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Autofi v souhrnném sdéleni uvadéji zakladni epidemiologické a prognostické udaje tykajici se karcinomu plic v Ceské repub-
lice. Seznamuji ¢tenare se zakladnimi morfologickymi typy rakoviny prudusek, s novou histologickou klasifikaci dle WHO
z roku 1999 i s novou TNM Kklasifikaci této choroby.

Autofi uvadéji v piehledu nejcastéjsi symptomy choroby véetné paraneoplastickych projevi a rizikové skupiny obyvatel, u kte-
rych jsou nezbytné pravidelné kontroly. V prehledu jsou uvedeny diagnostické postupy i soucasné pozadavky na vybavenost
pracovist, které se diagnostikou i terapii bronchogenniho karcinomu zabyvaji. V pfehledu jsou uvedeny skaly pro hodnoceni
kvality zivota (Karnofského index, ECOG a AJCC stupnice). V tabulce jsou uvedeny zakladni algoritmy lécebnych postupiu
u karcinomu plic.
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MANAGEMENT OF DIAGNOSIS AND TREATMENT OF LUNG CANCER - PART 1

The authors have done a survey of the essential epidemiological and prognostic data concerning lung cancer in the Czech
Republic. They give information on the basic morphological types of bronchogenic carcinoma, the new histological classi-
fication from the year 1999 and the current TNM staging of this disease. The most frequent symptoms of the disease,
including paraneoplastic syndromes, are well described, as well as the high risk groups of patients in whom regular check-
ups are mandatory. The authors define the diagnostic procedures and current requirements for equiping departments which
are engaged in the diagnosis and therapy of lung cancer. Scales for evaluation and quality life assessment (Karnofsky index,
ECOG, AJCC scale) are shown further on. Basic algorithms of treatment management of lung carcinoma are outlined in

the table.

Key words: bronchogenic carcinoma, histology, TNM staging, quality of life, diagnostic procedures, prognosis.

Bronchogenni karcinom je onemocnéni s nepfiznivou
prognozou a vysokou letalitou. Realnou pravdépodobnost
delSiho zivota maji jen nemocni, u kterych bylo onemocné-
ni zjiSt€no v casném stadiu. Ke zlepSeni prognézy nemoc-
ného mohou prakti¢ni lIékafi pfispét v€asnym vyslovenim
podezfeni na toto onemocnéni a zajiSténim adekvatniho
vySetfeni na specializovaném, obvykle pneumologickém
pracovisti.

Primarni zhoubny novotvar plic

Jeho incidence v Ceské republice byla v roce 1980 -
97,6/100 tis. muza, 10,6/100 tis. Zen, v roce 1996 101/100
tis. muz a 23/100 tis. Zen. PfibliZzn€ polovina vSech ne-
mocnych vSak umira do 1 roku od stanoveni diagnozy, bé-
hem dalSiho roku pak jesté ctvrtina vychoziho poctu, pét
let preZiji 4 % muzl a 5,3 % Zen. Radikalné operovani paci-
enti Ziji déle nez 5 let v zavislosti na stadiu choroby, nemoc-
ni se stadiem I maji Sanci prezit 5 let az v 70 %, se stadiem
IT cca ve 35%. Nicméné nékteré udaje publikované v ne-
davné dob€ svédci o tom, Ze pétileté pieziti operovanych
nemocnych byva u neselektovanych soubori vyrazn€ nizsi
(30-40%) (6, 9). Americti autofi konstatuji, ze za posled-
nich 40 let se vyrazné zlepSila pooperacni umrtnost, nic-
méné dlouhodobé vysledky chirurgické 1éCby se od 60. let
minulého stoleti vyznamné nezlepSily (13). Pfinosem pro
zlepsSeni prognozy nemocnych miize byt predoperacéné pro-
vedena mediastinoskopie (5) a indukéni pfedoperacni che-
moterapie i u ¢asnych stadii nemoci (3).

