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Pocet vicecetnych nadort byl hodnocen mezi 118 546 zenami s primarnim nadorem prsu v letech 1976 az 2005, z nichz 10352 (52,7 %) bylo
pocatecnich a 9309 (47,3 %) naslednych nadort prsi, evidovanych k 17. 10. 2007. Z toho u 17085 (14,4 %) zen byly dva, 2 138 (1,8 %) tii, 438
(0,4 %) ctyfi a vice primarnich nadort. Naslednych 8 509 (43,3 %) nadori prsu bylo na druhém, 673 (3,4 %) na tfetim, 87 (0,4 %) na ¢tvrtém
a40 (0,2%) na patém az dvanactém poradi. Pocty 10352 primarnich nadord prsu rostly béhem let 1976-1994 a pak klesaly, 9309 naslednych
nadort prsu rostly az do roku 2004. Celkem 10352 zen, diagnostikovanych v 22,1 % ve stadiu |, 45,5 % ve stadiu ll, 17,7 % ve stadiu lll, 4,2 %
ve stadiu IV a 10,6 % neznamo, provazelo 11522 druhych primarnich nadorq, z toho nejéetnéjsi byly nadory prsu 27 %, kaze 19,4 %, gast-
rointestina 17 % a rodidel 15,5 %. Celkem 3 112 oboustrannych nadorii prsti ¢inilo 2,6 % z 118 546 pfipadd, evidovanych NOR CR. Primérna
doba mezi nadorem prsu a nasledujicim nadorem byla 6 let, pomér vyskytu synchronnich a metachronnich nadort 1:5,1. Primérna doba
preziti 10352 Zen s nadory prsu a multiplicitami byla 8,1 roku, z nichz 35,1 % Zen prezivalo a 64,9 % zemfielo k 17. 10. 2007.

Klicova slova: nador prsu, vicecetné zhoubné novotvary, vékové a geografické rozlozeni, topografie, klinicka stadia, synchronni a me-
tachronni nadory.

Breast cancer and subsequent primary malignant neoplasms in the Czech Republic 1976-2005

The number of multiple cancers were evaluated among 118 546 women diagnosed with a first primary breast cancer during 1976-2005,
of which 10352 (52.7 %) were initial and 9309 (47.3 %) subsequent breast cancers, registered as of 17. 10. 2007. There were 17 085 (14.4 %)
women with two, 2138 (1.8 %) with three and 438 (0.4 %) with four and more primary cancers. The subsequent 8509 (43.3 %) breast
cacers were the 2nd, 673 (3.4 %) the 3rd, 87 (0.4 %) the 4th and 40 (0.2 %) the 5th till the 12th diagnosis. The numbers of 10352 primary
breast cancers increased during 1976-1994 and then decreased, numbers of 9309 subsequent breast cancers increased till 2004. Total
10352 women, diagnosed in 22.1 % of stage |, 45.5 % of stage Il, 17.7 % of stage lll, 4.2 % of stage IV and 10.6 % unknown, were followed
11522 second primary neoplasms of that the most frequent were cancers of breast 27 %, skin 19.4 %, digestive system 17 % and female
genital system 15.5%. Total 3 112 bilateral breast cancers accounted 2.6 % of 118 546 cases, registered in Czech Cancer Registry. The
average interval between the breast and subsequent cancer were 6 years, the proportion of synchronous and metachronous cancers
were 1:5.1. The average survival interval of 10352 women with breast multiplicities were 8.1 year, of which 35.1 % women survived and
64.9% died as of 17. 10. 2007.

Key words: breast cancer, multiple malignant neoplasms, age and geographical distribution, topography, clinical stages, synchronous

and metachronous cancers.
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Uvod

