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Vícenásobné nádorové onemocnění plic –  
kazuistika a přehled literatury

Multiple Primary Lung Cancer – a  Case Report and Literature Review

Chovanec Z., Čapov I., Peštál A., Benej M., Páral M.
I. chirurgická klinika LF MU a FN u sv. Anny v Brně

Souhrn
Východisko: Vícenásobné nádorové onemocnění plic je poměrně vzácnou nozologickou jednot-
kou, cílem této kazuistiky je její připomenutí a poukázání na úskalí její diagnostiky a následné 
terapie. Případ: Pacientka, 62 let, po ablaci pravého prsu s disekcí axily v roce 1993 pro invazivní 
duktální adenokarcinom byla indikována k operační terapii pro nemalobuněčný plicní nádor 
středního laloku pravé plíce, diagnostikovaném při screeningovém vyšetření. Perioperačně bylo 
odstraněno další ložisko v dolním laloku téže plíce, které bylo následně také hodnoceno jako 
primární plicní karcinom, tedy synchronní plicní nádor. Závěr: Jedná se o vzácnou nozologickou 
jednotku, při které je nádorové onemocnění plic prezentováno více než jedním primárním plic-
ním ložiskem. Dělí se na synchronní nebo metachronní variantu. Synchronní forma je charakte-
rizována záchytem ložisek v době primární diagnózy, naproti tomu u metachronního výskytu 
je druhý, primární plicní nádor diagnostikován s časovým odstupem. Incidence se zvyšuje díky 
dřívější diagnostice, úspěšnější léčbě nádorového onemocnění v raném stadiu s prodloužením 
přežívání pacientů, a tedy i prodloužením intervalu pro možnost vzniku dalšího primárního plic-
ního tumoru. Jedním z hlavních rizikových faktorů je kouření. Diagnostika je obtížnější s nut-
ností vyloučení metastatického onemocnění. Základní informaci o povaze ložisek získáváme 
z histologického došetření. U pacientů s více než jedním plicním ložiskem by měl být proveden 
velmi pečlivě staging, zejména v případě zvažované kurativní resekce, s vyloučením extrapul-
monálních metastáz pomocí MRI mozku a celotělového PET/ CT došetření. 
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Summary
Background: Multiple primary lung cancer is a relatively rare nosological entity. This case report is 
a reminder and points out the pitfalls of its diagnosis and therapy. Case report: A 62-year-old pa-
tient was indicated for surgical therapy for non-small cell lung cancer of the middle lobe and right 
lung, which were diagnosed during a screening investigation after the patient had undergone 
previous mastectomy of the right breast with axillary dissection for invasive ductal adenocarci-
noma. Another infiltration in the lower lobe of the same lung was removed at the same time and 
was classified as a primary lung carcinoma; it was a synchronous lung cancer. Conclusion: Lung 
cancer presenting with more than one primary lesion in the lung is a rare nosological entity that 
can be classified into two types; synchronous and metachronous. Whereas synchronous cancers 
arise in the lung at the same time, metachronous cancers develop after treatment of the initial 
lesion. The incidence of multiple lung cancer is increasing due to earlier diagnosis and because 
successful treatment of the initial cancer at an early stage has led to an increase in patient survival, 
resulting in an increase in the interval between detection of the initial cancer and detection of the 
second. Smoking is one of the main risk factors. Diagnosis is made difficult because metastatic 
disease must be excluded. Basic information is obtained from a biopsy of the tumor. The staging of 
more than one primary lung cancer is complex and needs to be meticulous if curative resection is 
being contemplated. Magnetic resonance imaging of the brain and fluorodeoxyglucose positron 
emission tomography should be performed to evaluate for extra-thoracic metastases.
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Případ
U 8 % pacientů s již prodělaným nádoro-
vým onemocněním je diagnostikováno 
nové nádorové onemocnění, podobný 
trend je i  u  nádorového onemocnění 
plic [1].

