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Abstrakt v CJ:

Karcinom délozniho Cipku je 1 pfes zavedeni screeningu a vakcinace proti HPV infekci
4. nejCastéj§im malignim onemocnénim vyskytujicim se u zen na celém svété. Zhoubné
onemocnéni délozniho Cipku je vyvolano HPV infekci, jez se prenasi pii pohlavnim styku nebo
dotyky na genitalie nakazeného partnera. Je znamo, ze az 80 % populace se s timto virem béhem
svého zivota setka. Nicméné€ ne u kazdého nakazeného ¢lovéka dochazi ke vzniku maligniho
tumoru nebo prednadorovych 1€zi, nebot imunitni systém clovéka je schopen infekci potlacit.
Cilem prehledové bakalarské prace bylo zaméfit se na aktualni obecné informace tykajici se
karcinomu délozniho ¢ipku, HPV viru a pfedevS§im na diagnostiku a lécbu jiz vzniklého
nadorového onemocnéni. K tvorbé bakalarské piehledové prace byly pouzity elektronické
databaze Medvik, EBSCO a PUBMED a také odborné knihy. Sumarizované aktualni dohledané
poznatky mohou pomoci studentiim ¢i absolventiim oboru radiol ogicky asistent pochopit vznik
nadorového onemocnéni, na jehoz zrodu se podileji rizikové faktory a zvySit povédomi
o diagnostice Ci 1écbé daného onemocnéni. Prehledova bakalarska prace muze slouzit také
ucitelim nebo manazerim zdravotnického zafizeni jakozto edukacni material a druh osvéty
tykajici se dulezitosti prevence a vakcinace proti lidskym papilomaviram.
Abstrakt v AJ:

Despite the introduction of screening and vaccination against HPV infection, cervical
cancer is the 4th most common malignancy in women worldwide. Cervical cancer is caused by
HPV infection, which is transmitted through sexual intercourse or touching the genitals of

an infected partner. It is known that up to 80 % of the population will come into contact with



this virus during their lifetime. However, not every infected person develops a malignant
tumour or pre-cancerous lesion, as the human immune system is able to suppress the infection.
The aim of this review thesis was to focus on current general information regarding cervical
cancer and especially on the diagnosis and treatment of pre-existing cancer. The electronic
databases Medvik, EBSCO and PUBMED as well as specialist books were used to produce
the undergraduate review thesis. The summarized current knowledge can help students or
graduates of radiology assistant to understand the emergence of cancer, the risk factors involved
in its birth and increase awareness of the diagnosis or treatment of the disease. The review
bachelor thesis can also serve teachers or managers of a health care facility as educational
material and a type of awareness regarding the importance of prevention and vaccination
against human papillomaviruses.
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Uvod

Karcinom hrdla délozniho neboli karcinom €ipku délozniho patii 1 v dneSni dob& mezi
nejcasteji se vyskytujici maligni nadory u zen (Pechacova, 2020, s. 124). Tvori 12 % ze vSech
druhti zhoubnych nadort. Rakovina dé€lozniho Cipku se vyskytuje hlavné v rozvojovych
zemich, a to z necelych 80 % (Kudva, 2020, s. 619). U Zen je prave karcinom délozniho Cipku
ctvrtym nejcastéj§im malignim nadorem na svété (Sehnal, 2019, s. 225). Zavedeni screeningu
napomohlo zachyceni nadoru vcas, avSak i1 pres tuto skuteCnost byva Casto diagnostikovan
pozdé. Bylo zjisténo, ze ve stadiu IV je diagnostikovano pfiblizn€ 10 % piipadu (Pechacova,
2020, s. 124).

Rizikovym faktorem podilejicim se na vzniku karcinomu je HPV infekce, ktera se
nejCastéji prenasi sexuadlnim stykem (Fait, 2020, s. 254). Zkratka HPV v anglickém jazyce
znamena Human papillomavirus, coz je lidsky papilomavir pfenosny na jiného cloveka.
Promorenost HPV infekci v populaci je 80 % (Moukova, 2020, s. 243). Prevalence se muze
nejcastéji projevit mezi 18. - 25. rokem a to u 14 - 40 % populace (Fait, 2020, s. 254). Imunitni
systém neni schopen se vzdy vyporadat s infekci a spolu s rizikovymi faktory, coz jsou faktory
poskytujici pfiznivé podminky pro vznik nemoci, umoziuji vznik pfednadorovych az
nadorovych zmeén. Z tohoto divodu je nutné a nezbytné, aby kazda zena pravidelné
navstévovala svého gynekologa a aby bylo mozné zachytit nador vcas, tedy ve stadiu
prekancerozy. Prekanceroza je stav pred vznikem maligniho nadoru (Moukova, 2020, s. 243).
Od roku 2012 je navic mozné se nechat naockovat proti lidskym papilomavirim. Cilem
vakcinace je dosazeni kolektivni imunity a zajisténi ochrany i lidem, ktefi se z divodu jakékoliv
kontraindikace nemohou sami nechat naockovat (Gricova, 2016, s. 22 - 23).