Zavadéninovych lécebnych postupl a dia-
gnostickych technologif pfinasf vyznamné pro-
dlouzenf délky Zivota onkologicky nemocnych.
Jednim z presvédcivych dlkazl je vyvoj poctu
Zijicich, dokumentovany trendy prevalence jed-
notlivych diagnéz z udajl Narodniho onkolo-
gického registru CR (NOR). U karcinomu prsu
doklada tento narlst vyvoj okamzikové (point)
prevalence jako ukazatel prarezové nemocnosti
Zen, kterd v letech 1989-2005 vzrostla z 19748
(370,7/100 tis. Zen) na 51 205 pfipadi (976,7/100
tis. zen), tj. 0 159,3 % ve vsech vékovych skupi-
nach 0-85+ let a v produktivnim véku 35-64
letz 10929 na 25 350, tj. 0 132% (1). Rozdil mezi
pocty pifpadd a osob (cases/persons) u zhoub-
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nych novotvar( (ZN) v rozsahu dg. C00-D09
v roce 2005 predstavoval 65998 onemocnénf
jako orientacni pocet viceCetnych zhoubnych
novotvart (VZN) v uvedeném roce (2).
Karcinom prsu predstavuje v souc¢asnosti
skupinu jednotlivych podtypt charakterizova-
nych molekuldrné, histologicky a biologickym
chovanim, doprovazenych nejen metastatickym
rozsevem, ale i vyskytem dalsich orgédnové a his-
tologicky odliSnych nador( jako zavazné kompli-
kace lécby, vyznamné omezujicich délku preziti.
Z prediktivniho posouzeni nddorovych multiplicit
je dllezity peclivy odbér a nasledné zpracovani
histopatologického materidlu, optimalni volba
anacasovanilécby chirurgické, cytostatické a radi-
acni.V chirurgické lé¢bé jsou konzervativni vyko-

ny u nador( prsu predpokladem prevence vzniku
lokalnfrecidivy a v kombinaci s pooperacni radiacf
a Setrnou chemoterapif snizuji riziko nddorovych
duplicit. Na jejich vzniku se podili také dédicna
predispozice, komorbidity a dalsf faktory, jejichz
etiologicky vliv u ¢eskych Zen zatim unikd moz-
nostem komplexniho statistického posouzent.
V ndvaznosti na dil¢f zpravy (3, 4) jsme popsali
dostupné Udaje o vyskytu naslednych primarnich
novotvard po karcinomech prsu zen.

Metodika

Pocty VZN vychdzely z prehledu novotvard
diagnostikovanych a nahlasenych do databaze
NOR od kvétna 1976 do prosince 2005. K prvni
dg. C50 byly pfifazeny nasledné ZN v rozsahu dg.



C00-C97, doplnéné o dg. D00-D48, verifikované
UZIS CRa vztazené k rodnym ¢isltim se zakddova-
nou identifikaci pro ochranu osobnich dat podle
z4k. 101/2000 Sb. Sestavy nemocnych byly preve-
deny do podoby kategorialnich dat, zpracovanych
do kontingencnich tabulek. Topografie, histologie
aklinickd stadia (I-1V, nezndmo) odpovidala klasifi-
kaci onemocnéniv dobé stanoveni diagnozy. Pro
porovnani s prevalenci byl dodrzen stejny termin
verifikace dat VZN k 17.10. 2007 a znaceni kraju (1).
Po porovnani prehled’ nddorovych multiplicit
z nékolika ndrodnich registrl jsme zvolili rozmezi
nékterych kritérif podle rozboru SEER registrl (5),
jejichZ pocty pacientek a obdobf byly srovnatelné
s NOR i pfi omezen, plynoucim z neevidovanych
poctd nédort kidize dg. C44 a novotvart dg. DOO—-
D48 v prehledech SEER.

Vysledky

Od kvétna 1976 do prosince 2005 bylo v CR
evidovano 118546 karcinomt prsu u Zen (graf 1).
Z téchto poctl byl v NOR zjistén u 19661 (16,6 %)
Zen vyskyt nasledného primarniho novotvaru
v rozsahu dg. C00-D48. Zen se dvéma primar-
nimi nadory (tj. dg. C50 a dalsi ZN) bylo 17085
(14,4 %), se tfemi nadory 2138 (1,8 %), se Ctyfmi
a vice nddory 438 (0,4 %) pacientek (tabulka 1).

Karcinomy prsu se vyskytly jako prvni diag-
néza u 10352 (52,7 %) zen, jako druhéa a dalsi
diagndza u 9309 (47,3 %) zen, u muz{ 128 nadord
prsu na prvnim a 85 na druhém a dalsim poradf
(graf 2). U Zen bylo 8509 (43,3%) nadorl prsu
na druhém, 673 (3,4%) na tfetim, 87 (0,4%) na
¢tvrtém a 40 (0,2 %) na patém az dvanactém
poradi (graf 3) s pfedpokladem predchazejicich
jinych novotvard, jejichz zastoupeni se budeme
vénovat v dalsim sdélenf.

