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Incidence karcinomu zaludku ma v CR klesajici tendenci. Vzhledem k obvykle pozdni diagnostice jde o obtizné lé¢itelné onemocnéni.
Zakladem lécby je adekvatni chirurgicky vykon doplnény onkologickou lIé¢bou. V ¢lanku jsou rozebrany moznosti diagnostiky a terapie
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Gastric cancer

Incidence of the gastric cancer in the Czech Republic is decreasing but a prognosis is doubtful due to late diagnosis. Adequate surgical
resection is the only chance to cure this disease. Oncological treatment supplements surgery. The article is focused on contemporary

diagnosis and treatment of the gastric cancer
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Incidence karcinomu zaludku mé v CR kle-
sajici tendenci, ale celosvétové jde o Ctvrtou
nejcastéjsi malignitu. Karcinom zaludku je dru-
hou nejcastéjsi pricinou smrti mezi malignimi
diagndézami. V Evropé je Sestym nejcastéjsim
nadorem a Ctvrtou nejcastejsi pricinou smrti
mezi onkologickymi onemocnénimi. Vyskyt kar-
cinomu Zaludku ma vyznamnou geografickou
distribuci, nejvyssiincidenci mé ve vychodni Asii
(Japonsko, Korea, Cina atd.).V CR bylo v roce 2012
diagnostikovano 1538 novych onemocnéni kar-
cinomem Zaludku a zemfelo 1156 pacientl (1).

Mezi rizikové faktory vzniku karcinomu
zaludku patfi muzské pohlavi, koureni, infek-
ce Helicobacter pylori, atroficka gastritida, stav
po resekci zaludku druhého typu dle Billrotha,
Menetrierova nemoc a nékteré genetické syndro-
my. Za faktory snizujici riziko vzniku karcinomu za-
ludku jsou povazovany dietni faktory — pfedevsim
Cerstvé ovoce a zelenina a dostatek vitaminu C.

Klasifikace

95 % nadort zaludku predstavuji adenokar-
cinomy. Z dalsich malignit v oblasti zaludku
nachazime lymfomy, neuroendokrinni tumory
(dfive karcinoidy), sarkomy a gastrointestinalnf
stromdlni tumory.

Adenokarcinomy zaludku se déli dle Laurena
na dva typy — difuznf a intestindIni karcinom (2).
IntestindIni karcinom ma glandularni fenotyp,
s diferencovatelnymi zlazkami, ¢asto na nékterych
mistech dediferencovanymi. Typicky se objevuje
na pozadi intestindlni metaplazie. Je vice vazany
na vlivy prostfedi. Predevsim u tohoto typu Zalud-
ku dochazi k poklesu incidence. Difuzni karcinom
obvykle netvofi Zlazky, je slozen ze $patné kohe-
zivnich bunék infiltrujicich sténu Zaludku. Buriky
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¢asto maji tvar pecetniho prstenu. U tohoto typu
nenf vyjadrena geograficka distribuce a jeho in-
cidence zUstava stabilni. Oba typy nadoru, které
jsou ale kédovany spole¢né pod diagndzou C16
dle WHO klasifikace nemoci, se lisi etiologif i pa-
togenezi, incidenci dle véku i pohlavi, prognézou
ale i taktikou chirurgického vykonu.

Ke klasifikaci rozsahu postizenti je pouZivana
TNM Klasifikace (tabulky 1, 2), kterd byla v posled-
ni 7. verzi u karcinomu zaludku prepracovéna.
V nové verzi doslo k preklasifikovaniT, N (snizen
pocet pozitivnich uzlin v jednotlivych skupinéch)
i M (zafazena pozitivni peritonedini cytologie
jako stadium M1). RovnéZ doslo ke zméndm v za-
fazeni do stadii. Posledni verze klasifikace TNM
také zjednodusila rozliseni karcinomu distalniho
jicnu a proximalIniho zaludku. Tumory infiltrujicf
kardii a zasahujicf do 5 cm distalné od kardie
jsou nyni klasifikovany jako nadory jicnu. Ve vy-
chodoasijskych zemich je pouZivéna klasifika-
ce Japanese Gastric Cancer Association, ktera
je podrobnégjsi (3). Nicméné obé klasifikace majf
obdobnou prognostickou hodnotu.

