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• Primitivní střevo je zavěšeno v coelomu na duplikatury mesodermu  = mesenteria  

• Výstelka dutiny břišní = parietální a viscerální peritoneum 



Špaček M., www.lf3.cuni.cz 
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epitel:: epitelové kmenové buňky střevních (Liebekühnových) 
krypt jsou kvadripotentní a mohou tvořit enterocyty, buňky 
pohárkové, Panethovy a enteroendokrinní, (které jsou všechny 
entodermového původu). 



Nádory trávící trubice – anatomická 
lokalizace 

Nádory  jícnu  

 

Žaludku  

 

Tenkého střeva  

 

Tlustého střeva a konečníku (nádory kolorekta)  

 (CRC= colorectal cancer; kolorektální karcinom) 

 

Nádory řiti (anus) 



Nádory trávící trubice  dle 
histogeneze  1. Epiteliální 

     Benigní: adenomy 

     Maligní: karcinomy 

                   neuroendokrinní nádory 

2. Neepitelové nádory 
     lipom 

     leiomyom 
     gastrointestinální  stromální tumor (GIST) pozn.: mutace v c-kit 
     leiomyosarkom 
     angiosarkom 
     maligní melanom 
     maligní lymfomy 



CRC vzniká sekvencí molekulárních změn (jimž odpovídá  

  histopatologický obraz) transformací z normálních buněk epitelu  

 

 

Klíčovou událostí při vzniku sporadického, nefamiliárního CRC 

 je vznik  polypu (= sporadický adenomatozní polyp) 

 

Adenoma-Carcinoma-Sequence (Vogelstein & Kinzler) 

 

Polypy jsou vždy přítomny při familierní adenomazotní polypóze (FAP),   

ale FAP zodpovídá pouze za cca 1 % všech CRC 

 

Sporadický adenomatozní polyp přítomen:  

  33 % v 50 letech věku 

 70 % v 70 letech 

Novotný A., ZN, 2011 



Z prognostického hlediska mají adenomové polypy významný 
maligní potenciál, neřešené představují v čase riziko přeměny  
v karcinom 

Novotný A., ZN, 2011 



Terminologické poznámky:  
 
polyp = masa tkáně prominující do lumen střeva 
 
původ polypů je ve sliznici nebo submukóze 
 
polypóza = výskyt mnohočetných polypů v gastrointestinálním 
traktu  
 
Histologicky:  
adenom – lokální proliferace epitelu (tubulární, tubulovilózní a 
vilózní) 
 
hamartom  - je přítomno rovněž abnormální utváření pojivové 
tkáně, matrix 



Polypy:  
 

Nenádorové  

a) hyperplastický polyp 

b) Juvenilní polyp - hamartogenní léze u dětí do 5 let 
 

Sporadické adenomatozní polypy 

 a) tubulární adenom, b) vilosní adenom, c) tubulovilozní adenom 

 

Syndrom dědičných polypóz 

 a) FAP - adenomatozní familiární polypoza (resp. MYH-polyposa) 

 mnohočetné adenomy s vysokým rizikem malignizace 

b) syndrom Peutzův–Jeghersův  

 mnohočetné hamartogenní polypy s nižším rizikem 
malignizace 

Novotný A., ZN, 2011 



Familiární adenomatózní polypóza 
(FAP) 

 

FAP + extraintestinální projevy = Gardnerův syndrom 
APC (chromozom 5q21-q22) 
Typ dědičnosti: autozomálně dominantní (avšak až ve 20 % vznikají mutace 
de novo nebo je přítomen somatický mozaicizmus) 
Sekundární prevence od 10let , preventivní pankolektomie cca 18-20 rok  

www.mou.cz 



Hereditární nepolyposní kolorektální 
karcinom (Lynchův syndrom) 

 
 
 

Geny MLH1, MSH2, MSH6 (MMR), AD dědičnost 
Lynchův syndrom je autosomálně dominantně dědičná forma kolorektálního 
karcinomu, která se projevuje nádory spíše v pravé části kolon (asi v 70 %) a 
malým množstvím polypů. Častý je výskyt metachronních a synchronních 
nádorů. V roce 1992 byl objeven první gen pro Lynchův syndrom.  
 
 
 

Rizika onemocnění 
75 % riziko onemocnět nádorem kolorekta 
ženy mají 40 – 60 % riziko nádoru endometria 
zvýšené riziko může být i pro nádory ovaria, žaludku, tenkého střeva, močového a 
hepatobiliárního systému, mozku. 