Dle udajt epidemiologie zhoubnych nadorti v Ceské republice incidence, coz je podet
novych onemocnéni na 100 000 zen za jeden rok, zhoubného nadoru hrdla délozniho od roku
1977 klesla z cca 1100 piipadd a dostala se tak v roce 2018 na pticku cca 700 potvrzenych
pfipadii na 100 000 zen. Mortalita, tmrtnost Zen na dané onemocnéni za rok, byla cca 390 Zen
na 100 000 Zen. Pfimka mortality se viak v Ceské republice nijak nezménila (SVOD, 2005).

K 1écbe¢ karcinomu délozniho ¢ipku se vyuziva chirurgicka 1écba, radioterapie
a chemoterapie, ktera je prezdivana jako cytostaticka 1éCba. Zajimavosti je, ze chemoterapie se

zacCala rozvijet az o 60 let pozdé&ji po vyuzivani ionizujiciho zareni (Dienstbier, 2012, s. 35).

Cilem bakalaiské prace je sumarizovat dohledané publikované aktudlni poznatky

zamértujici se na karcinom délozniho ¢ipku. Dil¢imi cili jsou:



I.  Cil 1: Sumarizovat aktualni dohledané publikované poznatky o HPV infekci a jejim
vlivu na rozvoj maligniho nadorového onemocnéni.

II. Cil 2: Sumarizovat aktualni dohledané publikované poznatky o diagnostickych
a lécebnych modalitach vyuzivanych pfi podezfeni u karcinomu de€lozniho cCipku,

ptipadné pfi jeho histologickém ovéfteni.

Pred tvorbou bakalarské prace byly prostudovany nasledujici publikace:

° MOUKOVA, Lucie. Karcinom délozniho hrdla - editorial. Kl/inickd onkologie [online].
2020, 33(2), . 87-88. ISSN 1802-5307. Dostupné z:
https://www.medvik.cz/link/bmc20002560

e NESNIDALOVA, Ivana, Drahomira FILAUSOVA a Romana BELESOVA. Prevence
nadorovych onemocnéni u zen - vyzkumné Setfeni o vyuziti moznosti prevence nadorovych
onemocnéni v zenské populaci. Prakticka gynekologie [online]. 2016, 20(1), 23-30. ISSN
1801-8750. Dostupné z: https://www.medvik.cz/link/bmc16015030

e PECHACOVA, Zdefika, Emanuela KMONICKOVA, Iva KREPELKOVA a kol. Létba
karcinomu hrdla délozniho s postizenim paraaortalnich uzlin - retrospektivni hodnoceni
vlastniho souboru. Klinickda onkologie [online]. 2020, 33(2), 123-131. ISSN 1802-5307.
Dostupné z: doi:10.14735/amko2020123

o SLAMPA, Pavel. Radiacni onkologie v praxi. 2. aktual. vyd. Brno: Masarykdv onkologicky
ustav, 2007. s. 118-126. ISBN 978-80-86793-08-5.


https://www.medvik.cz/link/bmc20002560
https://www.medvik.cz/link/bmcl6015030

Popis reSersni ¢innosti

Pro tvorbu piehledové bakalaiské prace byla vypracovana reSer$ni Cinnost, ktera

napomohla k hledani validnich a aktualnich zdroja tykajici se karcinomu délozniho ¢ipku.

VYHLEDAVACI KRITERIA

Klic¢ova slova v CJ: délozni ¢ipek, nadory délozniho Cipku, HPV, vakcinace

Klicova slova v Al: cervix uteri, cervical cancer, HPV, vaccination

Jazyk: Cesky, anglicky
Obdobi: 2011 - 2022

DalSsi kritéria: recenzovana periodika, plné texty

DATABAZE
Medvik, EBSCO, PUBMED

Nalezeno 251 ¢lanku

VYRAZUJICi KRITERIA
- duplicitni ¢lanky
- ¢lanky nespliiujici kritéria

- ¢lanky neodpovidajici tématu




SUMARIZACE POUZITYCH DATABAZi A DOHLEDANYCH DOKUMENTU
Medvik - 7
EBSCO - 8
PUBMED - 5

Webova stranka - 1

Pro tvorbu teoretickych vychodisek bylo pouzito 21 ¢lanka a 8 knih.
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Anatomie pohlavniho ustroji Zeny

