit pro malé soubory nemocnych, z nichZ v&t$ina mé souc¢asné
chirurgickou terapii. V jedné studii, kde byla radioterapie po
operaci podavana s kurativnim zadmérem, bylo pétileté odha-
dované pfeZivani bez choroby u lokalizovanych lymfomi niz-
ké i vysoké malignity 65%, o néco niZ3i neZ u PGL v souladu
s celkové hor3i prognézou téchto nemocnych (42).
Vzhledem k uvedenym vysledkiim i niZz¥imu riziku pozdnich
komplikaci je radioterapie n€kterymi autory preferovéna jako
primarni 1é¢ba lokalizovanych stadif PGIL pfed terapii chi-
rurgickou (13).

7.1. Lé¢ba MLP

ProtoZe MLP je ve vétSing pfipadi extranodalni manifestaci
lymfomu plastové z6ny (MCL), je terapie analogick4 16¢bé
nodalniho typu MCL. Chirurgick4 1é¢ba neni vzhledem k posti-
Zeni dlouhych i nesouvisejicich tsekl stfeva doporucena
a zistava vyhrazena pouze k feSeni komplikaci (39). Zakla-
dem 1éEby je chemoterapie, ktera je vzhledem ke $patné pro-
gnéze choroby agresivni, podobné jako u MCL.

V prvnich souborech 1é€enych nemocnych bylo primérné cel-
kové pfeZivani pouze 20-30 mé&sicli. Podobné neuspokojivé
vysledky jsou s kombinovanou chemoterapii neobsahujici ant-
racykliny (rezim COP). Chemoterapeutickd kombinace s ant-
racyklinovym cytostatikem (doxorubicin 50 mg/m?+cyklo-
fosfamid 650 mg/m?+teniposid 60 mg/mZ+prednisolon 60
mg/m?x5, 6-8 cykli po 3 tydnech) viak vedla k velmi dobré
parcialni (45%) nebo kompletni remisi (35%), tedy k odpove-
di u 80% nemocnych, pfi¢emZ CR u nékterych pacienti pie-
trvavala dlouho i bez dal3i terapie (49, 73). Velka ¢ast nemoc-

nych v3ak nedosdhne po uvedené inicidlni 16¢b& kompletni
remise, nékdy pro rychly rozvoj rezistence zejména na antra-
cyklinové cytostatikum. Proto u nemocnych s netipinou 1é¢eb-
nou odpovédi nebo pfi relabujici chorob€, ptipadné jiZ v prv-
ni remisi, pfichazi do ivahy myeloablativni 1é¢ba s autologni
transplantaci krvetvornych bunék. Takovy intenzivni pfistup
vedl pfi pouZiti cyklofosfamidu s celot€lovym ozéafenim k CR
u 80% hodnocenych nemocnych (73). Nemocni, u nichZ neni
transplantace moZn4, mohou byt 1é¢eni monoterapii alkyla¢-
nim cytostatikem, pfipadn€ abdomindlnim ozafenim (25 Gy),
pokud je jejich rezidualni choroba lokalizovana.

7.2. Lécba EATCL

Lécba vé&tiinou zahrnuje kombinovanou chemoterapii, pti-
padné chirurgicky vykon doplnény chemoterapii, ale jeji efekt
je Casto maly a kritkodoby. Prognéza je horsi neZ u B-bun&c-
nych lymfom stfeva. Smrt nastava v disledku mnoho&etnych
perforaci stfeva pfi ulceracich relabujiciho nebo refrakterniho
lymfomu. V neddvno publikované sérii 32 nemocnych byl
median pfeZivani pouze 6,5 mésicta (47).

7.3. Lécba Burkittova lymfomu

Hlavni lé¢ebnou mozZnosti je intenzivni kombinovana chemo-
terapie, analogickd nodalni formé choroby. Chirurgicky vykon
muZe fesit akutni situaci, ale samotné chirurgicka 1é€ba, dopl-
né&né piipadné ozafovanim, neni dnes povaZovana za dosta-
te€nou terapii.

8. Prognéza lé¢enych nemocnych

Celkov4 prognéza 1é¢enych nemocnych s PGIL je zpravidla
lep3i neZ u ostatnich malignit zaZivaciho traktu. Lokalizova-
nd stidia PGL mohou mit lep§i progndzu i proti noddlnim lym-
fomim. Vysledky 1é¢by PGIL zavisi pfedev§im na inicidlnim
stddiu onemocnéni a na tom, zda jde o primarni lymfom Zalud-
ku nebo stfeva. Vyznam histologického typu lymfomu je méné
zfetelny a podle mnoha autoril neni signifikantni. Mezinérod-
ni prognosticky index je pouZivan i u nemocnych s PGIL, ale
dlouhodobé preZivani mohou mit i nemocni s vysokym IPI,
z nichZ aZ 40% pteZiva 5 roki od stanoveni diagndzy.