U syndromu Muir-Torre se vyskytují kožní sebaceozní nádory, u Turcotova syndromu nádory 
CNS. 
S primární i sekundární prevencí je důležité začít v mladém věku 20 let. Nádory se objevují 
velice časně. 
 

Sekundární prevence od 20 let věku  
www.mou.cz 



 



MUTYH (formerly known as MYH) asociovaná polypóza 
MUTYH (MYH), AR; Objevuje se méně polypů, adenomatosní, ve vyšším věku. Prediktivní testování v dospělosti. 

 
Peutzův – Jeghersův syndrom 
STK11, AD; Gen STK11 je zodpovědný za vznik dominantně dědičného syndromu, jehož součástí je tvorba polypů v žaludku, 

tenkém i tlustém střevu, které mohou malignizovat. Zvyšuje se i riziko nádorů čípku, ovarií a testes. Výrazné pigmentace 
okolo rtů a na sliznicích jsou důležitým diagnostickým znakem. Koloskopie a gastroduodenoskopie je nutno začít v časné 
dospělosti. Preventivní subtotální kolektomie je možná u mnohočetných polypů. Prediktivní testování je možné v dětství 

 
Juvenilní polypóza 
SMAD4, BMPR1A, AD; Tvorba difuzních hamartomatozních polypů tlustého střeva, někdy i tenkého střeva a žaludku začíná 
brzy a riziko kolorektálního karcinomu je vysoké, zvýšené je i riziko nádorů slinivky. Preventivní koloskopie je nutné provádět 
od 10-12 let a profylaktická subtotální kolektomie by měla být provedena při potvrzení nemoci a prvních polypů. Prediktivní 
testování v dětství 

 
Cowden syndrom 
PTEN, AD; Zárodečná mutace v PTEN genu způsobuje autosomálně dominantně dědičné riziko intestinálních hamartomů a 
kožních změn jako faciální trichilemomy, papilomatozní papuly a akrální keratózy. Asi u 50% případů může být přítomna 
makrocefalie a mentální subnormalita. Riziko některých nádorů může být zvýšené, nádorů prsu, štítnice, především 
folikulárního typu, pravděpodobně i nádorů kolorekta, ledvin, ovaria, endometria a melanomu. 
Prediktivní testování v dětství možné v indikovaných případech. 

www.mou.cz 

http://www.linkos.cz/slovnicek/endoskopie/
http://www.linkos.cz/slovnicek/endoskopie/
http://www.linkos.cz/slovnicek/kolektomie/
http://www.linkos.cz/slovnicek/endoskopie/
http://www.linkos.cz/slovnicek/kolektomie/
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 http://www.nccra.com/about/videos.htm 

Adenoma-Carcinoma-Sequence (Vogelstein & Kinzler) 



COX a CRC 

COX-2 není detekovatelná v normální tkáni střeva, ale je přítomna v 90 % 
kolorektálních karcinomů (CRC) a 40%  adenomů 

Zvířecí modely: COX-inhibice vede k 50ti% redukci tvorby karcinomů  

Epidemiologické studie: pravidelná medikace Aspirinem (NSAID)  
redukuje o 40-50  % riziko CRC  

Celecoxib (COX-2 inhibitor) : profylaxe rozvoje CRC u pacientů s FAP 

 http://www.nccra.com/about/videos.htm 



 

 http://www.nccra.com/about/videos.htm 



 

LGR5 (Leucine-rich repeat-containing G protein-
coupled receptor 5) 

LGR5+ stem cells were identified to fuel stem cell activity in 
murine intestinal adenomas via erroneous activation of the 
pro-cell cycle Wnt signalling pathway as a result of successive 
mutations, such as formation of adenoma via  APC mutation 



Rizikové faktory CRC 

 

Věk 

 

Polypy 

 

Obezita, stravování  

 

Rodinná anamnéza CRC 

 

Idiopatické střevní záněty  (IBD)  

 

Hereditární syndromy  

(FAP a další) 

 



Axman R., 2009 



Kolorektální karcinom 
 

jedna z nejčastějších onkologických diagnóz, ve všech 
vyspělých státech jeho incidence vzrůstá  
 

ČR (incidence kalkulovaná na evropský věkový standard) 
  