Pohlavni organy zeny se dle mista ulozeni a poctu de€li na vnitini a zevni a na parové
a neparové pohlavni organy. Mezi vnitini a taktéz 1 parové pohlavni organy Zeny se fadi
vajeCniky (ovaria) a vejcovody (tubae uterinae). Druhd skupina wvnitfnich neparovych
pohlavnich organd je tvorena dé€lohou (uterus) a pochvou (vagina). VSechny tyto vnitini
pohlavni organy jsou upevnény pomoci Sirokého vazu de€lozniho (ligamentum latum uteri).
Zevni pohlavni organy, jinym nazvem zevni rodidla, jsou okem viditelné genitalie, mezi néz
patfi parové velké a malé stydké pysky (labia majora et minora pudendi), poSevni predsin
(vestibulum vaginae), postévacek (klitoris), stydky pahorek (mons pubis), topofivy organ
(bulbus vestibuli) a parova velka predsifiova zlaza nebo-li Bartholinitho zlaza (glandula

vestibularis major) (Cihék, 1988, s. 302 a 331).

1.1. Vnitini pohlavni orgiany Zeny

Vnitini pohlavni organy zeny nejsou viditelné pouhym okem a je nutné pouzit pro jejich
zobrazeni napt. zobrazovacich metod nebo gynekologického zrcatka pro zobrazeni pochvy. Jak

jiz bylo zminéno vyse, patii sem vaje¢niky, vejcovody, déloha a pochva (Cihak, 1988, s. 302).

Vajecnik (ovarium)

Vajecnik je zenska pohlavni zlaza, jehoz funkci je produkce zenskych pohlavnich
hormonti a pohlavnich buné€k (vajiCek). Ovarium ma ovalny tvar, SedoriZzovou barvu
a zvrasnény povrch (Narika, 2009, s. 215). Povrch ovaria se v prubéhu Zivota méni. Nejprve je
jeho povrch hladky, béhem dospivani hrbolaty a ve stafi je jiz svrastély. Cely povrch vaje¢niku
pokryva zarodecny epitel, pod jehoz vrstvou se nachazi vazivova vrstva (tunica albuginea).
Vnitfek vajecniku vypliuje vazivo (stroma ovarii), které se sklada z ktry (cortex ovarii) a diené

(medulla ovarii) s krevnimi 1 miznimi cévami (Cihék, 1988, s. 302 - 303 a 305).

Vejcovod (tuba uterina)

Vejcovod ma tvar dlouhé trubice, ktera slouzi k zachyceni vajicka a jeho transportu
do délohy, jez trva zhruba 4 - 5 dni. Pfi zménach sliznice, které mohou byt zptisobeny napf.
zanétem, muze dojit k zneprichodnéni vejcovodu a vzniku mimodélozniho té€hotenstvi.
Sliznice vejcovodu je svétle razova, kryta jednovrstevnym cylindrickym epitelem obsahujicim
bunky s fasinkami a sekre¢ni buriky bez rasinek. Svalovina vajec¢niku se sklada z vnitini
cirkularni a zevni longitudinalni vrstvy. Tunica serosa kryje cely organ (Cihak, 1988, s. 309 -

310).
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Déloha (uterus)

Déloha je neparovy duty svalovy organ slouzici k vyvoji zarodku a to az do porodu
(Cihak, 1988, s. 312). Uterus se déli na t&lo d&lozni (corpus uteri), hrdlo dé&lozni (cervix uteri)
a uzinu délozni (isthmus uteri). T€lo délozni se dale rozdé€luje na dno délozni (fundus uteri),
rohy délozni (cornua uteri) a hrany délozni (margo uteri). Na hrdle déloznim se rozliSuje horni
usek (portio supravaginalis), Cipek délozni (portio vaginalis) a zevni branku délozni (ostium
uteri) (Narika, 20009, s. 217). Délozni Cipek tvarové pripomina hlavicku hiibku s malym otvorem
uprostied (Pesl, 2011, s. 104). Je kryty dlazdicobunéénym a cylindrickym epitelem (Biichler,
2017, s. 83). D¢lozni sténa je tvorena 3 vrstvami: sliznici (endometrium), svalovinou
(myometrium) a serosni vrstvou (perimetrium). Endometrium je kazdych cca 28 dni vystaveno
zménam, které se nazyvaji menstruaéni cyklus (Cihak, 1988, s. 314). Funkci dé&lohy je
zachyceni rozryhovaného vajicka a nasledny vyvoj v zarodek, embryo a plod (Novotny, 2007,

s. 169).

