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Je znamo, Ze nalez specializované intestinalni metaplazie v jicnu (Barrettiiv jicen) ma maligni potencial a u predisponovanych jedinci vede
k rozvoji adenokarcinomu jicnu. Detekce dysplastickych zmén v biopsii je vyznamnym patologickym kritériem pro vyhledani pacientii
s vy$Sim rizikem pro vznik adenokarcinomu. Incidence adenokarcinomu jicnu ma vzristajici charakter. Rakovina zaludku byla v roce 1950
nejcastéji se vyskytujici malignitou. Od této doby je zaznamenavan vyznamny pokles v umrti na toto onemocnéni. Celosvétové vSak stéle
pretrvava markantni geograficka variace v incidenci rakoviny zaludku.

Klicova slova: Barrettilv jicen, rakovina Zaludku.

PRECANSEROUS OF OESOPHAGUS AND GASTRIC

Specialised intestinal metaplasia within the oesophagus (Barrett’s osesophagus) is known to have malignant potential, predisposing pati-
ents to subsequent development of oesophageal adenocarcinoma. The incidence of oesophageal adenocarcinoma is rising. Detection of
dysplasia in biopsy specimens is a pathological criterion for identifying patients who are at increased risk for developing adenocarcinoma.
Gastric cancer was the most common malignant disease as recently as 1950s. Since then, there has been a dramatic decrease in the death

rate from this disease. There is a marked variation in the incidence of gastric cancer throughout the world.
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Etiologie, patogeneze,
vyskyt rakoviny jicnu

Vétsina jicnovych nadord je malignich s velmi
dlouhou periodou asymptomatickou. V dobé, kdy
se jiz subjektivné projevi pfiznaky — dysfagie nebo
odynofagie, je vétSina z nich radikalné nefesitelna.
V€asnou diagnostiku a uréeni rizik s determinaci
rizikovych skupin pacientl Ize proto pokladat za
zcela prioritni. Obecné lze maligni nadory jicnu
rozdélit na karcinom dlazdicobunéény, adenokar-
cinom, sarkom, maligni lymfom, ddle na nadory
s neuroendokrinni diferenciaci a primarni maligni
melanom (6).

Etiologie vzniku je multifaktoridini a nelze pfes-
né zjistit jednotlivé Cinitele. Jsou vSak zndmy faktory,
které podporuiji vznik rakoviny jicnu. Mezi tzv. riziko-
vé faktory patfi pozivani horké stravy, vice kofenéna
jidla (zvlasté pro spinoceluldrni karcinom), alkohol,
koufeni a nitrosaminy ve stravé spole¢né s obezitou
(i pro adenokarcinom).

Za prekancerézni stavy oznacujeme takové,
u kterych je sklon ke vzniku rakoviny.

Za jasnou prekancerdzu je u adenokarcinomu
jicnu povazovan Barrettlv jicen. Za dal$i prekan-
cerézni stavy povazujeme striktury jicnu po polep-
s achalazii jicnu. Riziko nadort jicnu je rovnéz za-
vislé na pohlavi — muzi maji riziko vzniku adenokar-
cinomu jicnu 3x vySsi nez zeny. Maximum vyskytu
rakoviny jicnu je popisovano fadou autord mezi 50.
az 70. rokem Zivota. Rovnéz jsou popsany znaéné
regionalni rozdily ve vyskytu tohoto onemocnéni —
maximalni incidence je v Cing, Jizni Americe, Indii,
Japonsku a u Afroamerigani (1, 8). V CR bylo v roce
1989 hlaSeno 268 novych onemocnéni u muzli a 54
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u zen, za 10 let pocet u muzd vzrostl na 361 a 67
u Zen (7,2/100000 resp 1,3/100000 obyvatel) (4).

Barretttyv jicen
Definice

Barrettiv jicen (BJ) je ziskané onemocnéni,
vznikajici na podkladé dlouhotrvajiciho patologic-
kého gastroezofagediniho refluxu a nesouci v sobé
vyznamné riziko pro vznik adenokarcinomu jicnu, je-
hoZ incidence narlstd. Do dne$ni doby z(stéva ne-
zodpovézeno mnoho otézek, tykajicich se této velmi
malé ¢ésti metaplastického epitelu v jicnu.