•    muži : 51.0/100.000 mužů 
  (2. místě ČR v Evropě, 1. Maďarsko) 
•    ženy 24.1/100 000   
 (3. místo ČR v Evropě; 1. Maďarsko, 2. Slovensko) 
 

ročně je v ČR nově diagnostikováno 7900–8100 
pacientů s tímto karcinomem a 4300–4500 
pacientů na něj zemře  
 

Dušek L., 2009 
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Dušek L., 2009 



Typický věk českého pacienta s kolorektálním karcinomem 
sice leží v intervalu 60–75 let, ale 23 % všech nemocných 
je mladších než 60 let Dušek L., 2009 



Dušek L., 2009 



Makroskopicky- polypozní / ploché / infiltrující 

Mikroskopicky  ve většině případů adenokarcinomy 

„Levostranné“ karcinomy-obvykle cirkulární, brzy stenozují 
lumen (distálně od lienální flexury) 

„Pravostranné“ karcinomy- polypovitý růst- dlouho němé 

 kolorektální karcinomy metastazují především do regionálních 
uzlin a jater  

Komplikace: -stenoza až obstrukce střeva 

                     -krvácení z ulcerovaného nádoru 

                     -perforace a sterorální peritonitida 

Klinická charakteristika CRC 



Příznaky odvisí od lokalizace nádoru  
 

Nádory proximálně od lienální flexury:  
-sideropenická anemie z chronických krevních ztrát s následnou slabostí a zvýšenou 
únavností 
--  abdominální diskomfort a obtížně lokalizovatelné bolesti břicha.  
 

Nádory colon descendens a sigmoidea:  
-střídání zácpy (obstipace) a průjmů,  
- stolice s příměsí krve 
- často kolikovité bolestmi břicha 
- může dojít k rozvoji střevní obstrukce (porucha pasáže střevam) 
 

Nádory rekta:  
 způsobují tenezmy = nucení na stolici;  dále také časté je krvácení z konečníku 
 

 Metastatické onemocnění:  
 podle dominantní lokalizace sekundárních ložisek -  poruchou jaterních 
funkcí, dušností, neurologickými příznaky či kachektizací 



Typical sites of incidence and sympoms of colon cancer 



Kolonoskopie  

 
představuje zlatý standard  
v diagnostice 
onemocnění tlustého střeva 
 
Výhoda:  

- Reálná vizualizace sliznice zvětšené 
na obrazovce  

- Možnost odebrat bioptické 
vzorky a odstranit prekancerózy – 
polypy 
 
Nevýhoda: 
- invazivní vyšetření  
- speciální příprava střeva 

Šachlová 2009 



Indikace kolonoskopie  
 

– diagnostika nejasné břišní symptomatologie (např. chronický 
    zánět střeva, ischemická kolitida, divertikulární choroba); 
– abnormální rentgenologický nález; 
– jasný rentgenologický nález k bioptickému ověření; 
– nález adenomu nebo karcinomu při rektoskopii k vyloučení 
    synchronního nádoru; 
– manifestní nebo okultní krvácení, anemizace pacienta; 
– dispenzarizace vysoce-rizikových skupin; 
– hledání primárního nádoru při nálezu nádorových metastáz; 
– primárně screeningová kolonoskopie v rámci preventivního 
    programu 

Šachlová 2009 
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Norma           Adenomatozní polyp 
  

 http://www.nccra.com/about/videos.htm 



CRC 

 http://www.nccra.com/about/videos.htm 



Špaček M., www.lf3.cuni.cz 

epitel:: epitelové kmenové buňky střevních (Liebekühnových) 
krypt jsou kvadripotentní a mohou tvořit enterocyty, buňky 
pohárkové, Panethovy a enteroendokrinní, (které jsou všechny 
entodermového původu). 



Stadia kolorektalního karcinomu podle TNM klasifikace 

Diagnostický výkon – většinou kolonoskopie, u náhlých příhod břišních  
(=perforace nebo obstrukce) pak operační výkon – laparotomie.  
 