Casové rozlozeni 10352 karcinomd prsu jako
prvni diagnozy v letech 1976-1994 vykazalo
ro¢ni narlst z 206 na 502, v dalsich letech po-
kles na 103 v roce 2005. Trend 9309 dg. C50 na
2.-12. pofadi byl dlouhodobéjsi z 10 nemocnych
v roce 1976 na 702 v roce 2004 (graf 4). Procentni
zastoupeni se bliZilo trendu absolutnich hodnot
s maximem 12% v letech 1986-1992 u nador(
prsu na prvnim poradia 12,3% v roce 2004 u na-
dor@ na 2.-12. poradi (graf 5).

Dalsi rozbor se zabyva 10352 karcinomy prsu
Zen jako prvni diagnézy v letech 1976-2005:

Ve véku do 29 let se vyskytlo 0,3% nado-
r, 30-49 let 22%, 50-69 let 51,8%, 70-79 let
20,6%, 80 a vice let 53% onemocnéni (graf 6).
Tyto byly nejpocetnéjsi v kraji PHA 1573 (15,2 %),
JHM 1253 (12,1 %), MSK 1117 (10,8 %) a STC 984
(9,5%) (graf 7). Procentné vyssi byl vyskyt do
49 let véku v kraji KAR, 50-69 let v kraji PHA, UST,
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Graf 1. Trend 118 546 novych onemocnéni karcinomem prsu v NOR 1976-2005
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Tabulka 1. Porovnani vicecetnych nadord prst z dat NOR a SEER registrd

NOR 1976-2005

SEER 1973-2000

AN % AN %
Noveé diagnostikovano 118546 100 322863 100
dg. C50 jen primarni 98885 834 291176 90,2
dg. C50 + 1 dalsi ZN 17085 14,4 29092 9
dg. C50 + 2 dalsi ZN 2138 1,8 2391 0,7
dg. C50 + vice ZN 438 04 204 0,1
Vék <30 let 31 03 2372 0,7
30-49 let 2272 22 76342 23,6
50-69 let 5365 51,8 145405 45
70-79 let 2137 20,6 63896 19,8
>80 let 547 53 34848 10,8
Pocet dalsich ZN <1 rok 1693 16,4 3054 8,8
1-4 roky 3684 356 12656 36,7
5-9 let 2700 26,1 9859 286
>10let 2275 22 8931 259

synchronni/metachronnf

1693:8659=1:5,1

3054:31446=1:10,3

ZN po dg. C50: Hlava, krk 76 09 551 1,6
Travici systém 1953 22,2 6676 194
Dychaci systém 465 53 3683 10,7
Prs 3112 353 13428 38,9
Rodidla 1781 20,2 4414 12,8
Viylu¢ovaci systém 520 59 1479 43
Melanom kéize 206 23 700 2
Mozek, CNS 55 06 301 09
Stitna Zlaza 123 14 345 1
Mizni, krvetvorna tkan 343 39 2185 6,3
Ostatni ZN 181 2 738 2,1

Pozn.: Z ceského prehledu pro srovnani vypusténo 2 229 nadorl kiize a 478 novotvard dg. D00-D48, kte-

ré SEER prehled nehodnoti.

PAR a VYS, 70-79 let v kraji ZLI, nad 80 let v kraji
HRA a OLO (graf 8).

Topograficky byl postizen horni zevni kvadrant
u4049% Zen, hornivnitinf kvadrant u 9,7 %, centralnf
¢ast prsu u 9,5%, dolnfzevnikvadrant u 7,1 %, pfe-
sahujici1éze u 5,7 %, dolnf vnitini kvadrant u 4,8 %,

bradavka 3,6 %, axilarni vybézek u 0,49, nezndmo
189% (graf 9). Vztah topografie a véku naznacil
vyssizastoupeni zen do 49 let u postizeni horniho
zevniho a horniho vnitfniho kvadrantu (asi 24 %), ve
veku 50-69 let centrdlni ¢asti prsu, horniho vnitf-
niho a dolniho zevniho kvadrantu (témeéf 54%),
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Graf 2. \/yskyt vicecetnych karcinomd prsu v NOR 1976-2005 Graf 3. Zastoupeni karcinomu prsu podle poradi ve vicecetnych diagnézach
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Graf 4. Trend poctu vicecetnych dg. C50 na 1. pofadi a na 2.-12. poradi 1976-2005

800 1

@ dg. C50 na 1. pofadi 702
B dg. C50 na 2.-12. pofadf
600 - *data roku 1976 od kvétna