Pacientka, 62 let, po ablaci pravého prsu 
s  disekcí axily v  roce 1993  pro invazivní 
duktální adenokarcinom pT2 Nlb M0 a ná-
sledné chemoradioterapii (CMF + radiote-
rapie na oblast jizvy 46 Gy a uzliny 42 Gy) 
byla indikována k došetření pro suspektní 
infiltraci středního laloku pravé plíce dle 
kontrolního PET/ CT došetření (obr.  1). 
Jednalo se o pacientku postiženou 30 let 
nikotinizmem, kouřící 15 cigaret denně, 
tč. medikující pouze Sortis.

Dle provedeného kontrolního celotě-
lového PET/ CT z  listopadu 2014 a  jeho 
srovnáním z října 2013 bylo popsáno cí-
paté ložisko v  pátém segmentu pravé 
plíce velikosti 25 mm s progresí o 1 mm 
a současně ložisko v osmém segmentu 
vpravo o  velikostí 10 mm s  progresí 
o 2 mm. Levá plíce byla bez patologic-
kých denzit a  mediastinum bez lymfa-
denopatie nad 10 mm. Byla provedena 
CT navigovaná punkční biopsie ložiska 
z pátého segmentu s histologickou veri-
fikací adenokarcinomu primárního plic-
ního origa.

Pacientka byla předvedena na pneu-
moonkologicko-hrudní komisi I. chirur-
gické kliniky FN u sv. Anny v Brně se zá-
věrem doporučujícím operační revizi 
cestou pravostranné torakotomie.

Před operací bylo provedeno stan-
dardně funkční plicní došetření, před
operační interní vyšetření a anesteziolo-
gické došetření se závěry – bez ventilační 
poruchy, interně schopna zákroku v cel-
kové anestezii a schopna operace ASA II.

Perioperačním nálezem byl infiltrát 
vtahující viscerální pleuru ve středním 
laloku a drobné infiltrativní ložisko peri-
ferně v oblasti dolního laloku ve shodě 
s PET/ CT došetřením (obr. 2). Byla prove-
dena nekomplikovaná střední lobekto-
mie a klínovité snesení infiltrátu dolního 
laloku s  perioperačním cryotomovým 
vyšetřením. Dle hodnocení patologa se 
jednalo o možnou metastázu adenokar-
cinomu, nicméně morfologie také nevy-
lučovala možnost primárního plicního 
tumoru.

Následně byla dokončena klasicky 
mediastinální lymfadenektomie ze sta-
nic 11, 10, 7, 8, 2, 4 a operace ukončena 
s rozvahou vyčkání definitivní histologie. 
Do úvahy připadaly diagnostické mož-
nosti, a  to metastáza karcinomu prsu, 
metastáza plicního ložiska a  ve velmi 

raritním případě druhý synchronní pri-
mární plicní tumor.

Pacientka byla hospitalizována šest 
dnů, hrudní drenáž byla extrahována 
pátý pooperační den s následným pro-
puštěním do domácí péče. Kontrolní kli-
nické vyšetření bylo provedeno 12 dnů 
po propuštění. Rána byla zhojena per 
primam, poslechově oboustranně al-
veolární dýchání a  kontrolní RTG plic 
byl v  normě. Pacientka udávala pouze 
poruchu citlivosti v  oblasti operační 
rány s  lehkou bolestivostí bez dechové 
limitace.

Histologie
Infiltrace ve středním laloku byla histolo-
gicky hodnocena jako bělavé nádorové 
ložisko velikosti 16 × 12 × 25 mm. Paren-
chym byl tvořen více než z 90 % dominu-
jící acinární stavbou, dále drobnými úseky 
solidního a mikropapilárního růstu. V cen-
trální části uzlu bylo hojné desmoplas-
tické stroma. V nádorových buňkách byla 
exprese cytokeratinu CK7 s nukleární ko-
expresí TTF-1 při negativitě CK20. Celkem 
zpracováno 16 lymfatických uzlin bez me-
tastatické nádorové infiltrace.

Uzavřeno jako středně diferencovaný 
acinárně dominantní plicní adenokar-
cinom středního laloku pravé plíce bez 
metastatické infiltrace regionálních lym-
fatických uzlin (0/ 27), resekční linie byla 
hodnocena in sano. MKN: C342, pTNM: 
pT1b pN0 MX.