Klasicka definice BJ se zaklada pouze na prika-
zu cylindrického epitelu (zaludeéniho), rozifeného
vy$e nez 3cm nad gastroezofagedlini junkci v jicnu.
Protoze v§ak endoskopicka verifikace tohoto spojeni
je Casto slozita a diskutabilni napf. v terénu téz8iho
zénétu, viedu nebo dokonce hernie, je tato definice
BJ z praktického pohledu mnohdy nevyuZitelnd. Pfi
znédmé skute¢nosti, Zze ndlez intestinalni metaplazie
je povazovan za premaligni metaplastickou zménu
(zména predchazejici rozvoji zhoubného nadoru),
zodpovédnou za maligni zvrat BJ v adenokarcinom,
se setkdvame s oznacenim BJ i bez ohledu na délku
segmentu. Je tedy patrno, Ze samotna endoskopic-
ké definice BJ neni moznd a je nezbytny souCasné
i histologicky priikaz specializované intestinalni me-
taplazie (SIM) (1, 4).

BJ a vyznam patologického refluxatu

Radu let bylo poukazovano na fakt, ze BJ
je spojen s hypersekreci HCI. Teprve prace
Hirschowitze v roce 1996 neprokazala rozdil mezi
BAO a gastrinem stimulovanym vydejem HCI u sku-
pin s refluxni chorobou jicnu a BJ. Pacienti s BJ maji
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prokézanou prodlouzenou dobu expozice refluxatu
do jicnu. Hlavnim faktorem se zda defektni funkce
dolniho jicnového svérade, zhorSena clearence jic-
nu i evakuaéni schopnost zaludku. HCI vSak neni
jedinym patologickym faktorem, ktery je schopen
vyvolat poSkozeni sliznice jicnu. Je znam fakt, ze
se BJ vyskytoval i u pacientd po totalni gastrekto-
mii. Stéle Castéji je diskutovana agresivni povaha
alkalického duodenalniho refluxatu, jenz obsahuje
pankreatické enzymy, zlu¢ové soli a lysolecitin, kte-
ré jsou zodpovédny za rozvoj intestinalni metapla-
zie. Metaplastické zmény a progrese do dysplazie
a karcinomu by mohly byt zplisobeny dvoji cestou
pusobeni gastro-duodendlniho obsahu: pfimym pl-
sobenim refluxatu, zplsobujicim metaplastické ne-
bo maligni zmény v epitelu, nebo nepfimo — indukci
zanétu, ktery pfi dlouhodobém pisobeni navozuje
chronicky se opakujici cyklus hojeni a obnovy epi-
telu s poSkozenim, vedoucim k zvySenému obratu
bunééného déleni a zvySujicimu se riziku genetic-
kych zmén (1, 3).

Dispenzarizace pacientt

Pokud povazujeme BJ za premaligni stav, je
racionalnim fedenim pacienty s prokdzanym BJ
pravidelné sledovat. | kdyZ je stale kladen diraz na
alarmujici vzrlst incidence adenokarcinomu jicnu,
pfesna data nejsou k dispozici. Incidence adeno-
karcinomu jicnu v terénu BJ se pohybuje od 1/52
do 1/297 let sledovani. Cilem dlouhodobého sle-
dovani je poznani vech participuijicich rizik daného
onemocnéni, snizeni vlastniho rizika pfechodu
nemoci v karcinom a zhodnoceni U¢innosti dispen-
zarizace s jednotlivymi terapeutickymi pfistupy.
Pacienti sBJ maji byt systematicky sledovani,
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pficemz interval jednotlivych kontrol je zavisly na
histologickém nélezu a dalSich rizikovych faktorech
(1,3).