700 A

502
500 A

400 A

300 A
206
200 A
103
100 A
10

1976* 1978 1980 1982 1984 1986 1988 1990 1992 1994 1996 1998 2000 2002 2004

Graf 5. Procentni trend vicecetnych dg. C50 na 1. pofadi a na 2.-12. pofadi 1976-2005
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Graf 6. \/ékové zastoupeni viceCetnych dg. C50 na prvnim poradi Graf 7. Zastoupeni v krajich vicecetnych dg. C50 na prvnim poradi
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Graf 8. Vicecetné dg. C50 na prvnim poradi podle véku v krajich

O 0-49 let @ 50-69 let O 70-79 let B 80+ let

Graf 9. Topografické zastoupeni vicecetnych dg. C50 na prvnim poradi Graf 11. Klinicka stadia u vicecetnych dg. C50 na prvnim poradi
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Graf 10. Topografie podle véku u vicecetnych dg. C50 na prvnim pofadi
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Graf 12. Klinickd stadia v krajich u vicecetnych dg. C50 na prvnim poradi
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Graf 13. Klinickd stadia podle véku u vicecetnych dg. C50 na prvnim poradi

Graf 14. Klinicka stadia v intervalu 5 let u vicecetnych dg. C50 na prvnim poradi
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Graf 15. Zastoupeni ndsledujicich novotvarQ u vicecetnych dg. C50 na prvnim poradi
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Graf 16. Zastoupeni nasledujicich nddorl rodidel u vicec¢etnych dg. C50 na prvnim poradi
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Graf 17. Rozlozeni néslednych novotvartv ro¢nich

intervalech po zjisténi dg. C50
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Graf 18. Rozlozeni néslednych novotvart v intervalu 5 let po zjisténi dg. C50

Graf 19. Trend zemtelych a Zijicich Zzen s vicecetnymi dg. C50 na prvnim poradi
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ve véku 70-79 let postizeni bradavky a axilarniho
vybézku (23-25%), ve véku nad 80 let u presahujict
aneznamé léze (asi 7 %) (graf 10).

V dobé diagnozy byl karcinom u 22,1 % Zen
v |. klinickém stadiu, 45,5% ve II. stadiu, 17,7 %
ve |ll. stadiu, 4,2% ve IV. stadiu a 10,6 % neby-
lo znamé (graf 11). Casna stadia byla cetngjsi
v kraji JHC, JHM, OLO, ZLI (nad 72 %), pokrocila
v kraji UST a MSK (nad 26 %), nezjisténa v kraji
HRA a PAR (nad 32 %) (graf 12). S pfibyvajicim
vékem se snizoval podil ¢asnych stadif: do
69 let se vyskytlo 77,1 % stadia |, 76,4 % stadia I,
72,1 % stadia lll a 65,6 % stadia IV. Nad 70 let
bylo 37% Zen ve stadiu IV a 34% nebylo zna-
mé (graf 13). Nejpocetnéjsi byla casna stadia
v 70,4% v letech 1996-2000, pokrocila v 24,2 %
vletech 1981-1985 a nezjisténd v 14,6 % v letech
1976-1980 (graf 14).

U 10352 Zen se po lé¢bé primarniho karci-
nomu prsu nasledné vyskytlo 11 522 novotvard
v rozsahu dg. C00-D48. Z nich bylo 27 9% nador(
protilehlého prsu, 194 % kUze, 17 % gastroin-
testina, 15,5 % rodidel, 4,5 % urologickych a 4%

dychacich cest, 3,49% novotvar( in situ, 3% mizni
a krvetvorné tkané, 1,8 % melanomu kdze, 1,1 %
stitné zlazy, 0,9 % nepresné lokalizace, 0,8 % no-
votvarl nejistého chovani, 0,7 % Ust a hltanu,
0,5% mékkych tkanf, 0,5% mozku a CNS, 0,1 %
kostia chrupavky (graf 15). ZN rodidel zahrnovaly
829 tumorl délozniho téla, 595 vaje¢nikd, 242
cervixu, 50 vulvy, 18 ¢asti délohy, 13 vaginy a 34
neurcené lokalizace (graf 16).

Prdmeérny interval mezi karcinomem prsu
a vznikem dalsfho nadoru byl 6 let, z toho bé-
hem prvniho roku po zjisténi prvni diagnézy
se vyskytlo 1693 synchronnich ZN, v dalsich
letech 8659 metachronnich ZN s pomérem
1:5,1 (graf 17). Z metachronnich ZN se v prvni
pétiletce vyskytlo 50,4 %, ve druhé 27,3 %, ve tfeti
12,4%, ve Ctvrté 6,4 % a v posledni dekédé 3,4 %
novotvart (graf 18).