Pochva (vagina)

Pochva je svalova trubice, jez spojuje délozni dutinu se zevnimi pohlavnimi organy.
(Novotny, 2010. s. 169). Je rozdé€lena na pfedni a zadni sténu (paries anterior et posterior)
charakteristickou slizni¢nimi fasami (rugae vaginales) Pfed prvnim pohlavnim stykem je téméf
uzaviena panenskou blanou (hymen). V pochvé je kyselé prostfedi, které zabrariuje tvorbe
zanétu (Narika, 2009, s. 220). Sténa pochvy je slozena ze sliznice, svaloviny a vaziva. Sliznice
je nartzovéla vrstva neobsahujici zlazy, svalovina je hladka a ve vazivu se nachazi znacné

mnozstvi cév a nervil (Cihak, 1988, s. 327 - 328).

1.2. Zevni pohlavni organy zZeny

Vn¢jsi neboli zevni pohlavni organy zeny jsou utvary, které se nachazeji kolem posevni
predsing (vestibulum vaginae). Patfi sem velké a malé stydké pysky, postévacek, topofivy organ

a jiz zmin&na posevni piedsiii (Cihak, 1988, s. 331).

Velké stydké pysky (labia majora pudendi)

Velké stydké pysky jsou dva kozni zadhyby, které kryji malé stydké pysky. Odlisnosti
velkého stydkého pysku od okoli je jeho zvysena pigmentace a rist chlupt (Cihak, 1988,
s. 333). V predni ¢ast pfechazeji ve Venusin pahorek, ktery je od obdobi puberty také pokryt
ochlupenim (Narika, 2009, s. 217). Pii zranéni velkého stydkého pysku mize dojit k rozsahlému

krvaceni z divodu nadmérného Zilniho prokrveni (Cihak, 1988, s. 333).
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Malé stydké pysky (labia minora pudendi)

Malé stydké pysky jsou slizni¢ni fasy ruzové barvy vyplnéné kolagennim vazivem
(Cihak, 1988, s. 333). Vytvaieji predkozku postévacku (praeputium clitoridis), na n&jz navazuje
uzdicka (frenulum clitoridis). Mezi malymi stydkymi pysky a poStévackem se nachézi predsin

poSevni (vestibulum vaginae) (Narika, 2009, s. 221).

Postévacek (klitoris)
Klitoris je umistén pod koznimi fasami malych stydkych pyskd. Jedna se o zenské

topofivé téleso, pii vzruseni dochazi k jeho zdufeni (Cihak, 1988, s. 333).

Parovy toporivy organ (bulbus vestibuli)
Parovy topofivy organ se nachazi kolem vaginalni stény. Je slozen ze zilnich pletenti,
vaziva a hladké svaloviny. Pfi pohlavnim vzruSeni, stejn¢ jako u klitorisu, dochézi k jeho

zdufeni (Cihak, 1988, s. 333).

PoSevni predsin (vestibulum vaginae)

Jak jiz bylo zminéno vySe, poSevni pifedsin je misto mezi postévackem a malymi
stydkymi pysky (Narika, 2009, s. 221). Do této predsiné usti dvé zlazy: malé a velké predsifiové
zlazy (glandulae vestibulares minores et majores). Malé predsifiové zlazy slouzi k udrzovani
vlhkosti. Velka predsifiova 7laza je také oznadovana jako Bartholiniho Zlaza (Cihak, 1988,

s. 333).
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Lidsky papilomavirus (HPYV)

Lidské papilomaviry jsou malé neobalené dvouvldknové DNA viry, které se fadi
do Celedi Papillomaviridae (Blahak, 2020, s. 292). Jejich velikost je 57 nm (Moukova, 2013,
s. 50). Je znamo, Ze jsou puvodcem mnoha onemocnéni, véetné zhoubnych nadora (Blahak,
2020, s. 292). Obvykle infikuji ktzi a slizni¢ni povrchy, usta, anal, zenské genitalie a epitel
endometria. Existuje 189 typt papilomavird, z nichz 120 je schopno infikovat clovéka
(Psomiadou, 2020, s. 50). Z tohoto mnozstvi se §ifi pohlavnim stykem 40 typt (Pesl, 2011,
s. 104). Dulezité je si uvédomit, ze ne vSechny typy HPV zptsobuji zhoubna onemocnéni,
a proto se déli na nizce a vysoce rizikové skupiny. Nizce rizikové viry zpasobuji napt. kozni
nebo genitalni bradavice a oznacuji se jako LR-HPV (low - risk HPV) (Bartosik, 2018, s. 90).
K nizce rizikovym virim se tadi typ 6, 11, 40, 42, 43, 44, 54, 61, 72 a 81 (Moukova, 2013,
s. 50). Do druhé skupiny patii napt. nejznaméjsi kmen HPV 16 a 18. Jedna se o skupinu vysoce
Patfi sem nadory délozniho hrdla, vaginy, analniho otvoru a hlavy a krku (Bartosik, 2018,
s. 90). Tato skupina je vétsi a zahrnuje kromé typu 16 a 18 také typ 26, 31, 33, 35, 39, 45, 51,
52, 53, 56, 58, 59, 66, 68, 73 a 82 (Moukova, 2013, s. 50). Velmi rizikové typy HPV 16 a 18
zpusobuji ze 71 % rakovinu délozniho Cipku, méné rizikové typy HPV 31, 33, 45, 52 a 58
predstavuji 19 % (Bhatla, 2018, s. 22 - 23).