Mezi operovanymi maji podle v&tSiny praci signifikantni vyho-
du nemocni s kurativni resekci, jimZ byl nddor odstranén cely.
Radikalni resekce se zdafi ¢astéji u nemocnych s primarnim
lymfomem Zaludku neZ u stfevnich lymfomil. Vyznamnym
pfiznivym faktorem prognézy operovanych nemocnych jsou
negativni okraje resekatu (95).

Pétileté celkové pfeZivani neselektovanych nemocnych viech
stadii a histologickych typl nizké i vysoké malignity je uda-
vano u PGL v rozmezi 40-65% (primé&rmné 55%) a u stfevnich
lymfom pfibliZzn€ u 45% lé¢enych (29, 67). Nejlepsi progno-
zu mé ¢asny lymfom Zaludku ve stadiu I,, u n¢ho? je pétileté
celkové pfeZivani uddvano 90% a desetiieté 70% (67). Jeste
lep3i prognézu mitZze mit MALT lymfom Zaludku nizké malig-
nity nepfesahujici submukézu.

Tabulka 3 srovnava celkové pétileté pfeZivani riznym zphso-
bem lé¢enych nemocnych s lokalizovanymi primarnimi lym-
fomy Zaludku a stfeva podle postiZeného organu a stadia cho-
roby.

Tabulka 3. Pétileté pFeZivani nemocnych s PGIL podle lokalizace
choroby (17)

Lokalizace Zaludek tenké stfevo tlusté stfevo
Stadium I 70-85% 40-60% 30-40%
Stadium I 35-60% 20% neni ud4ano

Relapsy MALT lymfomu nizké malignity nastvaji pfevaz-
n€ v zaZivacim traktu v¢etné Waldayerova mizniho okruhu
a pfiudni Zlazy. MiZe k nim dochdzet i po dlouhych letech
abyly popsény i za 14 roki po 16¢b€ primarniho naddoru. Vyskyt

KLINICKA ONKOLOGIE 15 3/2002

Jo S



relapsi MALT lymfomu nizké malignity po isp&¥né eradi-
kacni 16¢b€ je udavan u 10% létenych (53).

U PGL vysoké malignity byl vyskyt relapst popsén u 14%
nemocnych, ale miiZe byt i vy3%i (75). V prici Radaszkiewic-
ze byl ve velkém souboru 307 nemocnych s PGIL ve stadiich
I'aIl kumulativni vyskyt relapsii do S roki od iniciélni terapie
22% u Zalude¢nich a 44% u stfevnich lymfomii (67).
Vzhledem k mutagennimu efektu alkyladnich litek a zafeni by
méli byt nemocni po tispé$né 1€¢b& PGIL periodicky sledova-
ni také z hlediska moZného vzniku sekundarnich malignich
nddord, pfedeviim adenokarcinomu v Zalude&nim pahylu.

9. Souhrn

Primérni lymfomy zaZivaciho traktu tvofi zvlaitni skupinu
extranodalnich lymfomi, mezi nimiZ je specifickou jednotkou
MALT lymfom. Termin MALT lymfom je v sou¢asné dob&
doporuceno pouZivat pouze pro onemocn&ni nizké malignity,
které miiZe reagovat na antibiotickou 1é&bu infekce HP. Era-
dikace HP by mohla byt vhodnou i samotnou terapii MALT
lymfomu Zaludku v lokalizovaném stidiu, zejména u nemoc-
nych s ¢asnym lymfomem nepfesahujicim submukoézu. V sou-
Casné dob& viak stale neni jisté, zda i u lokalizovaného lym-
fomu je samotna eradikacni terapie d&¢inni v dlouhodobé
kontrole choroby. Doba sledovani aZ dosud 1é&enych nemoc-
nych je relativn€ kratka, pfestoZe dosavadni vysledky eradi-
kace HP jsou zatim vyborné. K definitivnimu zhodnoceni efek-
tu této 1éCby je nezbytné sledovani nemocnych nejméng 5-10
roki, které mimo jiné ukaZe, jaky je skute¢ny vyznam &asto
pozorované pfetrvavajici monoklonality ve vzorcich z dfive
postiZené tkané. Eradikaci HP jako jedinou terapii MALT lym-
fomu lokalizovaného stidia je proto dnes stale nutno povaZo-
vat za terapii experimentélni a lze ji poddvat pouze za pe€li-
vého monitorovani v rdmci klinickych studii. Pfi vyb&ru
nemocnych, ktefi budou mit nejvétsi pravdépodobnost Gsp&-
chu po eradikaci HP, je nutno zdiiraznit pfesnou diagnostiku
a kompletni staging s vylou¢enim vy$%iho klinického stadia
a komponenty vysokého stupn& malignity lymfomu.
Bezpetnou a t€innou alternativou 16¢by u nemocnych nerea-
gujicich na eradikaci HP nebo u HP negativnich je radiotera-
pie. Ta dnes vyuZiva zdokonalené metody oz4feni nejen oblas-
ti primarniho niddoru a postiZenych uzlin, ale také ozéfeni
celého bficha. Vykryviani ledvin a jater v priib&hu radiotera-
pie sniZuje neZddouci G¢inky této 1écby.