Staging: CT hrudníku, břicha ; u nádorů rekta předoperační MR či endosonografie; 
 PET v případě zvažované resekce jaterních metastáz 
 
Sériové vyšetření hladin nádorových markerů CEA a C19-9 
umožní u části pacientů monitorovat průběh nemoci 

Dukes B 

Dukes C 

Büchler T., 2009 



 

Stadium 0 (Tis, N0, M0) 

•chirurgie: lokální excize nebo polypektomie do zdravé tkáně  

•adjuvantní chemoterapie: není indikována  

 

Stadium I (T1-2, N0, M0, Dukes´A) 

•chirurgie: široká excize s anastomózou  

•adjuvantní chemoterapie: není indikována  

 

Stadium II (T3-4, N0, M0, Dukes´B) 

•chirurgie: široká excize s anastomózou  

•adjuvantní chemoterapie: (6 měsíců)  

•kolon:  

pT3, N0, M0 – není indikována (sledování), resp. Účast v klinické studii 

pT4, N0, M0 a pT3, N0, M0 high risk podskupina*: bolusový nebo kont. 5-FU+/-LV nebo  

     kapecitabin nebo FOLFOX nebo FLOX  

•rektum: chemoterapie s bolusovým nebo kontinuálním podáním 5-FU/LV nebo  

    kapecitabin + radioterapie  

•neoadjuvantní chemoterapie + radioterapie: u lokálně pokročilých nádorů rekta 

•rektum: 5-FU nebo kapecitabin  

 

Stadium III (jakékoliv T, N1, N2, M0, Dukes´C) 

•chirurgie: široká excize s anastomózou  

•adjuvantní chemoterapie: (6 měsíců)  

•kolon: bolusový nebo kont. 5-FU+/-LV nebo kapecitabin nebo FOLFOX nebo FLOX  

•rektum: bolusový nebo kont. 5-FU+/-LV + RT nebo kapecitabin 8 cyklů + radioterapie 

•Neoadjuvantní: chemoterapie + radioterapie:  

•rektum: bolusový nebo kontinuální 5-FU nebo kapecitabin  

 

Adjuvantní chemoterapie 5-FU/LV zvyšuje 
tříleté přežívání u pacientů ve stadiu II a III 
(kombinovaná analýza) z 60 % na 70 %, s 
oxaliplatinou ještě o cca 10 % více.  

www.mou.cz 



Stadium IV (jakékoliv T, jakékoli N, M1) + lokálně pokročilé inoperabilní onemocnění 
 
Systémová paliativní chemoterapie: 
 

monoterapie nebo kombinovaná léčba . 
 
Volba monoterapie nebo kombinované léčby závisí na komorbiditách, 
prognostických a prediktivních faktorech.  
Léčba podaná v 1. linii se hodnotí po 2–3 měsících léčby. Pokud je onemocnění 
po 3 cyklech léčby v kompletní remisi (CR), parciální remisi (PR) nebo stabilní 
(SD), pak je možné v ní dále pokračovat.  
 
Pokud je onemocnění v progresi (PD), pak další léčba tímto preparátem nebo 
touto kombinací není indikovaná. 

www.mou.cz 



www.mou.cz 



www.mou.cz 



Büchler T., 2009 



FOLFOX 4 
oxaliplatina 
leukovorin 
5-fluorouracil 
 
 FOLFIRI 

irinotekan 
leukovorin 
5-fluorouracil 
 

XELOX 
kapecitabin 
oxaliplatina 

XELIRI 
kapecitabin 
irinotekan 

FU/FA  
5-fluorouracil (5-FU) 
leukovorin (FA) 

Büchler T., 2009 
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Screening Strategies 

Colonoscopy 

FOBT 

Flex Sig. 

Virtual Colonoscopy 

Stool DNA Mutations 

One-Stage Screening Two-Stage Screening 

Colonoscopy 

Sidney J. Winawer, M.D.Memorial Sloan-Kettering Cancer Center, 2003 



Campaign Goals 

• Increase Awareness 

• Increase Screening 

• Reduce Incidence 

• Reduce Mortality 

• Reduce Burden 

• Improve Quality of Life 

Sidney J. Winawer, M.D.Memorial Sloan-Kettering Cancer Center, 2003 





(TOKS) 



V letech 2006–2008 bylo provedeno 17 813 kolonoskopií 
z indikace pozitivního TOKS, karcinom byl diagnostikován 
u 1 047 (5,9 %) pacientů a endoskopicky bylo odstraněno 
5 362 (30,1 %) adenomů.   
 
lze vypozorovat příznivý jev, kterým je přírůstek hlášených 
kolonoskopií z indikace TOKS pozitivity i nalezených 
karcinomů a polypektomovaných adenomů 

Zavoral et al. 2009 