Terapie

Lécbu BJ Ize rozdélit na farmakologickou, abla¢-
ni, chirurgickou a chemopreventivni (4). Zakladnim
opatfenim je dokonala Ié¢ba refluxni nemoci jicnu.
Lécba se vSak vice soustfedi na potlateni tvorby
HCI nez na odstranéni nebo vyléceni pravé pficiny
vzniku refluxu — oblast doIniho jicnového svérace,
dysmotilitu jicnu a dalSich. V souladu s doporu¢enim
pro refluxni chorobu jicnu je i v konzervativni tera-
pii BJ Iékem volby inhibitor protonové pumpy (PPI).
Argumentem pro indikaci PPI je jejich potentné vyssi
(cinek pfed H2 blokatory pfi I6Cbé téZkych stupil
ezofagitidy (makroskopicky zanét jicnu), véetné
striktur a viedovych lézi a rovnéz v udrzovaci terapii
refluxu. | pfesto véak 10-20% pacientdl s refluxni
nemoci jicnu nelze uspokojivé zhojit standardné
davkovanymi PPI. Stéle otevfenou otdzkou nadale
z(istdva, jak dlouho tedy konzervativni terapii po-
nechat, byt vlastni pfi€inu refluxu neodstranime jen
supresi produkce HCI. Rovnéz neni prokazatelny
Ustup metaplazie BJ pfi terapii PPI (1, 4). Pro nalez
dysplazie vysokého stupné je vétsinou rezervovana
esofadektomie. Hlavnim divodem je vysoky vyskyt
adenokarcinomu jicnu jiz v terénu vysokého stupné
dysplazie — az v 73%. P¥i indikaci naro¢né opera-
ce je nutno vzit v vahu pomérné vysokou morta-
litu — 5%. V rozhodovacim procesu hraje vyznam-
nou ulohu délka trvani choroby, délka segmentu,
vék pacienta, dalSi pfidruzené diagndzy, schopnost
a ochota pacienta k dispenzarizaci a konzervativni
terapii a rovnéz zkuSenost chirurgického tymu.

Dalsi, velmi slibnou metodou Iécby BJ je ablace
(sejmuti) metaplastického epitelu. Stale Castéji je
vyuzivana ablace argonovou plazmou nebo mul-
tipolarni elektrokagulace, rovnéz je mozno vyuzit
ablaci laserem nebo pfimou mukosektomii. Nutnosti
i u takto oSetfenych pacientl zlstava dlouhodoba
anti-sekretorickd lécba PPl s eventudlnim opakova-
nim ablace. Otdzkou zlistavd, zda je skutecné ree-
pitalizace kvalitni a zda se podafi odstranit veskery
metaplasticky epitel (1).

Prekancerézy zaludku

Epidemiologie

Ackoli incidence karcinomu Zzaludku klesa,
stdle zaznamendvdme vyznamnou variabilitu
geografickou — od nejvyssich hodnot v Japonsku
(80/100000) az po nejniz8i hodnoty dosahované
v USA (7/100000) (8).

Adenokarcinom zaludku tvofi 90 % vSech malig-
nit zaludku, lymfomy 7% a leiomyomy 3 %.
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Incidence v Evropé se pohybuje kolem 22,6 %
ze vdech malignich nédor( traviciho traktu.
NahlaSeny pocet novych zhoubnych novotvarli za-
ludku v Evropé byl v roce 2000 130810 pfipadd.
Prognéza karcinomu Zaludku neni stale pfili§ pfiz-
nivd, v priméru je literaturou uvadéno 5leté preziti
pod 20% (5).

Primarni prevence se prozatim omezuje na
obecnou eliminaci latek v potravé, které pokladame
za zdravi Skodlivé — nékteré typy chemickych pfi-
sad-emulgatory, stabilizatory, uzeniny, alkohol, kou-
feni, z dalSich napfiklad vy$si radiace. Sekundarni
prevence je zaméfena na potlaceni nebo odstranéni
prekanceroznich stavii — polypektomie, oSetfeni
plonych 1ézi napf. APC apod.

Mezi prekancerozni stavy zaludku fadime
chronickou atrofickou gastritidu, intestinalni meta-
plazii (pfevazné lIl. typ), stavy po resekcich zaludku,
hyperplaziogenni polypy, adenomy a Ménétrierovu
nemoc.