Infiltrace z  dolního laloku byla hod-
nocena jako lobulární ložisko velikosti 
8 mm subpleurálně uloženo, bez ex-
tenze na serózu. V  rozsahu uzlu byla 
dominující papilární stavba tvořící asi 
70  % neoplastického parenchymu, al-
ternující s úseky acinárního (25 %) a mi-
kropapilárního (5  %) růstu. V  centrální 
části uzlu bylo hojnější desmoplastické 
stroma s  depozity antrakotického pig-
mentu. V nádorových buňkách byla ex-
prese cytokeratinu CK7 s nukleární koex-
presí TTF-1, při negativitě CK20, ER, PrR 
a tyreoglobulinu.

Uzavřeno jako středně diferencovaný 
papilárně dominantní plicní adenokar-
cinom bez metastatické infiltrace regio-
nálních lymfatických uzlin – MKN: C343, 
pTNM: pT1a pN0 MX.

Jednalo se tedy o vzácnou nozologic-
kou jednotku, a to o synchronní vícená-

Obr. 1. PET/CT ložisko ve středním laloku.

Obr. 2. PET/CT ložisko v dolním laloku.
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tina jako základ adjuvantní terapie je 
určena pro pacienty ve stadiu II a III, jež 
podstoupili potenciální kurativní zákrok. 
Toto doporučení je odvozeno od klinic-
kého stadia III NSCLC, kdy adjuvantní 
terapie prodlužuje přežití ve srovnání 
s  observací. Doporučení pro stadium 
I není standardizováno. Pacienti ve sta-
diu IA nemají z adjuvantní terapie pro-
spěch, zatímco ve stadiu IB a  tumorů 
větších než 4 cm je adjuvantní terapie  
prospěšná.

U pacientů se synchronním MPLC 
má nejvýznamnější prognostický vý-
znam stadium nejvíce postiženého 
ložiska [13].

Nejistá situace nastává v případě dia
gnostiky dvou synchronních nádorů 
ve stadiu I. Pacienti ve stadiu I  s  MPLC 
mají horší prognózu než pacienti s jed-
ním primárním tumorem. Absolutní pro-
spěch adjuvantní terapie v podobě cis
platiny ale nebyl prokázán. Musí být 
brána v  úvahu velikost tumoru, ko-
morbidita pacienta a  jeho celkový  
stav.

Dispenzarizace
U pacientů po prodělané kompletní 
plicní resekci doporučuje National Com-
prehensive Cancer Network CT vyšetření 
a  kontrolu lékařem každých 6– 12  mě-
síců během prvních dvou let [14]. Poté 
CT bez kontrastu 1krát ročně. Dle do-
poručení z  Chirurgické onkologie jsou 
kontroly onkologem nebo pneumoon-
kologem v  prvních dvou letech v  tří-
měsíčních intervalech, dalších třech 
letech v šestiměsíčních intervalech a ná-
sledně 1krát ročně. Žádné dispenzární 
schéma ale neprokázalo, že by zvýšilo 
šanci na kurabilitu recidiv, které jsou ve 
většině případů zjištěny na podkladě 
symptomů [9].

Pacienti s MPLC mají vyšší riziko reku-
rence onemocnění, nicméně prozatím 
není validována prospěšnost častějšího 
provádění CT k  brzkému záchytu no-
vého ložiska.

Významným ověřeným prognostic-
kým faktorem je pouze omezení, popř. 
ukončení kouření [15].

Doporučení
MPLC je relativně vzácnou jednotkou. 
Nicméně její incidence se zvyšuje v dů-

klasifikovány jako T3, a nejedná se tedy 
o MPLC.

•	 Druhé ložisko stejné histologie loka-
lizované v  jiném laloku ipsilaterálně, 
které bylo klasifikováno jako me-
tastáza M1, je dnes klasifikováno jako 
T4 onemocnění. Proto některé případy 
původně klasifikované jako stadium IV 
nebo MPLC jsou nyní hodnoceny jako 
T4 onemocnění [6].