Primeérna délka preziti byla 8,1 roku, z toho
béhem prvniho roku po zjisténi nemoci zemrelo
349 (3,4 %) pacientek. K 17.10. 2007 z 10352 Zen
s karcinomem prsu a naslednymi novotvary zilo
3631 (35,1%) a 6721 (64,9%) bylo v registru evi-

do roku 1995 a pak klesal, pocet zemrelych rostl
az do roku 2002 (graf 19).

Kazuistiky

Uvedenych 21 Zen s multiplicitami po pri-
marnim karcinomu prsu v hornim zevnim kva-
drantu dokldda vyskyt pokrocilych klinickych
stadif ve starSim i mlads$im véku vcetné kombi-
nacf organove odlisnych VZN. (Zkratky: DI CA -
duktaIni infiltrujicl karcinom, ST - stadium).

a) Starsi pacientky

Pacientka ¢. 1322454 nar. 1903: C50.4, DI CA,
STIVv 1991 — C55, bez histol,, STIV AV 1993,
umrti v 1993 v 90 letech.

o Pacientka¢. 1915481 nar. 1919:C504, DI CA, ST
Il Av 2002 - C20, dlazdicovity velkobunécny
Ca, STHIA v 2003 - C51.8, bez histol,, ST bez
v 2003, imrti v 2003 v 84 letech.

Pacientka ¢. 2053038 nar. 1907: C504, bez
histol., ST IV v 2004 — C67.2, bez histol,,
ST v 2004, Umrti v 2005 v 98 letech.
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b) Mladsi pacientky

o Pacientka ¢. 1017583, nar. 1954: C50.4, tu-
buldrni adeno Ca, ST bez v 1986 - C50.4,
skirhoticky adeno Ca, ST bez v 1987 - C16.9,
nedifer. Ca, ST IV v 1989, Umrti v 1989
v 35 letech.

o Pacientka ¢. 1592451, nar. 1954: C504, kri-
briformni Ca, ST I v 1987 — C50.4, solidnf Ca,
ST1'v 1989 — C56, adeno Ca, ST bez v 1992,
umrti v 1992 v 38 letech.

o Pacientka ¢. 832919, nar. 1957: C504, DI CA,
ST1v 1988 -C504, DICA, ST v 1988 — C53.9,
dlazdicovy Ca, ST IV B v 2005, Zila v 2007.

o Pacientka ¢. 931193, nar. 1959: C504,
skirhoticky adeno Ca, ST Il v 1991 — C50.8,
DI CA, ST Il A v 1995, Umrti v 1998 ve
39 letech.

« Pacientka ¢. 907386, nar. 1965: C50.4, muci-
nézniadeno Ca, ST I v 1992- C56, adeno Ca,
STHIB v 1999, Umrti v 2002 v 37 letech.

o Pacientka ¢. 1855978, nar. 1966: C50.4,
infiltrativni duktalni a lobularni Ca, ST Il
v 2001 - €504, DICA, ST IV v 2002, umrtf
v 2003 v 37 letech.

o Pacientka ¢. 2071921, nar. 1976: C504, ade-
no Ca, ST Il C v 2005 - €504, adeno Ca,
ST I A v 2005, dmrti v 2006 ve 30 letech.

¢) Kombinované multiplicity

« Pacientka ¢. 1734413, nar. 1931: C504, bez
histol., ST Il v 1978 — C53, bez histol., ST
| v 1980 — C52, bez histol, ST bez v 1992,
(229, bez histol, ST bez v 1993, Umrtiv 1993
v 62 letech.

o Pacientka ¢. 1300972, nar. 1943: C504, bez
histol., ST Il v 1984 — C504, DI CA, ST Il
v 1991 — C56, epitelovy Ca, ST Il C v 2000,
umrti v 2005 v 62 letech.

o Pacientka ¢. 1459493, nar. 1927: C50.4, lobu-
larni adeno Ca, ST Il v 1986 — C44.4, 5%
bazocelularni Ca v 1993, 1993, 1994, 1995,
1999 — C25.1,adeno Ca, ST bez v 2001, umrtf
v 2001 v 74 letech.

«  Pacientka ¢. 1198557, nar. 1953: C504, skirhoticky
adeno Ca, ST Il v 1989 — C504, skirhoticky ade-
noCa, STIIAv 1992 - C16.8, adeno Ca, STIV
v 1999, Umrti v 1999 ve 46 letech.

