muze vést inzulinova rezistence, hyperinzu-
linemie, hyperglykemie nebo zanéty (9-11).
Pacientky s metabolickym syndromem (sou-
bor rizikovych faktord nebo nemoci vedouci
k predc¢asnym komplikacim zdravotniho stavu
zahrnujicim abdominalni obezitu, arteridlni
hypertenzi, dyslipidemii, inzulinovou rezisten-
ci) maji cca dvojnasobné zvysené riziko roz-
voje EC (12), pficemz se jednd o preventabilni
rizikovy faktor dobfte ovlivnitelny vhodnou
dietou a zivotnim stylem.

Dalsim dilezitym faktorem je genetika.
Mezi zadrode¢né mutace zvysujici riziko EC
se fadi napfiklad Lynchlv syndrom (autozo-
malné dominantni onemocnéni charakteri-
zované zarode¢nou mutaci v jednom z MMR
gent). Odhadované celozivotni riziko EC ve
véku 70 let u pacientek s timto syndromem je
mezi 40-60% (13, 14). Pacienti s Lynchovym
syndromem maji zvysené riziko rakovinného
bujeniiv dalSich orgdnech, kromé endomet-
ria a ovarii je zde vyssi riziko vzniku zejména
kolorektalniho karcinomu a karcinomu Zza-
ludku (15).

U pacientek s Cowdenovym syndromem
je zvysené riziko tumoru prsu, stitné zlazy,
EC a dalSich onemocnéni. Jednd se o autozo-
malné dominantni onemocnéni, kdy az 80 %
pacientl ma mutaci v zarodecné linii tumor-
supresorového genu PTEN, celozivotni riziko
vzniku EC je az 28 % (16, 17).

EC je casto hormonalné senzitivnim one-
mocnénim vznikajicim pravdépodobné v sou-
vislosti s nadmérnou estrogenni stimulaci
endometridlni vystelky délohy, coz vede k mi-
togenni stimulaci a nasledné maligni transfor-
maci endometridlniho glandularniho epitelu.
K rizikovym faktordm rozvoje hyperestroge-
nismu se fadi obezita, hormonalni terapie
(napf. 1é¢ba tamoxifenem), ovarialni kortikalni
hyperplazie, nddory produkujici hormony ¢i
syndrom polycystickych ovarii. S jinymi sub-
typy EC (serdzni, clear-cell karcinom, nedife-
rencovany karcinom, karcinosarkom) neni vliv
estrogend tak silné asociovan (1).

Priznaky onemocnéni

Nejcastéjsim pfiznakem je u perime-
nopauzalnich a postmenopauzélnich paci-
entek gynekologické krvéaceni, vyskytujici se
priblizné ve dvou tretinach vsech pripadd.
Nékdy je krvaceni doprovazeno vagindlnim
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vytokem ¢i pyometrou, v piipadé pokrocilého
onemocnéni se vyskytuji bolest a abdominal-
ni distenze spolecné se zazivacimi problémy

charakteru prajmu i zacpy.

Moznosti zobrazovacich
vysSetreni

UZ bficha a rentgen hrudniku, eventu-
alné CT bficha jsou zdkladnimi vySetieni-
mi pfi stanoveni diagnézy EC. Magneticka
rezonance mlze byt dobrym néstrojem
v pfedoperacnim stagingu, s jejiz pomoci
muUzeme detekovat hloubku myometrialni
a cervikalni stromalni invaze, ddle pomaha
k detekci postizeni lymfatickych uzlin a ve-
rifikaci lokalniho a pokrocilého metastatic-
kého onemocnéni (18, 19).