Bronchogenni karcinom (dale BCa) se dle morfologie
dé€li na typy nemalobunécné - cca 75-80 % a malobunécéné
(20-25%). K nejcastéjsim typtim prvn€ zminé€né skupiny
patfi karcinomy epidermoidni, adenokarcinomy a karcino-
my anaplastické velkobunééné (obrazek 1-4). Jen mensina -
cca 20 % vSech nemocnych - ma v dobé stanoveni diagno-
zy jeSt€ Casna vyvojova stadia choroby, u kterych prichazi
v uvahu chirurgicka terapie. Jejimu vyuziti v predpoklada-
ném rozsahu vSak brani ¢asta komorbidita bronchogenniho
karcinomu s dalSimi zavaznymi chorobami, které mohou
byt kontraindikaci chirurgické 1é¢cby. Celkové je k chirurgic-
ké 1écbé indikovano jen cca 11 % nemocnych s BCa.

Bronchogenni karcinom ohroZuje nemocného jednak
lokalné intenzivnim riistem, ale zejména metastazami do
jater, mozku, kostni dien€, nadledviny, dalSich plicnich la-
lokt a dalSich organt a také kachexii a metabolickym roz-
vratem. OhroZeni pro pacienta prestavuje i onkologicka te-
rapie - respektive jeji nezadouci ucinky (zvlasté chemote-
rapie a radioterapie).

Péce o nemocné s touto diagndzou zajistuji od pocatku
pneumolog a klinicky onkolog, eventualn€ pneumolog se spe-
cializaci z klinické onkologie. Tito specialisté uzce spolupra-
cuji jak s praktickym Iékafem pacienta, tak s dalSimi specialis-
ty uvedenymi nizZe. OSetfovatelska péce u pokrocilych, inku-
rabilnich onemocnéni je poskytovana v okresnich leCebnych
ustavech (OLU), lizkovych oddélenich zabyvajicich se tuber-
kolézu a respiracnimi nemocemi (TRN) a oddélenich inter-
nich ¢i v nékterych regionech také v hospicech.
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1. Alarmujici piiznaky:

» chronicky kasSel

* hemoptyza (i minimalni)

* chrapot

* ubytek na vaze

e dusSnost

* bolest na hrudi (pfi vylouceni mi-
moplicni pficiny)

* nove vzniklé vertebrogenni bolesti,
zejména s vyzafovanim do hornich
koncetin (Pancoastiv tumor)

» zdufeni nadkli¢kovych uzlin

» otok hlavy, krku a hornich kondce-
tin (syndrom horni duté zily).

Je tfeba mit na paméti, Ze u fady
nemocnych muze onemocnéni BCa
probihat dlouhou dobu asymptomatic-
ky. Nékdy privad€ji pacienta k 1ékafi
az priznaky vyvolané vzdalenymi me-
tastazami (metastazy do mozku ¢i do
patete). Jindy ma nemocny jen zdan-
livé nevyznamné obtiZe (Unava, ne-
chutenstvi), k relativné Castym pfizna-
kim patfiizvySené teploty nejasného
puvodu.

Z takzvanych paraneoplastickych
projevu se nejCastéji setkavame s hyper-
trofickou osteoartropatii (palickovité
prsty), mohou se objevit i bolesti klou-
b, kozni zmény a vzacné i gynekomas-
tie (17).

2. Rizikové skupiny:

» kufaci po 45. roce véku

¢ 0soby s anamnézou profesionalni ex-
pozice kancerogennim vliviim (ioni-
zujici zafeni, chemické kancerogeny,
azbest a dalsi)

e osoby s dfive prod€lanym broncho-
gennim karcinomem

* 0soby s preexistujicim plicnim one-
mocnénim (anamnéza prod€lané
tuberkulozy, fibrotizujici plicni pro-
cesy, chronicka obstrukéni plicni
nemoc aj.)

* osoby s rodinnym vyskytem BCa.