« Pacientka ¢. 1291536, nar. 1945: C504, DI
CA, ST II'v 1990 - C50.9, komedomovy Ca,
ST Iv 2000 - C34.9, dlazdicovy ca, STIII A
v 2001, dmrti v 2002 v 57 letech.

e Pacientka ¢. 1375994, nar. 1948: C50.4, ko-
medomovy Ca, ST Il A v 1991 — C504, DI
CA, ST I v 1994, C56, anaplasticky Ca., ST
II'A v 2000, - C73, oxyfilni adeno Ca., ST
| v 2005, Zila v 2007.
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« Pacientka ¢. 1398897, nar. 1953: C50.4, DI CA,,
STIVv 1992 - C504, DICA, ST Il'v 1998 — C56,
bez histol,, ST IV v 2001, Umrti v 2003 v 50
letech.

o Pacientka ¢. 1115467, nar. 1962: C50.4, DI CA,
STIlv 1993 — C53.9, nediferencovany Ca, ST
bezv 1998 — C504, DI CA, ST I'v 1998, umrti
v 2000 v 38 letech.

o Pacientka ¢. 1432808, nar. 1947: C50.4, papi-
larni Ca, ST | v 1995 — C54.1, adeno Ca, ST
I Av 1996 — C504, DI CA, ST Il A v 2004, Zila
v 2007.

o Pacientka ¢. 1131829, nar. 1943: C504, DI CA,
ST 1v 1998 — C64, adeno Ca, ST Il v 1999 —
(€504, DI CA, ST I'v 2001, C56, epitelovy Ca,
ST v 2004, imrti v 2006 v 63 letech.

o Pacientka ¢. 948315, nar. 1960: C504, DI CA,
ST 1v 1999 - C56, endometrioidn{ Ca, ST Il
Av 2001 - C50.0, DICA, STII' A v 2001, imrti
v 2003 ve 43 letech.

Diskuze

710352 karcinom prsu jako prvni malignity
byla tfetina (3 112) provézena nadorem protileh-
Iého prsu na 2.-12. pofadi, kterému predchazely
jiné VZN. Tyto mammarni duplexy pfedstavovaly
2,6% ze viech nove diagnostikovanych karcino-
md prsu v letech 1976-2005.

Z pocetné fady prehledl (6, 7, 8, 9) jsme zjis-
téné vysledky porovnali se souborem 322863
karcinomU prsu (z toho 87,1 % u bélosek), evi-
dovanych v letech 1973-2000 v SEER registrech
(5). Z nich u 31687 (9,8%) zen se po nadoru prsu
vyskytlo 34500 dalsich primarnich nddord v roz-
sahu dg. C00-C96 (bez dg. C44). Zastoupeni dvou
primérnich nadord (tj. dg. C50 a dalsi ZN) bylo
9%, tff nddorl 0,7 %, Ctyf a vice nadord 0,1% tj.
celkem 9,8% ve srovnani's 16,6% u ceskych Zen.
Zastoupeni podle véku bylo podobné, i kdyz
v datech SEER registrli se tykalo viech 322863
nadord. Zastoupeni 8,8% (3054) synchronnich
nador(, zjisténych béhem jednoho roku po zjis-
téni nadoru prsu v SEER registrech bylo polovi¢ni
ve srovnani s 16,49% (1 693) u Ceskych Zen, coz se
projevilo také v poméru vyskytu synchronnich
a metachronnich nador( 1:10,3 u americkych
a 1:5,1 u Ceskych zen. K porovnani naslednych
nadorl bylo nutné z ceského souboru vyradit
2229 nador( kiZe a 478 novotvarl in situ a ne-
jistého chovani. V SEER registrech bylo cetnéjsi
zastoupeni nadord prsu 38,9%, dychacich cest
10,7 % a mizni tkédné 6,3 %, u ceskych zen naopak
20,2% nédort rodidel a 5,9% vylucovaciho systé-
mu (tabulka 1). Vicecetné nddory kize pfispivaj
k horsi progndze naslednych ZN. Absence jejich
poctd, které v nasem souboru Cinily témér pétinu

VZN, nadhodnocuje pomér synchronnich a meta-
chronnich n&dor( v datech SEER registrd. Z dGvo-
dd z&dvaznosti preinvazivnich stadif a malé znalosti
jejich biologického chovéni jsme proto popsali
také novotvary s dg. DO0-D48. | pfes doporucent
IARC jsme v multiplicitdch ponechali také stadia
IV, kterd spolu s nenahldsenymizahrnovala 1529
(14,89%) nddort prsu, po kterych se vyskytlo 1653
néslednych novotvard, z nich 216 ve stadiu IV
a 739 nezndmo. Rozbor VZN ze SEER registrd se
zastoupenim klinickych stadii nezabyval.