V případě multifokálního nádorového 
onemocnění je častěji popisován lokální 
růst oproti vzdálené diseminaci vyjád-
řené metastatickým postižením [7].

Multifokální onemocnění má charak-
teristický obraz na CT s ložisky různého 
stadia růstu od mléčného skla přes čás-
tečně až kompletně solidní uzly. Může 
se jednat o  pomalu rostoucí ložiska, 
ale i  ložiska s velmi agresivním růstem, 
proto není v některých případech možné 
všechna ložiska resekovat a každému pří-
padu je třeba věnovat zvláštní pozornost.

Terapie
Chirurgická terapie je indikována u pa-
cientů s nemalobuněčným karcinomem 
plic (non-small cell lung cancer – NSCLC) 
stadia I a II, doporučována je anatomická 
resekce, pokud jsou tohoto operačního 
rozsahu pacienti schopni [8]. V poslední 
době se objevují články, které segmen-
tální resekci u stadia I kladou na úroveň 
lobektomie co do přežití a radikality.

Mezi základní principy chirurgické 
léčby patří kompletní odstranění nádoru 
během operace bez porušení jeho ce-
listvosti, odstranění pulmonálních a me-
diastinálních uzlin a peroperační vyšet-
ření okraje resekovaného bronchu [9].

Pacienti s  neresekabilními synchron-
ními ložisky jsou indikováni k  stereo-
radioterapii. V případě resekce jen jed-
noho ložiska je druhé rovněž indikováno 
k stereoradioterapii.

Ve stadiu I  NSCLC má stereoradio-
terapie lepší výsledky (lokální regrese, 
délka přežívání) nežli konvenční radio-
terapie nebo radiofrekvenční ablace. 
Výsledky jsou srovnatelné s  chirurgic-
kou terapií, pokud bereme v  úvahu 
i komorbidity [10– 12].

Pro adjuvantní chemoterapii po re-
sekovaných MPLC není dodnes stano-
veno jednoznačné doporučení. Cispla-

sobný primární plicní karcinom (multi-
ple primary lung cancer –  MPLC).

Synchronní MPLC
U synchronního výskytu jsou ložiska za-
chycena v době primární diagnózy. Aby-
chom mohli hodnotit dvě a více plicních 
ložisek jako synchronní MPLC, musí být 
splněna následující kritéria:
1. �Obě ložiska musí být současně ma-

ligní se separátním růstem a součas-
ným vyloučením metastázy jiného mi-
moplicního nádorového onemocnění.

2. �Druhé ložisko nesmí být prezento-
váno jako metastáza primárního ná-
dorového ložiska. Kritéria potvrzující 
tuto diagnostiku jsou – odlišná histo-
logie nebo původ z jiného carcinoma  
in situ.

U stejné histologie ložisek je prezen-
tována jiná anatomická struktura, bez 
postižení mediastinálních uzlin, tedy 
negativita N2, N3 a nepřítomnost systé-
mových metastáz [2,3].

Metachronní MPLC
Pacienti jednou léčení pro primární ná-
dorové plicní onemocnění mají vyšší 
pravděpodobnost vzniku dalšího pri-
márního (v tomto případě sekundárního) 
plicního ložiska. K  potvrzení diagnózy 
musí být splněna následující kritéria:
1. �Druhé ložisko musí být maligní s vy-

loučením metastáz jiného mimoplic-
ního nádorového onemocnění.

2. �Tumor je považován za metachronní 
v případě odlišné histologie oproti pri-
márnímu ložisku, popřípadě má-li stej-
nou histologii, tak by měl být interval 
od základního onemocnění delší čtyř 
nebo více let (Martini a Melamed udá-
vají časový interval  ≥  2  roky  [4]), se 
současným vyloučením jiných systé-
mových metastáz [5].

Kratší interval než dva roky mezi dvěma 
primárními ložisky má horší prognózu, 
přestože je terapie obdobná jako v  pří-
padě jiného metastazujícího onemocnění.