Tabulka 1. WHO histologicka klasifikace epitelialnich plicnich tumord (1999) (17)
benigni

papilomy skvamocelularni papilom * exofyticky
* invertovany

glandularni papilom
adenomy alveolarni adenom

papilarni adenom

adenomy typu slinnych zlaz

adenom mukdzni zlazy

pleomorfni adenom

mucindzni cystadenom

jiné

preinvazivni léze

skvamaozni dysplazie / karcinom in situ

atypickd adenomatdzni hyperplazie

difuzni idiopaticka plicni hyperplazie z neuroendokrinnich bunék
invazivni maligni

skvamoceluldrni karcinom varianty: papilarni, svétlobunéény, malobunéény, bazaloidni
malobunécny karcinom varianta: kombinovany malobunéény karcinom
adenokarcinomy acinarni, papilamni, bronchioloalveolarni karcinom

nemucindzni typ (z Clarovych bunék / pneumocyty II)
mucindzni typ (z poharkovych bunék)
typy smiSené mucindzni a nemucinézni (z Clarovych bunék / typ
pneumocyty Il) a z poharkovych bunék ¢i nedeterminovany typ
solidni adenokarcinom s formaci hlenu
adenokarcinomy se smi§enymi podtypy
varianty: dobfe diferencovany fetalni adenokarcinom,
mucindzni koloidni adenokarcinom,
mucinézni cystadenokarcinom,
adenokarcinom z bunék tvaru pecetniho prstenu,
svétlobunécny adenokarcinom
velkobunécny karcinom varianty: velkobunéény neuroendokrinni karcinom
kombinovany velkobunéény neuroendokrinni karcinom
bazaloidni karcinom
karcinom podobny lymfoepitelomu
svétlobunéény karcinom
velkobunéény karcinom s rhabdoidnim fenotypem

adenoskvamdzni karcinom

karcinomy s pleomorfnimi, sarkomatoidnimi ¢i sarkomovymi elementy

karcinomy s vietenitymi a/nebo obrovskymi burikami

pleomorfni karcinom vietenobunécny karcinom
obrovskobunécny karcinom

karcinosarkom
plicni blastom

karcinoidy * typicky karcinoid
* atypicky karcinoid

karcinomy typu slinnych zlaz

mukoepidermoidni karcinom

adenoidné cysticky karcinom

jiné a neklasifikované karcinomy

3. Zikladni vySetiovaci metody u nemocného s podezienim nutno nemocného neprodlené odeslat na pracovisté speciali-

na bronchogenni karcinom:
e anamnéza a fyzikalni vySetfeni

zované na diagnostiku plicnich nadort. VySetifovaci proces
zahrnuje nejen stanoveni diagnozy onemocnéni véetné jeho

» skiagram hrudniku ve dvou projekcich morfologické verifikace, ale i zjiSténi lokoregionalniho roz-

* bronchoskopie
e CT hrudniku.

sahu a eventualni pfitomnosti vzdalenych metastaz.

Koordinace a integrace diagnostiky a terapie

Pokud je nalez z nékteré ze zakladnich vysetfovacich me- Klicova osoba: pneumoonkolog, respektive tym sloZeny
tod kompatibilni s moZnosti bronchogenniho karcinomu, je z pneumologa a onkologa.
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Vybavenost pracovisté

Dostupnost konziliafa s nejvyssi specializaci v oboru his-
topatolog, radiodiagnostik, hrudni chirurg, radioterapeut,
kardiolog, anesteziolog.

Technické predpoklady:

e pracovi§té TRN nebo klinické onkologie vybavené na
urovni oddéleni fakultnich nemocnic nebo krajskych
(regionalnich) nemocnic

* moznost kontinualni monitorace nemocného - EKG,
TK, pulzova frekvence, saturace hemoglobinu kysliku

» dostupnost hematologické a biochemické laboratore 24
hod. denné, dostupnost mikrobiologie, zobrazovacich
vysetfovacich metod

* moznost zvladat hematologické a jiné komplikace chemo-
terapie - 24hodinova dostupnost krevnich preparati, riis-
tovych faktorti, antibiotik doporucenych pro tyto situace.