Genom HPYV se sklada z dvousroubovicové kruhové DNA, ktera ma 3 Casti. Prvni Cast
se nazyva Casna oblast nebo-li early region, do které fadime geny E1, E2, E4, ES5, E6 a E7,
u nékterych kmena se mizeme setkat i s geny E3 a E8. Funkci téchto proteint je podileni se
na replikaci (zmnozeni) a transkripci (prepisu) genomu, bunécné signalizaci (komunikaci mezi
burikami) a apoptoze (bunécné smrti). Jsou aktivované v ranych fazich infekce. Druhou ¢ésti je
oblast pozdni faze neboli late region obsahujici kodujici sekvence gent L1 a L2, které umoziuji
tvorbu virového kapsoidu. Posledni skupina nese nazev kontrolni oblast neboli long control
region - LCR. Zahrnuje misto pocatku replikace, vazebna mista transkripcnich faktora
a promotor P97. Ukolem promotoru P97 je transkripce vétsiny gend z prvni neboli &asné oblasti
(Bartosik, 2018, s. 90). Za vznikem nadorového bujeni stoji onkoproteiny E6 a E7, které jsou
produkovany nadorovymi butikami v butice hostitelské (Gricova, 2016, s. 24).

HPV nejcastéji pronika v misté mikrotraumat, kde napada bazalni vrstvu (stratum
basale) epitelu kiize nebo sliznice, ktera se nachazi v nejspodnéjsi vrstve kize. Inkubacni doba
¢ini 1,5 - 8 mésict (Moukova, 2013, s. 50). HPV infekci se mize ¢lovék nejcastéji nakazit

béhem pohlavniho styku, pfipadné dotyky rukou nebo ust na genitalie infikované osoby.
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Kondom neni v tomto piipadé stoprocentni ochrannou. Méné Castym zptisobem pienosu je
pfenos z matky na dité béhem porodu. Infekci se pfed 50. rokem zivota nakazi 80 % zen a 50%
muza (Gricova, 2016, s. 24).

Vznik rakoviny délozniho Cipku je mozné rozdélit do 4 fazi - HPV infekce, virova
perzistence, vznik prekancerdzy a vznik invazivniho (infiltrujiciho) karcinomu. Jak jiz bylo
zminéno vyse, imunitni systém je schopen infekci HPV potlacit, nicméné v opa¢ném piipadé
dochézi k tkanovym az molekularnim zménam. Na déloznim ¢ipku dojde k zméné epitelu
a vzniku cervikalni intraepitelialni neoplazie (CIN). Dle rozsahu postizeni délime dysplazii
na lehkou (CIN I), stfedni (CIN II) a t€zkou (CIN III) (Bartosik, 2018 s. 90). Vliv HPV na vznik
zhoubného onemocnéni délozniho hrdla objasnil némecky profesor doktor Harald zur Hausen,

ktery za sviij objev ziskal v roce 2008 Nobelovu cenu za medicinu (Moukova, 2013, s. 50).
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Prekancerozy délozniho hrdla

Prekancerézy délozniho hrdla, jinymi slovy dysplazie, jsou pfednadorové zmény, které
mohou vést ke vzniku maligniho nadoru. Tyto zmény napadaji dlazdicobunéény a zlazovy
epitel (Moukova, 2013, s. 49 a 50). Na rozdil od karcinomu nemaji nadorovy charakter a i pfes
to, ze dochazi k déleni buné€k, neptekracuji bazalni membranu (Eggova, 2012, s. 23). Na vzniku
malignity se podileji vysoce rizikové lidské papilomaviry spolecné s recidivujicimi zanéty
délozniho hrdla, poranénim délozniho ¢ipku, imunosupresivnimi stavy a sexualni
promiskuitou. Ke snizeni incidence se provadi cervikalni screening a ockuje se proti lidskym
papilomavirim (Moukova, 2013, s. 49). Infekce lidskym papilomavirem ma velmi dlouhé
asymptomatické obdobi. Projevy lze pozorovat az u pokrocilejSich stadii prekancer6z, béhem
kterych se objevuje vaginalni vytok, krvaceni z d€lozniho hrdla, Spinéni a bolest po pohlavnim
styku. Pfednadorové stavy se déli dle epitelu, ze kterého vychazeji. Karcinom se muze
z prekancerdz vyvinout az za 10 - 15 let (Moukova, 2013, s. 50).