Data z registru nadort CR nezahrnuif ve srov-
nani se SEER registry dostatek Udajd o rozsahu che-
moterapie, radioterapie a chirurgie pro posouzenf
dusledkd [écby, dédicné predispozice a Zivotniho
stylu, kde jsme odkéazéni na pramenné zdroje (10)
a doplnujici prehledy (11). Vznik nadoru protileh-
|ého prsu je spojovan s intenzivnim screeningem
(12) a mutacemi autozomalné dominantnich gen
BRCA1/2 na 17.a 13.chromozomu (13), jejichz odlis-
na penetrace pravdépodobné prispiva k 84-85%
Zivotnimu riziku nddoru prsu a nadmérnému vy-
skytu nddorl vajecnikli a délozniho téla do 50 let
veku, jehoz zastoupeni ve VZN je spojovano také
s terapif tamoxifenem na zacatku 80. let (14, 15).
Priznivy je pokles poctu nddord prst na prvnim
poradi od roku 1995 béhem deseti let az na péti-
nu. K objasnénf jejich trendu s opacnym vyvojem
nadorl na 2.-12. poradi, kterym predchdzely jiné
novotvary se zatim nehodnocenym klinickym
stadiem (graf 4), by napomohlo posouzeni his-
torie lé¢ebnych postupt u premenopauzalnich
a postmenopauzalnich pacientek (16).

Zastoupeni 22% stadia | u dg. C50 s dalsimi
novotvary v letech 1976-2005 bylo polovi¢ni ve
srovnani se soucasnym vyskytem témér 40% u na-
dort prsu zjisténych screeningem. Jeho pfinosem
pii ocekdvaném narlstu casnych stadif a Setrnéjsi
lé¢bé bude také snizeni rizika multiplicit. Také jejich
klinickd stadia jsou rozhodujici pro posuzovani
délky prezivaniZen s primarnim karcinomem prsu,
jehoz klinicka stadia vzhledem k pfezivani jsou
orientacnf. Vzhledem k pokrocilym stadiim v uve-
denych kazuistikidch a v souboru 19661 pacientek
bude jejich zastoupeni vénovano dalsi sdélenf. Pri
hodnocenf jejich dlouhodobého zastoupeni je
nutné predpokladat, Ze fada onemocnéni v ¢as-
nych stadiich by soucasnou zpfesnénou diagnos-
tikou byla zafazena do stadif pokrocilych.

PFi hledani nddorové duplicity je cas stejné
rozhodujici jako pfi diagnostice lokalnf recidivy
a metastdzy. Neujasnéné standardy dispenzari-
zace zen s nadorem prsu zvysuji riziko, kdy ¢ast
Zen podstupuje nadmérny pocet kontrol, ¢ast ma
naopak dispenzariza¢ni dohled minimalni nebo
zadny (17). Pokud chybi obligatorni screeningovy



mamogram protilehlého zdravého prsu, vysetienf
viech parenchymovych orgdnl dutiny bfisni,
scintigrafie skeletu, dalsi laboratorni diagnostika
a samovysetfovani zen, podporuje tento stav
incidenci dalsich nadord, zvyseni nakladl lécby
a zkraceni délky zivota. Vzhledem k prevenci dalsi
malignity a v€asnému zahajenf a volby terapie
by individudIni algoritmus dispenzarnf péce mel
vice respektovat klinické stadium, prognostické
ukazatele tumoru a dédi¢nou predispozici (18).