Pozitronova emisni tomografie/vypo-
Cetni tomografie (PET/CT), eventudlné po-
zitronova emisni tomografie/magnetickd
rezonance (PET/MR) jsou v soucasné dobé
stéle vice zafazovany do managementu vy-
Setteni. Pocitacova tomografie (CT) se obec-
né pro pocatec¢ni diagnostiku EC nehodi pro
nizkou senzitivitu a specificitu hodnoceni
myometrialni a cervikdIni stromalni invaze,
jeho vyhoda viak spociva v hodnoceni rozsa-
hu onemocnéni u pacientek s pokrocilejsim
onemocnénim (1). PET/CT také neni vhodnym
screeningovym vysetienim, je vSak indikovan
pro pocatecni staging pfi podezieni na mi-
modélozni postizeni nebo na zakladé MR na-
lezu, kde je Sifeni nddoru do okoli popsano.
U pokrocilého onemocnéni mze byt PET/CT
uzitecné pii detekci metastdz v panevnich
a paraaortalnich lymfatickych uzlinach. Také
v pfipadé detekce recidivy onemocnéni je
toto vysetfeni senzitivnéjsi nez samotné CT
a/nebo MR (20).

Histologicka klasifikace

EC je obecné klasifikovana do dvou podty-
pl na zékladé histologie, gradingu a exprese
hormondlnich receptorl (estrogenovych re-
ceptorl (ER) a progesteronovych receptor(
(PR)) —typ lall. Typ | EC se vyskytuje Castéji, za-
hrnuje low-grade endometroidni hormonalné
pozitivni nddory endometria se véeobecné
dobrou prognézou. Typ Il jsou non-endome-
troidni, high-grade, TP-53 mutované, hormo-
nalné negativni nadory, které jsou ¢astéji spo-
jeny s vy$sim rizikem metastatického Sifeni.

HLAVNI TEMA (
NOVINKY V SYSTEMOVE LECBE KARCINOMU ENDOMETRIA

Jednd se o nddory s horsi prognézou. Déleni
na tyto dva typy je ve svétle soucasnych zna-
losti jiz suboptimdlni, stale se v3ak vyuziva
jako nastroj zékladniho déleni.

Molekularni klasifikace

Molekularni klasifika¢ni systém se zaklada
na 4 molekuldrnich subtypech - MMRd (mis-
match repair deficiency, deficientni oprava
chybného pérovani bazi, oproti tomu je po-
jem MMRp - MMR proficientni, kdy je exprese
proteinll k opravé chybného parovani bazi),
p53abn (p53 aberantni), p53wt (p53wild type
neboli p53 nemutované) a DNA POLE (mutacni
analyza POLE). Molekularni klasifikace u high-
-grade a high-risk endometridlnich EC rozdé-
luje nddory na 3 rlizné skupiny — excelentni
skupinu v pfipadé potvrzeni POLEmut (muta-
ce POLE), nddory s MMRd se fadi do skupi-
ny stfedniho (intermediate) rizika a p53abn
fadi pacientky do skupiny s velmi $patnou
prognoézou. Molekularni klasifikace fidi ad-
juvantni lé¢bu nador endometria a l1é¢bu
recidivujicich metastaz tohoto onemocnéni.
MMR a p53 status ziskané imunohistochemii
jsou bézné dostupné, POLE nelze Siroce pro-
vadét. Analyzy IHC by mély byt univerzalné
implementovény k personalizaci lé¢by téchto
pacientek (15).

Progndza pfi urcéeni
molekularniho subtypu

Rozdily v pfezivani pfi zhodnoceni mo-
lekularnich podtypd EC byly publikovany
v nékolika studiich. Vseobecné nejhorsi
prognézu ma skupina pacientek s p53abn
s 3-5nasobnym rizikem umrti nebo prog-
resivniho/recidivujictho onemocnéni v po-
rovnani se skupinou p53wt. Nadory s mik-
rosatelitovou instabilitou (MSI, ktera je zpQ-
sobena selhanim opravnych mechanism)
jsou spojené s 1,5-2ndsobnym rizikem umrti
v porovnani se skupinou p53wt, které ale
nebylo signifikantni pti Upravé podle klinic-
kopatologickych vlastnosti. V této skupiné
je ale pomérné vysoka heterogenita, kterd
mUze odpovidat za prognostické prekryvani
se skupinou p53wt, coz dokazuje potfebu
dalsi stratifikace skupiny p53wt. Skupina pa-
cientek s POLE-mutaci je nejméné ovlivné-
na klinicko-patologickymi rysy a je spojena
s nejpriznivéjsi progndzou (1, 21, 22).
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