Organizacni predpoklady
Dostupnost a vybavenost pracovist konziliarnich od-

bornikll v takové navaznosti a kvalit€, aby bylo mozno za-

Obrazek 1.

hdjit aktivni onkologickou terapii nejpozdéji do dvou tydnii
ode dne prijeti nemocného. Prakticky lékat spolupracuje
v prib€hu 1éCby s pracovistém, které onkologickou 1écbu
indikuje a provadi.

Aktualizovana TNM Kklasifikace bronchogenniho
karcinomu

Puvodni TNM klasifikace vyvinuta P. Doneiwem by-
la prevzata Mezinarodni unii proti rakoviné¢ (UICC)
v roce 1966 a umoznovala klasifikovat pacienty do rela-
tivné homogennich prognostickych skupin a davala moz-
nost optimalniho vybéru zplisobu 1é¢by. Prakticka apli-
kace byla rozvinuta Americkym vyborem proti rakoviné
(AJCC), ale nékteré neptesnosti, které se objevily v je-
jim pouZzivani, byly postupn€ revidované - v roce 1986 a
1997. Aktualni verze zohlednuje prognostické odlisSnosti
i u jednotlivych stadii, coZ ma za nasledek jejich vnitini
Clenéni:

T - primarni nador

TX - primarni nador se nemtiZe hodnotit, ale pro nador
svédc¢i pritomnost nadorovych bun€k ve sputu anebo bron-

Obrazek 2.
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choalveolarni lavazi. Nador neni zjistitelny rtg nebo bron-
choskopickym vySetienim.

TO - bez znamek primarniho nadoru

Tis - karcinom in situ

T1 - nador rovny nebo mensi neZ 3 cm v nejveétsim roz-
méru obklopeny plicemi nebo visceralni pleurou, broncho-
skopicky limitovany maximalné po lobarni bronchus

T2 - nador s nejvétsim primérem vic nez 3 cm a/nebo
postihuje hlavni bronchus 2 cm anebo vic distalné€ od bi-
furkacni kariny a/nebo postihuje visceralni pleuru a/nebo
nador s doprovodnou atelektazou anebo obstrukéni pneu-
monitidou v mensim rozsahu nez celé plicni kfidlo

T3 - nador jakékoliv velikosti se Sifenim do: st€ny hrud-
niku (v€etn€ superior sulcus tumor), diafragmy, mediasti-
nalni pohrudnice, parietalniho perikardu, nebo nador je
méné neZ 2 cm od bifurkaéni kariny, kterou vSak neposti-
huje, anebo nador doprovazeny atelektazou nebo obstruk¢-
ni pneumonitidou celého plicniho kfidla a/nebo postihuje
mediastinalni tuk nebo frenicky nerv

T3a - atelektdza nebo obstrukéni pneumonitida bez
ostatnich kritérii

T3b - pritomna jsou ostatni kritéria

T4 - nador jakékoliv velikosti, ktery se Sifi do: mediasti-
na, srdce, velkych cév, trachey, Zaludku, téla obratle anebo
bifurkaéni kariny, anebo nadorové vicecetné uzly ve stej-
ném laloku nebo maligni pleuralni vypotek

T4b - invaze bifurkacni kariny nebo maligni pleuralni
vypotek

T4a - ostatni atributy T4

N - regionalni lymfatické uzliny

NX - regionalni lymfatické uzliny nemozné hodnotit

NO - bez metastaz v regionalnich lymfatickych uzlinach

NI - metastazy v homolateralnich peribronchialnich
anebo homolateralnich hilovych lymfatickych uzlinach,
intrapulmonalné lymfatické uzliny véetné postiZeni pfi-
mym Sifenim

N2 - metastazy v homolateralnich mediastinalnich
anebo subkarinalnich uzlinach

N3 - metastazy v kontralateralnich mediastinalnich,
kontralateralnich hilovych, homolateralnich nebo kontra-
lateralnich skalenovych nebo supraklavikularnich lymfa-
tickych uzlinach