Diagnostika

Klinické pfiznaky karcinomu zaludku jsou ne-
specifické a predevsim pozdni. Obvykle jde o tzv.
syndrom malych pfiznakd (nechutenstvi, odpor
k masu, slabost, anemizace, ztrdta hmotnosti).
Fyzikalni vysetfeni mdze byt negativni i u po-
krocilych stadif. Casto mohou byt prvni piiznaky
podminéné vzdalenymi metastdzami — ikterus
u jaterniho postizent, ascites pfi peritonealni kar-
cinoze, Krukenberg(Qv tumor ovaria (metasta-
za karcinomu Zaludku do vajecniku). Literdrné
popisovana zvetsena uzlina nad levym klickem
(Virchowova uzlina) se nachazi spise vzacné (4).
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Z3kladnf diagnostickym vysetfenim je endo-
skopie horni ¢asti travici trubice s odbérem biopsit.
Kazda podezreld Iéze v oblasti zaludku, piipadné
vied, musf byt bioptovana, pfi negativnim nalezu
i opakované. Pro odhaleni ¢asnych zmén mdze
napomoci barvenfsliznice v prlbéhu endoskopie.

V pfipadé pozitivniho nalezu je tfeba urcit
staging onemocnéni.

K ur¢eni T stadia mGze napomoci endoso-
nografie, ale uplatni se spise u casnych nadord
a je vhodna k posouzenf velikosti uzlin v okolf
nadoru.

Vzhledem k omezené dostupnosti endoso-
nografie v CR Ize za z&kladni vy3etieni povazovat
CT - zhodnotime velikost tumoru, uzliny v okoli
nadoru a predevsim piipadné vzdalené metastd-
zy — predevsim v oblasti jater a plic. Obdobnou
vypovidajici hodnotu m& NMR. PET CT mUze byt
az ve 20% karcinom Zaludku falesné negativni

Problematickou mUze byt diagnostika pe-
ritonedIniho rozsevu, ktery nemusf byt zjistén
neinvazivnimi vysetfovacimi metodami. K defi-
nitivnimu potvrzenf nebo vyloucenf tohoto ty-
pu generalizace je vhodna laparoskopie s lavazi
dutiny bfisni a odbérem cytologie (4, 5).

Laboratorni vysetieni maji omezenou hod-
notu, neméame specificky marker pro karcinom
Zaludku. Z onkomarkerd mohou byt sledovany
CEA, Ca 19-9, CA 15-3 a CA 72-4, uplatni se vice
v monitoraci lé¢ebné odpovédi a dispenzarni
péci, nez v diagnostice.

Z hlediska Iécby délime karcinom zaludku
na tfi skupiny:

m  Casny karcinom zaludku (TiS, T1a, NO, MO).
B [okalné pokrocilé onemocnéni (Stadium

b —1II).

B Generalizované onemocnénf (Stadium IV).



Obrdzek 1. Uzliny odstranované v pribéhu D2
lymfadenektomie (modfe N1 kompartment, zelené
N2 kompartment)

Obrdzek 2. Resekce zaludku druhého typu dle
Billrotha

Terapie

Jedinou potencidlné kurativni terapif karcino-
mu zaludku je chirurgicky vykon. U zfidka diagnos-
tikovanych ¢asnych karcinomd mdzeme pfistoupit
k endoskopické 1é¢bé. U pokrocilych stadif je chi-
rurgicka resekce doplnéna onkologickou terapif
v rliznych reZimech. U generalizovaného onemoc-
nénit. ¢. nemame k dispozici kauzalni 1é¢bu.

Endoskopicka resekce
casného karcinomu zaludku

Tento vykon je mozné indikovat u karcino-
mU, které zasahuji pouze do mukozy (Tis, T1a),
histologicky jde o dobfe diferencovany karcinom,
velikost Iéze je do 2 cm, neni piftomna vaskulami
invaze a makroskopicky nejde o ulceraci. V téch-
to pfipadech je riziko metastaz v lymfatickych
uzlindch velmi nizké (cca 3%) a endoskopicky
vykon Ize povaZovat za kurativni. Pfi dodrzeni
viech kritérif je pétileté preZiti takto osetfenych
pacient 99% (5). Nutno ale konstatovat, ze pouze
172 nemocnych bylo dle databdze Narodniho
onkologického registru klasifikovano v CR v roce
2012 jako T1 (a z nich pouze u &asti by se dalo
uvazovat o endoskopickém fesent).