Prednadorové zmény lze zobrazit pomoci diagnostickych metod, mezi které se tadi
cytologicke stéry z délozniho hrdla, kolposkopické vySeteni, HPV test a odbér biopsie. Pomoci
cytologie 1ze hodnotit, zda se jedna o nizky nebo vysoky stuperi skvamozni intraepitelialni 1éze
nebo o adenokarcinom in situ. Kolposkopické vySetfeni poskytuje informaci o dysplastickych
zménach. Prikaz virové DNA poskytuji HPV testy (Moukova, 2013, s. 50). Jedna se tedy
o soubor kazdorocnich preventivnich opatfeni u gynekologa (Eggova, 2012, s. 23). Lécba
prekanceroz si klade za cil odstranit postizenou ¢ast délozniho hrdla. K tomuto tc¢elu se vyuziva
metod konizace a cylindrické disekce de€lozniho hrdla nebo vaginalni trachelektomie, pfi niz
dojde k uplnému odstranéni délozniho hrdla. Je mozné vyuzit i 1écbu zvanou hysterektomie,

ktera vede k odstranéni celé délohy (Moukova, 2013, s. 50).

1. Cervikalni intraepitelialni neoplazie (CIN), skvamoézni intraepitelialni léze (SIL)
Cervikalni intraepitelialni neoplazie a skvamoézni intraepitelialni 1éze vychazeji

z dlazdicobunécného epitelu (Eggova, 2012, s. 23). Po ndkaze HPV infekci dochazi v buiikach

k mnoha zménam, mezi které napt. patii porucha maturace, rozsifeni bazalni zony a projev

mitoz. CIN se déli dle histopatologie na 3 stupné a to nasledovné (Moukova, 2013, s. 50).:

e CIN I - mirna dysplazie - zasahuje dolni 1/3 epitelu.
e CIN II - stfedni dysplazie - vznika v dolnich 2/3 epitelu, dochazi zde k porucham

maturace a projevu mitoz.
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e CIN III - t&zka dysplazie, do které se fadi 1 carcinoma in situ. Cely epitel postihuji
poruchy maturace a mitdéz (Moukova, 2013, s. 50). I pfes to, ze ma tézka dysplazie

veskeré vlastnosti nadoru, tak nepfertsta pres bazalni membranu (Eggova, 2012, s. 23).

Pomoci onkologické cytologie se klasifikuje stuper SIL:

e LG SIL (low grade) - 1éze nizkého stupné - spadaji do 1. stupné a odpovidaji CIN 1. Je
nutné dochazet na kolposkopicka a cytologicka vySetieni.

e HG SIL (high grade) - 1éze vysokého stupné. Patii sem carcinoma in situ, jez se musi

histologicky ovéfit (Eggova, 2012, s. 23).

2. Cervikalni glandularni intraepitelialni neoplazie (CGIN)

CGIN predstavuji prekancerdzy ze zlazového epitelu. Do této skupiny se fadi low-grade
a high-grade 1éze (Moukova, 2013, s. 50). Mezi nizce rizikové 1éze LG CGIN patii adenoatypie.
Do vysoce rizikovych 1ézi HG CGIN spadéa adenocarcinom in situ (AIS) (Eggova, 2012, s. 23).
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Histologie

Podobné jako u prekancerdz i zde je mozné zhoubné nadory rozdélit podle epitelu, ze
kterého vychazeji. Nejrozsitenéjsi skupinou, ktera tvoii 85 - 90 % jsou spinocelularni
karcinomy, které wvznikaji z dlazdicobunééného epitelu. Do druhé skupiny se ftadi
adenokarcinomy, jez vychazeji ze zlazového epitelu a tvoii 10 - 15 %. Sarkomy a melanomy
jsou vzacné se vyskytujici maligni tumory (Slampa, 2007, s. 118). U nadort se navic uvadgji

stupné zralosti (grading), ktery je v rozsahu od G1 - G3.

e Gl - dobfe diferencovany nador
e (2 - stfedné diferencovany nador

e G3 - méalo diferencovany nador

Nador muze rust exofiticky nebo endofyticky. Rist exofiticky je rast z povrchu hrdla,
zatimco rust endofyticky je uvniti hrdla. Endofyticky rust je dlouhou dobu bez ptiznakd, a proto
byva zachycen az v pokroc¢ilém stadiu (Soumarova, 2019, s. 198). Tumor se muze §ifit do
parametrii, pochvy, délohy, mocového méchyte a konecniku. Pomoci lymfatickych cest se Siti
do regionalnich, ilickych a paraaortdlnich uzlin. Hematogenni cestou zasahuji plice, jatra
a skelet (Bhatla, 2018, s. 24).