Dle TNM klasifikace 7. vydání Ameri-
can Joint Committee on Cancer 
•	 Histologicky identické, oddělitelné 

léze ve stejném laloku jsou považo-
vány za jeden primární tumor a  jsou 
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Je důležité poznamenat, že recidiva 
onemocnění představuje selhání léčby, 
zatímco vývoj nového primárního ná-
doru ukazuje na trvalou expozici etiolo-
gicky rizikových faktorů [1].

Závěr
U výše uvedené pacientky byly oba kar-
cinomy v klinickém stadiu IA, ložisko re-
sekováno ze středního laloku bylo hod-
noceno jako T1b (zde byla provedena 
lobektomie), ložisko v  dolním laloku 
bylo hodnoceno jako T1a a sneseno aty-
picky s námi uvažovaným dostatečným 
lemem, všech 16  exstirpovaných uzlin 
bylo nádoru prosto. Dle doporučení je 
indikována kompletující lobektomie, 
popřípadě vzhledem k velikosti ložiska 
8mm segmentektomie.

V našem případě jsme reoperaci nepro-
vedli, a to ze dvou důvodů. Atypicky sne-
sené ložisko bylo s dostatečným resekčním 
lemem, navíc pacientka nebyla kladně na-
kloněna k další chirurgické intervenci.

Doporučena byla dispenzarizace bez 
adjuvantní terapie, jelikož nemá v tomto 
stadiu onemocnění přesvědčivý léčebný 
efekt. Dále byla naplánována brzká 
PET/ CT kontrola s  tříměsíčním odstu-
pem od operace, i když dle prozatímních 
studií nezvyšuje brzký screening pravdě-
podobnost včasného zachycení recidivy 
onemocnění oproti klasicky provádě-
nému screeningu při jednom primárním 
plicním tumoru stejného stadia, přes-
tože častěji recidivuje. Pacientce bylo 
doporučeno přestat kouřit, tento faktor 
má prozatím jako jediný prokazatelně 
prospěšný efekt.
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sledku dřívější diagnostiky a  úspěš-
nější léčby nádorového onemocnění 
v raném stadiu s prodloužením přežívání 
pacientů, a  tedy i  prodloužením doby 
možného vzniku nového primárního 
plicního nádoru.

Rozlišení mezi metastázou a  syn-
chronním ložiskem primárního plicního 
karcinomu je velmi obtížné a někdy až 
nemožné. Jedná-li se o  synchronní lo-
žiska NSCLC stejné histologie (která 
často nebývají zcela morfologicky ho-
mogenní), může být toto rozhodnutí ob-
tížné i pro zkušeného patologa [16]. Nic-
méně MPLC můžeme nově odlišit od 
plicní metastázy pomocí DNA finger-
printingu. Tato metoda ale není rutinně 
používána [17].

Výskyt synchronních nádorů před-
stavuje méně než 1 % nových případů 
plicního karcinomu, přesto pozorujeme 
vzestup incidence adenokarcinomu se 
stejnou histologií obou ložisek.

Solitární léze v  kontralaterální plíci 
může být ve většině případů pova-
žována za synchronní primární plicní 
tumor [18].

Terapie musí být stanovena mul-
tioborovou komisí složenou z radiologa, 
patologa, onkologa a  hrudního chi-
rurga. Všichni pacienti s  MPLC by měli 
být, pokud možno, kurativně léčeni.  
Vybraná skupina pacientů má dlouho-
dobé přežití.

Základem kurativní terapie je chirur-
gická resekce, je-li jí pacient schopen. 
Je preferována anatomická resekce, a to 
lobektomie nebo segmentektomie.

Pokud není možno provést operaci, 
je indikována lokální stereotaktická 
radioterapie.

Adjuvantní terapie je indikována ve 
stadiu II a III, a to dle doporučení získa-
ných na základě léčby resekovaných 
NSCLC téhož stadia.

Pacienti se synchronním MPLC mají 
nižší přežívání a  horší prognózu než 
pacienti s metachronním MPLC [17].