Operacni lécba
Adekvatnf chirurgicky vykon je v souc¢asné

dobé jedinou lé¢ebnou modalitou, kterd dava

nadéji na vylécent.

Pfi planovani radikalni operace je nutné
rozhodnout o typu resekce, rozsahu lymfade-
nektomie a typu rekonstrukce traviciho traktu.

Rozsah resekce zavisi na histologickém ty-
pu karcinomu (difuzni nebo intestindlnf) a jeho
lokalizaci. U difuzniho karcinomu zaludku, ktery
je lokalizovén v hornf nebo stfedni tietiné Za-
ludku je indikovano Uplné odstranéni zaludku
— gastrektomie. Je-li tento typ lokalizovan v dol-
ni 1/3 resp. v blizkosti pyloru, je mozné zvazit
resekéni vykon — subtotaIni resekci. Je nutné
zachovat bezpec¢nostni hranici alespor 6-10 cm
proximalné od tumoru a peroperac¢né vyset-
fit resekni hranici, k vylouceni mikroskopické
nadorové infiltrace. U intestindlniho karcinomu
v dolni tfetiné Zaludku je dostate¢nym vykonem
subtotalni resekce, kterou Ize pouZit i pfi lokali-
zaci ve stfednfi 1/3, pokud je mozné zachovat
proximalni bezpecnostnilem 5-8 cm.V piipadé
vyskytu tohoto typu nadoru v horni 1/3 zaludku
je indikovéna gastrektomie. Dvodem pro tento
rozdilny pfistup je predevsim schopnost difuzni-
ho nadoru se sifit ve sténé zaludku pod sliznicf
daleko od makroskopické Iéze (6, 7).

Rozsah lymfadenektomie se urcuje podle od-
stranovanych komparment(. Uzliny v okoli Zaludku
Ize rozdélit do 4 oblasti oznacovanych N 1-4 (3, 5).
m N1 - uzliny podél obou zakfiveni zaludku

(povodi a gastrica sin, dx, a gastroepiploica

sin, dx., okolo kardie a pyloru)

m N2 - uzliny okolo odstupl vétvi truncus
coeliacus (a hepatica propria, a. lienalis, a.
gastrica sin)

® N3 -uzliny v hepatoduodendinim ligamen-
tu, podél a. a v. meseterica sup.

® N4 - uzliny podél, aorty a. a v. colica media

Dlouhodobé byla v Evropé tendence k pro-
vadéni lymfadenektomii mensiho rozsahu, na-
proti tomu na Dalném vychodé bylo mnoZstvi
odstranovanych uzlin vyznamné vetsi. Pocatkem
tohoto desetileti doslo k sjednoceni doporuce-
nych postupt a v sou¢asnosti je za standard po-
vazovéna D2 lymfadenektomie, tzn. odstranéni
uzlin kompartmentl N1 a N2 (2, 8, 9, 10).

Rekonstrukce traviciho traktu je mozna fa-
dou zpUsobU. V zdsadé je Ize rozdélit na rekon-
strukce, které zachovévaji prichod duodenem
a rekonstrukce, kde je duodenum uzavrené. Dale
na rekonstrukce s pouzitim rezervodaru (pouche)
a bez jeho pouziti. Podrobnéjsi rozbor je mimo
zaméfeni tohoto textu.

Obrdzek 3. Stav po gastrektomii a rekonstrukci
s pouchem

Nechirurgicka (onkologickad) lécba

V zdsadé Ize onkologickou Ié¢bu rozdélit
na neoadjuvantni (kterd je podavana u pri-
marné neresekabilnich, nebo hrani¢né rese-
kabilnich nadord s cilem dosadhnout zmense-
ni ndlezu a dosahnutf operability), adjuvantni
(kterd je podavana po radikéIni operaci) a nové
perioperacni (kdy jsou podany 3 cykly chemo-
terapie pfed operaci a 3 cykly chemoterapie
po operaci). U nddorl generalizovanych poda-
vame paliativni terapii. Rozhodnuti o lé¢ebném
postupu je vzdy v rukou zkuseného multidisci-
plinarniho tymu.