M - vzdalené metastazy

MX - vzdalené metastazy nemozné hodnotit

MO - vzdalené metastazy nepfitomné

M1 - vzdalené metastazy pritomné, véetné€ metastatickych
lozisek v jinych homo- nebo kontralateralnich lalocich plic

pTNM (patologicka) klasifikace

kategorie pT, pN, pM souhlasi s T, N, M kategoriemi

pNO, pN1: pro potvrzeni toho N stadia je potifebné vy-
konat analyzu minimalné 6 lymfatickych uzlin z riznych
etazi mediastina, dalSi prognostické faktory:

pomér vySetfenych a pozitivnich lymfatickych uzlin:

pN (N2/N1)

uzliny jsou fixované (f) nebo volné

pritomnost mikrometastaz v uzlin€ (mi) - mén€ nez
0,2 cm v priméru.

Na rozdil od nemalobunéénych karcinomu se u karci-
nomt malobunécnych rozliSuji jen dvé zakladni stadia, li-
mitovana a extenzivni nemoc.

Limitované stadium (limitovana nemoc)

e primarni tumor je ohranicen na jeden hemitorax

e postizeni stejnostrannych hilovych uzlin

e postizeni stejnostrannych supraklavikularnich uzlin

e postizeni stejno nebo druhostrannych mediastinalnich
uzlin

o atelektaza

e paréza rekurentu a/nebo freniku

* maly pleuralni vypotek bez prikazu malignich bu-
nék.

Extenzivni stadium (extenzivni nemoc)
e postizeni druhostrannych hilovych uzlin
e postizeni supraklavikularnich uzlin
 infiltrace hrudni stény
e karcinomatozni pleuritida
e pleuralni vypotek (krom€ minimalniho vypotku bez
prukazu malignich bunék)
e karcinomatozni lymfangoitida

Tabulka 2. Ur¢eni stadii bronchogenniho karcinomu podle nové TNM
klasifikace z r. 1997 (17)

stadium T N M
okultni ca X 0 0
0 in situ 0 0
1A 1 0 0
B 2 0 0
IIA 1 1 0
113} 0 1 0
3 0 0
A 1 2 0
0 2 0
3 1,2 0
B jakékoliv T 3 0
4 jakékoliv N 0
v jakékoliv T jakékoliv N 1
Tabulka 3. Lécebné postupy podle klinickych stadif
klinické stadium
1A IB-1lIA B v
|é&ebny postup
CH CT-CH CT-CT+RT CT
¢asna CT+RT CH CTRT pal. RT
RT CT-CT+RT CT SC
CT+RT CH RT
CH-CT* SC
CH-RT*
CH - chirurgie CH-CT*, CH-RT* - vzhledem

RT - radioterapie

CT - chemoterapie

SC - podptirna lécba
(supportive care)

Pal. RT - radioterapie na fokalni
projevy nemoci

k nejednoznaénému pfinos uvedenych
kombinaci se tato Iécba idikuje jen
v ramci klinickych studii
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syndrom horni duté zily
metastazy v druhostranné plici
vzdalené metastazy.

Hodnoceni stavu a kvality Zivota nemocnych

Karnofského index
100 Normalni stav, bez potiZi.

90

80
70

60

50

40
30

20

Schopen vykonavat bézné aktivity, pfitomny mensi
znamKy onemocnéni.

Normalni aktivita s usilim.

Schopen se sam obstarat. Neschopen vykonavat béz-
né aktivity nebo pracovat.

Vyzaduje prilezitostnou pomoc, ale schopen se o sebe
postarat ve vétSiné pripadu.

Vyzaduje soustavnou pomoc a ¢astou zdravotnickou
pomoc.

Neschopny, vyZaduje zvlastni péci.

Zavazné omezeny, hospitalizace je indikovana ale
smrt bezprostfedn€ nehrozi.

Velmi nemocny, hospitalizace je indikovana ale smrt
bezprostifedn€ nehrozi.