Objev Helicobacter pylori (HP) zasahl i pfed-
stavu o etiopatogenezi rakoviny zaludku. Dle epi-
demiologickych studii mortalita na rakovinu Zalud-
ku ve vyspélych zemich klesd, av§ak v zemich Asie
a Latinské Ameriky je jeji vysoky vyskyt v korelaci
s vy§8i prevalenci HP infekce a ta s niz§im socio-
ekonomickym stavem obyvatel. Dle vétSiny prove-
denych epidemiologickych studii byly vypracovany
hypotézy a modely patogeneze rakoviny Zaludku,
ze kterych vyplyva, Ze vlivem HP na zdravou zalu-
deéni sliznici a spoluplisobenim potravy s vysokym
obsahem soli a kofeni se miiZe rozvinout superfi-
cialni gastritida, ktera béhem cca 10-20 let mlze
dale pfejit v chronickou atrofickou gastritidu (2). PFi
tomto procesu se opét G¢astni vlivy stravy (sdl, du-
sitany, nizky obsah vitaminu C uleh¢uje formovani
A-nitrozamind). PFi nedostatku protektivnich slo-
zek (napf. vitaminy A, C, E) a dlouhodobé expozici
Zlu€ovym kyselindm, napf. pfi masivnim duode-
nogastrickém refluxu, se jiz mohou objevit loziska
s intestinalni metaplazii. V pfipadé protrahovaného
negativniho plsobeni endo- i exogennich vlivd se
na sliznici vyvijeji dysplastické zmény. Otézkou
z(istdvd moznost tvorby dysplastickych zmén ne-
zavisle na chronologické zavislosti s intestinalni
metaplazii. V takovém terénu je jiz otdzkou ¢asu
rozvoj malignich zmén v buikach zaludecni sliz-
nice (7).
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Chronicka atroficka gastritida (zvlasté typ
C, ale ¢asteCné i B dle Sydney-klasifikace) s intes-
tinalni metaplazii vykazuje o 13 % vyssi riziko oproti
zdravé populaci pro vznik karcinomu Zzaludku. Pfi
perniciézni anémii zjiStujeme slizniéni zmény typu
atrofické korpus-gastritidy, vétSinou s intaktni slizni-
ci antra s charakteristickou pozitivitou protilatek proti
parietalnim bunkam zaludku (APCA). Riziko vzniku
malignity zaludku, ktera byva pfevazné v proximalni
¢asti, ma pomérné Siroké rozpéti —od 0,5% do 20 %
(3, 6).

Intestinalni metaplazie - zvlasté tzv. prolifera-
tivni forma s rGznymi stupni dysplazie (tzv. inkom-
pletni), zvlasté pak subtyp IIl, znamena pro pacienty
vysoké riziko vzniku rakoviny zaludku a vyzaduje
vysoky stupen bdélosti ve smyslu ¢astych endosko-
pickych kontrol (3, 6).

Poresekeni stavy zaludku - klasicky Billroth(iv
typ Il (B 1) je zndmy vysokou rizikovosti maligniho
zvratu. Stéle je u této skupiny pacient(i povazovano
riziko 15x vy$8i nezli ve zdravé populaci. Po operaci
B Il je zaznamenan rozvoj atrofické gastritidy jiz po
5 letech od operace a po 15 letech jiz postihuje 90 %
operovanych pacient, na rozdil od typu B |, kde se
tento typ prekancerdzy objevuje az po 10-15 letech
a je pfitomen u 30 % pacientt (3, 6).

Zavér

Pro stale se zvySujici poéty pacientli s dia-
gnostikovanym nadorem jicnu je nutnd 1. véasna
endoskopicka a histologicka diagnostika, 2. ucelna
a maximalné ucinna lécba refluxni choroby jicnu
a 3. obecnd dieteticka prevence nadorovych nemo-
ci — nekuféctvi, snizeny pfisun alkoholu a karcino-
gennich latek ve stravé.

U rakoviny zaludku je zajimavy fakt, ze i pfes
vyrazny pokrok v diagnostice i [é¢bé se poCet paci-
entli s 5letym pfeZivanim zvySuje jen velmi pomalu.
V poslednim desetileti je zaznamenén nérist inci-
dence v€asného adenokarcinomu zaludku, ktery po-
skytuje vétsi spektrum feSeni i lepSi progndzu.
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