Perioperaéni chemoterapie

V Evropé a USA je nyni ve standardech do-
poruceno pouZziti perioperac¢ni chemoterapie,
kdy jsou podany 3 cykly pfed operaci a 3 cykly
po operaci. NejCastéji pouzivana cytostatika jsou
epirubicin, cisplatina a 5-fluorouracil (ECF), epi-
rubicin, cisplatina kapecitabin (ECX) pfipadné
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Tabulka 1. TNM klasifikace karcinomu Zaludku (verze 7)

T primarni nddor

X primdrni nador nelze hodnotit

T0 bez znamek primérniho

Tis karcinoma in situ (nepfesahuje lamina propria)

T1 tumor infiltruje lamina propria, lamina muscularis mucosae nebo submukézu
Tla m tumor infiltruje lamina propria nebo lamina muscularis mucosae
T1b m tumor infiltruje submukdzu

12 tumor infiltruje lamina muscularis propria

T3 tumor infiltruje subserdzni vazivu

T4 tumor penetruje viscerdlni peritoneum nebo okolni struktury
T4a m tumor penetruje viscerdlni peritoneum

T4b m tumor infiltruje okolni struktury

N regionalni miznf uzliny

NX regiondlni mizni uzliny nelze hodnotit

NO regionalni miznf uzliny bez metastaz

N1 metastatické postizen( 1-2 regionalnich uzlin

N2 metastatické postizeni 3-6 regionalnich uzlin

N3 metastatické postizen{ vice neZ 7 regionélnich uzlin

N3a m metastatické postizeni 7-15 regiondlnich uzlin

N3b m metastatické postiZeni vice nez 15 regionalnich uzlin

M vzdalené metastazy

MX vzdalené metastazy nelze hodnotit

MO bez vzdalenych metastaz

M1 vzdalené metastazy

Tabulka 2. Rozdéleni karcinomu Zaludku do stadif

stadium 0 Tis NO MO
stadium IA T NO MO
stadium IB T1 N1 MO
T2 NO MO
stadium IIA T1 N2 MO
T2 N1 MO
T3 NO MO
stadium 1IB T N3 MO
T2 N2 MO
T3 N1 MO
T4a NO MO
stadium IlIA T2 N3 MO
T3 N2 MO
T4a N1 MO
stadium IlIB T3 N3 MO
T4a N2 MO
T4b NO-1 MO
stadium IlIC T4a N3 MO
T4b N2-3 MO
stadium IV jakékoliv T jakékoliv N M1

kombinace s oxaliplatinou misto cisplatiny. Tento
pfistup byl zaveden na zékladé vysledkl néko-
lika studii (MAGIC, ACCORD ad.), které prokazali
zlep3ené preZiti ve vétvi s perioperacni chemo-
terapif (11, 12). Slabinou téchto studif je jejich de-
sign, kdy srovnavaji samotny chirurgicky vykon
bez pfipadné adjuvantni [écby proti skupiné
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s perioperacni chemoterapif, a pfedevsim nedo-
state¢né dodrzeni standard( chirurgické lécby
(13). Japonsko a ostatni staty tohoto regionu
(i s poukdzanim na vyse uvedené nedostatky
studif s perioperacni chemoterapii) preferuji
primarné resekéni vykon a nasledné adjuvantnf
chemoterapii.

Adjuvantni chemoterapie

Je indikovana u pokrocilych nadord po chi-
rurgické terapii. V 1é¢ebnych reZzimech se
uplatnuje leukovorin, 5-fluorouracin pfipadné
kapecitabin. V adjuvantnim rezimu lze vyuZit
i radioterapii.