Moribundni.

Mrtvy.

Pétibodova stupnice ECOG a AJCC

0

Pln€ aktivni, schopen vykonavat bez omezeni vSechny
aktivity tak jako pfed onemocnénim.

Omezen pii fyzicky narocnych ¢innostech, ale schopen
vykonavat leh¢i nebo sedavou praci.

PIné schopen se o sebe postarat, ale neschopen vykona-
vat jakékoli zaméstnani. Mobilni po vice nez 50 % dne.
Schopen se jen omezené o sebe postarat, upoutan na
ltuzko ¢i kieslo po vice nez 50 % dne.

Zcela neschopen se o sebe postarat, zcela upoutan na
IiZko nebo kieslo.

Souhrn lécebnych postupu podle stadii:

Zakladni 1écebné postupy u jednotlivych stadii one-

mocnéni jsou souhrnn€ uvedeny v tabulce 3 a nasledném
textu.

Stadium IA (T1 - NOMO0)

Lécebné moznosti:

1.

radikalni chirurgicky vykon (lobektomie, segmento-
va, klinova, nebo sleeve resekce) bez dalsi onkologic-
ké 1écby

Casna konkomitantni chemoterapie a radioterapie
Radikalni radioterapie (pfi interni kontraindikaci chi-
rurgického vykonu a pfi normalnich hodnotach plic-
nich funkci).

Stadium IB - 1114 (T2 - 2NOMO, T1 - NIM0, T0 - NIMO,
13 - NOM0, T1 - N2M0, T0 - N2M0, T3 - N1, 2M0)

Lécebné moznosti:

L.
2.

indukéni chemoterapie nasledovana operaci (3)
samostatna radikalni operace - u prisn€ vymezenych
stavu (14)

chemoterapie nasledovana konkomitantni chemoradio-
terapii

konkomitantni nebo sekvencni chemoradioterapie na-
sledovana operaci

chirurgicka 1écba nasledovana adjuvantni chemotera-
pii nebo adjuvantni chemoradioterapii (12)
chemoterapie nasledovana adjuvantni radioterapii (12)

Stadium IIIB (T1 - N3M0, T2 - N3MO0, T3 - N3MO0,
T4 - NO - 3M0)

Lécebné moznosti:

L.

Do W

dva cykly chemoterapie nasledované konkomitantni
chemoradioterapii; pii 1éCebné odpoveédi je na misté
i zhodnoceni operability a moznosti chirurgického vy-
konu (T4, nejvyse N2) (10, 14)

chemoterapie nasledovana radioterapii

paliativni chemoterapie

paliativni radioterapie

podptirna lécba.

Stadium IV (T0 - N0 - 3M1, T1 - NO - 3M1,
T2 - NO - 3M1, T3 - NOM1, T4 - N0 - 3M1)

Lécebné moznosti:

L.
2.
3.

paliativni chemoterapie
paliativni radioterapie
podptirna lécba.

Stadium 1V (jakékoliv T jakékoliv N M1)

Lécebny zamér je vzdy paliativni s individualnim 1é-

¢ebnym pristupem. Velmi ucinna je paliativni radioterapie
(vCetné brachyterapie s nebo bez kombinace s endobronchi-
alni laserovou terapii) s cilem symptomatické ulevy. U ne-
mocnych v pfiznivém celkovém vykonnostnim stavu (PS
0-1) zvazovat kombinovanou chemoterapii. Hodnoceni 1¢-
¢ebné odpovédi po 2 cyklech a pokracovani podle efektu
a tolerance (po dosazZeni nejlepsi 1éCebné odpovédi pridat
maximalné dalsi 2-4 cykly).

Chemoterapie nemalobunécnych karcinomi je zaloZe-

na na kombinaci cisplatiny eventualné€ karboplatiny s vino-
relbinem, gemcitabinem, paclitaxelem, docetaxelem even-
tualn€ mitomycinem a ifosfamidem.

Literatura bude uvedena v druhém dilu.
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