Podezieni na maligni onemocnéni se miize projevit nepravidelnym menstruacnim
krvacenim mimo cyklus nebo po pohlavnim styku. Zmény je mozné pozorovat i na vytoku,
ktery byva krvavy nebo hnisavy a nepfijemné pachnouci. Je mozné se setkat i s bolestmi
v oblasti bederni patefe. Mezi méné¢ Casté ptiznaky se fadi urologické zmeény spojené s nucenim

na moceni a krvi v moc¢i (Dienstbier, 2012, s. 60).

spinocelularni karcinom rohovéjici
e nerohovéjici - velkobunécény nebo malobunécny

adenokarcinom
e endocervikalni adenokarcinom, karcinom zjasnych bunék, papilarné serdzni,
mucindzni, endometroidni, adenoskvamozni, karcinoid, mezonefricky adenokarcinom

ostatni
e melanoma malignum
e smiSeny mezenchymalni tumor

Tabulka I - Histologické typy karcinomu délozniho Cipku (Slampa)
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Epidemiologie

Celosvétove nejvice postihuje zeny rakovina prsu, kolorekta, plic a délozniho Cipku.
Kazdy rok je zaznamenano na celém svéte pres pul milionu pfipadd, z nichz vice nez polovina
zen na zhoubné onemocnéni délozniho Cipku umira. Vétsina pripadld je zaznamenana u Zen
z nizkych socialnich vrstev (Bhatla, 2018, s. 22). Incidence karcinomu délozniho ¢ipku se velmi
lisi v jednotlivych zemich. Nejvyssi incidence je zmifiovana v Jizni Americe, zatimco nejnizsi
incidenci je mozné pozorovat v Izraeli, Finsku, Lucembursku a Irsku, kde se vyskytuje u méné
nez 5 zen na 100 000 Zen za rok (Soumarova, 2019, s. 197). V roce 2017 byla incidence v Ceské
republice 14, 5/100 000 zen a mortalita 6, 7/100 000 zen. Pokud se k tomuto cislu pficte i CIN
III, tedy karcinom in citu, tak se incidence zvysi na 66, 3/100 000 zen a mortalita
na 6, 7/100 000zen (Buchler, 2017, s. 90). I pfes skuteCnost, ze se provadi kazdorocné
screening, tak je zachyceno v CR pouze 50 % prednadorovych stavd, zatimco v EU je to az
75 % Nejvyssi vyskyt je pozorovan u zen mezi 40. a 49. rokem (Soumarova, 2019, s. 197).
Obvykle se jedna o Zeny, které pochazeji z ekonomicky a socialn€ chudsich poméra (Bichler,
2017, s. 84). Rizikovym faktorem pro vznik cervikalniho karcinomu je promiskuita, a proto
timto onemocnénim 4x Castéji onemocni prostitutky a u jeptiSek se karcinom objevuje pouze
vzacné. Nizsi vyskyt 1ze pozorovat i u zidovek. Diivod neni pfesné znam, ale pravdépodobneé
se jedna o kombinaci obfizky u muzi a vérnosti k partnerkam (Jurga, 2000, s. 936).

Dle udajti epidemiologie zhoubnych nadorti v Ceské republice incidence, coZ je podet
novych onemocnéni na 100 000 zen za jeden rok, zhoubného nadoru hrdla délozniho od roku
1977 klesla z cca 1100 piipadi a dostala se tak v roce 2018 na pficku cca 700 potvrzenych
ptipadt na 100 000 Zen. Mortalita, tedy amrtnost Zen na dané onemocnéni za rok, byla cca 390
7en na 100 000 Zen. Pfimka mortality se viak v Ceské republice nijak nezménila (SVOD, 2005)

Nejcastejsimi symptomy doprovazejicimi nador je krvaceni z rodidel, které se projevuje
zejména po pohlavnim styku a vytok. U pokrocilych stadii je to bolest v podbfisku a sakralni
oblasti a také ubytek na vaze. Velmi pokrocila stadia jsou charakteristicka urémii, ktera je
zpusobena zablokovanim mocovodu nadorem, ktery se jiz nachazi v panvi (Soumarova, 2019,

s. 197).
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TNM Klasifikace, FIGO Kklasifikace

Mezinarodni federace pro gynekologii a porodnictvi (FIGO) urcuje pravidla pro
hodnoceni stadia zhoubného onemocnéni dé&lozniho &pku (Slampa, 2007, s. 118). TNM
klasifikace se pouziva pro hodnoceni stupné zhoubnych onemocnéni a je nejvice pouzivanym
systémem (Blahak, 2020, s. 296). Zkratka TNM vyjadiuje informaci o stupni nadoru (T), Sifeni
nadoru regionalnimi miznimi uzlinami (N) a pfitomnosti vzdalenych metastaz (M) (Slampa,
2007, s. 119 - 120).