Dispenzarizace

Dispenzarni rezimy po radikaIni 1é¢bé kar-
cinomu zaludku nenf standardizovany. Podle
,Modré knihy COS” je v prvnim a7 tietim roce
po operaci doporucena kontrola 1x za 3-6
meésicy, kterd se sklada z klinického vysetfen,
odbéru onkomarkert CEA, CA 19-9, CA 72-4.
Gastroskopie a CT vySetfeni by mély byt opa-
kovény kazdych 6 mésict a rentgen srdce plice
vintervalu 1 roku. Po tfech letech se interval dis-
penzarnich kontrol prodluzuje na 12 mésict (11).

U pacientl po gastrektomii dochazi k po-
ruse vstfebavani vitaminu B, . K této porude do-
chézi i po resekenich vykonech. Pokles hladiny
vitaminu B, se projevi obvykle po 1-2 letech
po operaci. Proto je doporuceno suplemento-
vat vitamin B, aplikaci 1000 ug jedenkrat za 3
mésice (12).

Paliativni terapie

Asi 80% pacientl s karcinomem Zaludku
je diagnostikovéno ve stadiu, kdy radikéInilécba
nenfmozna. Cilem paliativn{ terapie je odstrané-
ni projevd onemocnéni, zlepSenf kvality Zivota
a prodlouzen( preZiti. Existuje celd fada studif
zameéfend na paliativni 1é¢bu, ale pouze velmi
maélo studii faze 3. Za evidence based je pova-
Zovano, ze pacienti v dobrém klinickém stavu
by méli dostat paliativni chemoterapii. Mezi z&-
kladni cytostatika pouzitd v paliativni1é¢bé patif
epirubicin, cisplatina, fluorouracil. U pacient
HER-2 pozitivnich (asi 10%) Ize pouzit trastuzu-
mab. Tito nemocni musi vykazovat overexpresi
IHC3+ nebo IHC2+ potvrzenou pozitivnim FISH
testem (5, 11, 12).

Jako chemotetrapii druhé linie Ize pouzit
reZimy na bazi irinotekanu (pfi chemorezistenci
nebo intoleranci platiny). Nové je v CR k pou-
ziti monoklonalIni protildtka proti VEGFR-2 (ra-
mucirumab), kterd je indikovana v kombinaci
s paklitaxelem k [é¢bé pokrocilych karcinomd
zaludku s progresi pfi 1é¢bé platinou a fluoro-
pyrimidinem.

Paliativni chirurgické vykony pfichédzi v Gva-
hu pfi predchazeni a feSeni komplikaci spoje-
nych s nddorem. Predevsim tedy obstrukci, kr-
véacenim a vzacné i perforaci. Metodou volby,
kde je vykon technicky mozny a pacient inosny,
by méla byt paliativni resekce, které davéme



prednost pfed pouhou gastroenteroanastomo-
zou. Pochopitelné pfi paliativnim vykonu nenf
tfeba dodrzet rozsah resekce ani lymfadenekto-
mie jako pfi radikalni operaci. Preziti po paliativni
resekci je lepsi, nez po paliativni gastrooentero-
anastomaze (12 mésicl vs. 1 mésic)

Experimentalni terapie

Na celém svéteé jsou zkouseny nové preparaty
a postupy k zlepseni vysledkd 1é¢by karcinomu
Zaludku. V posledni dobé se objevily zpravy
o zlepSeném prezivani po resekci jaternich me-
tastdz u karcinomu zaludku. Ddle jsou zkouseny
postupy k ovlivnénf peritonedlniho rozsevu —
aplikace hypertermické intraopera¢ni chemote-
rapie (HIPEC). Tato lécba je t¢. dostupna na dvou
pracovistich v CR - Vieobecné fakultni nemocnici
v Praze a Nemocnici na Bulovce v Praze.

Zaveér

Lécebny postup u pacienta s karcinomem
zaludku zavisi na rozhodnuti multidisciplinarni-
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ho indika¢niho tymu. Zékladem radikaIni lécby
je adekvatni chirurgicky vykon, pfipadné dopl-
néni chemoterapii. Bohuzel vzhledem k pozdni
diagnostice onemocnéni je prognéza nemoc-
nych nejistd a onemocnénf je diagnostikovéno
v lokalizované formé pouze u 20% pacientd
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