Klasick4 operacni 1é¢ba jiz dnes neni u primarniho lymfomu
Zaludku nezbytna ani pro pfesnou diagnézu, ani pro staging
choroby a je nahrazovéna modemimi diagnostickymi meto-
dami a lé¢ebnymi postupy zachovavajicimi Zaludek. Chirur-
gické feSeni miiZe byt u MALT lymfomu indikovéno ve vybra-

nych urgentnich pfipadech, pfedeviim u nadori velkého obje-
mu a tam, kde hrozi krviceni nebo perforace stény v pfipad&
konzervativni lé¢by, to je u endosonograficky transmuralniho
postiZeni Zaludku nebo stfeva. Opera¢ni redukce nadorové
hmoty, debulking, viak u v&tSiny nemocnych s PGIL pravdé-
podobné nezlepSuje celkovy vysledek 1é¢by.
Lokoregiondlni 1é¢ebna strategie, vyuZivajici eradika¢ni
antibiotické 1é¢by, radioterapie a nebo chirurgického vykonu,
je zaloZena na zkuSenosti, Ze PGIL &asto zistivaji relativng
dlouhou dobu omezeny na zaZivaci trakt. Tyto 1é&ebné postu-
py mohou tedy byt dlouhodob¢ tisp&¥né pouze u nemocnych
v lokalizovanych stadiich PGIL.

U nemocnych s pokrocilejsi chorobou, pfedevim od stadia
II,, je vyuZivana chemoterapie. Kombinovana chemoterapie
obsahujici antracyklinové cytostatikum je u nemocnych s agre-
sivnimi lymfomy moZnym postupem i u lokalizovanych sta-
dii. Chirurgick4 lé¢ba by mohla byt rezervovéna pro pfipady
nereagujici na inicidlni chemoterapii. U nemocnych s MALT
lymfomy nizké malignity pfichézi v pokrocilém stadiu choro-
by v uvahu také cytostaticki monoterapie chlorambucilem
nebo cyklofosfamidem, kterd vak u lokalizované choroby
méla v dosavadnich studiich hori vysledky neZ lok4lni tera-
peutické postupy.

Kombinovani 1é¢ba, zejména chemoterapie s radioterapii,
miiZe byt u PGL vysoké malignity 1é¢bou zachovavajici Zalu-
dek a pfedchazejici tak dlouhodobym nésledkim gastrekto-
mie. Multimodalitni terapie kombinujici opera¢ni vykon s che-
moradioterapii je i¢inna v mnoha pfipadech pokrotilych stadii
PGIL s nepfiznivou prognézou..

Primarni stfevni lymfomy mohou vyZadovat odli¥ny pfistup
neZ lymfomy Zaludku, jednak pro vétsi obtiZe s diagnostikou
a ur¢ovanim hloubky postiZeni st€ny stfeva a také proto, Ze
choroba byva Castéji zachycena v pokrotilej§im stidiu. Ope-
ratni vykon je zde Cast&j§im postupem. Chirurgicka resekce
s odstran€énim nddorové masy je indikovana v urgentnich situ-
acich vyplyvajicich z obstrukce, perforace nebo zavaZzného
krvéceni do GIT, kterymi se primarni lymfom stfeva manife-
stuje jiZ na poCatku asi u tfetiny nemocnych. Casté multiseg-
mentarni postiZeni stfeva vyZaduje pouZiti chemoterapie.
Lé¢ba PGIL miZe mit z dlouhodobého hlediska zejména
u lokalizovanych stadii leps$i vysledky neZ ostatni extranod4l-
ni lymfomy. Riizné lé¢ebné postupy, jako jsou eradikace HP,
chirurgicky vykon, radioterapie nebo chemoterapie, mohou
pfitom mit navzijem srovnatelné vysledky a v mnoha pfi-
padech dnes nelze uzavrit, ktery typ terapie je v daném pfi-
padé€ vyhodnéjsi. Pro stanoveni optimalni 1éCebné strategie
budou proto nutné dalsi prospektivni studie, které potvrdi vyho-
dy a potencionélni nevyhody jednotlivych druhi 16&by.

Poznamka: Literatura je uvedena v L. &4sti prace, Klinicka onkologie 15 2/2002, str. 55-57.
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