Je ztejmé, Ze ve shodé s trvajici nejistotou
shodnych nebo protikladnych znalosti o biolo-
gii nddord jsou k dispozici rizné zaveéry. U karci-
nomu prst o to sloZitéjsi, ze jeho incidence se
lisi od ostatnich béznych epitelidInich zhoub-
nych nador(. Je popsané jako Clemmesenova
krivka (19) a vyjadruje u Zen reprodukéni vyvoj
od menarche po menopauzu. Vzestup rizika
ma zhruba konstantni akceleraci od tfeti de-
kady Zivota pfes jeho mirné zvyseni na konci
paté dekady a pokracuje az do pokrocilého
véku (20). Odhad rizika u Zen v mladsim véku
je davén do souvislosti s kmenovymi buni-
kami, jejichZ pocty se zvysuji pfi vyvoji prsu
béhem puberty a ¢asném menarche a klesajf
po involuci prsu ve vy$sim véku. Samostatnou
interpretaci nadorovych multiplicit je jejich
objasnéni v obecné pfijimaném modelu dvou-
stupriové klonalni expanze (TSCE - two-stage
clonal expansion) (21). Jeho predpokladem je,
Ze kterdkoliv populace bunécnych linii maze
byt postizena mutaci s dalsi pravdépodobnostf
pro nasledné bunéc¢né generace. Dostatecny
pocet mutaci u prvni bunécné linie vede k na-
doru. Kterakoliv burika z klonu identickych linif,
iniciovanych prvnim muta¢nim zésahem pfina-
$friziko naddoru i po jediné dalsi mutaci. Odhady
vicestupnovych modell nejsou zcela ve shode
s vysledky pokracujiciho vyzkumu genomd
né&dorU. Kvantitativni rozbory dat u nédord prsd
naznacujf existenci méné nez deseti mutacnich
stadii a pramérné dvacet gend, zasazenych
selektivnimi mutacemi (22).

Vliv na incidenci nadord kromé zmén na bu-
néc¢né a tkarnové Urovni je nutné hledat na popu-
la¢ni Urovni v genetické heterogenité, prinasejici
u zen odlisné riziko (23). Existuje néjaky vztah
mezi naslednymi novotvary po karcinomech
prsu a funkéné zménénymi geny, jejichz pocet
je vetsi, nez se dfiv prfedpokladalo? U nadord
s dobre prozkoumanou genetickou predispozici
se porovnava incidence sporadickych a familiar-
nich forem nemoci. Geneticky defekt u retinob-
lastomu v détském véku byl dolozen vyskytem
dalsich sporadickych nador( (24). Pomohou po-
znatky z vyzkumu o nosi¢stvi domnélého genu

nachylnosti k nadorim u nékterych syndromd
pfi interpretaci viceCetnych primarnich nadord
v dospélém veéku? Ukolem pro tvirce modeld
vicestupniové tumorigeneze bude interpretace
pricin bilaterdinfho karcinomu prsd a nasled-
nych multiplicit podle teorif vzniku a expanze
rizikovych bunécnych linif, nardstajicich s vékem
a reprodukénim obdobim (25).

Zavér

Nase vysledky upresnily zastoupeni VZN ve
spojenti s karcinomy prsu. V letech 19762005 bylo
mezi 118 546 novymi karcinomy prsu Zen zjisténo
19661 (16,6%) naddord prsu, po jejichZ 1é¢bé se vy-
skytly ndsledné VZN. Oboustranny vyskyt nddoru
prsu byl zjistén u 3112 (2,6 %) zen. Synchronni vyskyt
nador( béhem jednoho roku od zjisténf karcinomu
prsu byl téméf dvojndsobny nez u zen v USA.

Udaje 0 VZN nemajf nic spole¢ného s nostalgif
béZné statistiky. Jejich budoucnost je skryta zavo-
jem nejistoty. Pokud se naplIni ocekévand prevalen-
ce 66 tis. karcinoma prst v roce 2010 a témér 83 tis.
vroce 2015 (1), Ize obtizné odhadnout pocty nddor(
prsti spojenych s naslednymi VZN. Prislibem je jejich
pokles od roku 1995, ktery nema v pfedbéznych
vysledcich zatim obdobu u nddort jinych lokalizact
(26), coz bude porovnano v pokracujicim zpracova-
ni a statistice. Podminkou ke sledovani dalsiho vy-
voje VZN, stejné jako potlaceniincidence, planovani
i hodnoceni screeningu a lécebnych program,
zUstava udrzenf odpovidajici vérohodnostidat o ZN
(27). Jejich evidence, zahdjend v Evropé roku 1927
a v USA roku 1940, sdruzuje 449 ¢lenskych registr(
nadord, monitorujicich pres 20% svetové populace.
V kontextu s letosnim vyro¢im Darwinovy evoluc-
ni teorie Ize citovat varovani, ze ,¢lovek nenf od
pifrody dobry a nemusf se vzdy vyvijet k lepsimu’”.
Lze jen doufat, Ze tato myslenka se netykd nadord
a vystrahy z jejich multiplicit (28).
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