Do skupiny regionalnich miznich uzlin se fadi uzliny paracervikalni, parametrialni,
hypogastrické spolecné s vnitfnimi ilickymi a obturatornimi, dale spolecné a zevni ilické

a v neposledni fadé uzliny presakralni a lateralni sakralni (Slampa, 2007, s. 119).

TX primarni nador nelze hodnotit

TO bez znamek primarniho nadoru

Tis 0 karcinom in situ (preinvazivni karcinom)

T1 I karcinom délozniho ¢ipku je omezeny na délohu (Sifeni na télo deélozni
se nezohlednuje)

Tla IA invazivni karcinom je diagnostikovany pouze mikroskopicky
stromalni invaze je do 3 mm do hloubky, horizontalni §ifeni je 7 mm

Tlal IA1 L«
nebo méné
stromalni invaze je vétsi nez 3 mm, ale nepfesahuje 5 mm, horizontéalni

Tla2 IA2 v o x
Sifeni je 7 mm nebo méné

T1b IB 1éze je omezena na Cipek

T1bl IB1 1éze ma 4 cm nebo méné

T1b2 IB2 1éze je vétsi nez 4 cm, karcinom se Sifi mimo délohu, ale ne az ke sténé

™ I karcinom se §ifi mimo délohu, ale ne ke sténé panevni a ne do dolni
tfetiny pochvy

T2a ITA karcinom se nesifi do parametrii

T2b 1B karcinom se Sifi do parametrii

T3 I karcinom se muze Sifit ke sténé panevni, do dolni tfetiny pochvy,
zapticitiuje hydronefrozu nebo afunkei ledvin

T3a IITA nador postihuje dolni tfetinu pochvy, ale nesifi se ke stén¢ panevni
nador se §ifi ke sténé panevni nebo zpisobuje hydronefrozu nebo

T3b I1IB i .
afunkci ledvin

T4 IVA nador postihyje sliznici mo¢ového méchyte nebo rekta nebo se Sifi
mimo malou panev

Ml IVB vzdalené metastazy

Tabulka 2 - Velikost primdrniho nadoru (Slampa)
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NX regionalni mizni uzliny neni mozné hodnotit

NO v regionalnich miznich uzlinach nejsou metastazy

N1 v regionalnich miznich uzlinach se vyskytuji metastazy

Tabulka 3 - Metastdzovani do regiondinich lymfatickych uzlin (Slampa)

MX vzdalené metastazy nelze hodnotit
MO bez vzdalenych metastaz
Ml vyskyt vzdalenych metastaz

Tabulka 4 - Metastazovani do vzddlenych orgdnii (Slampa)
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Rizikové faktory

Kazdy clovek ma urcité zivotni navyky, které je zvykly praktikovat kazdy den a bere je
jako soucast svého zivota. Takové navyky mohou mit pozitivni, avSak také negativni vliv
na nase télo a celkové na psychické a fyzické zdravi. Negativnim zivotnim navykem je mozné
oznaCit nejriznéjsi zavislosti, jakozto koufeni cigaret, konzumaci alkoholu a pfijimani
nadmérného mnozstvi jidla s vysokym podilem sacharidl, lipidi a soli. Mluvime tedy
o rizikovych faktorech, které maji vliv na vznik zhoubného onemocnéni délozniho cipku
(Gricova, 2016, s. 24). Dle nejruznéjsich studii patii mezi velmi vyznamny rizikovy faktor
predevsim nakaza lidskym papillomavirem (HPV), ktery se pfenasi pii pohlavnim styku z muze
na Zenu, ale i v opa¢ném piipadé. Nejcast€jSimi prenaseci jsou muzi, u kterych se mize také
objevit infekce a zpisobit rizna onemocnéni postihujici pohlavni organy, napt. genitalni
bradavice nebo tumor penisu (Kim, 2021, s. 1 - 2).

Podobné jako u jinych onemocnéni i zde hraje vyznamnou roli koufeni cigaret, pfi¢emz
doba trvani a intenzita koufeni zvysuje riziko pro vznik maligniho onemocnéna az dvojnasobng.
(Kim, 2021, s. 1 - 2). Mezi dalsi rizikové faktory patii uzivani drog, brzké zahajeni sexualniho
zivota, promiskuita, vysoka parita a interrupce (Dienstbier, 2012, s. 60). Negativni vliv na vznik
infekce ma také dlouhodobé uzivani antikoncepce, oslabend imunita, vyskyt karcinomu
délozniho Cipku nebo délohy v rodiné a dalsi pohlavni nemoci (Gricova, 2016, s. 24).
Do rizikové skupiny se fadi lidé s HIV, po onkologické 1€cbé nebo po transplantaci (Luniackova,
2018, s.164).

Univerzitni klinika gynekologie a porodnictvi ve Skopje nachéazejici se v Republice
Severni Makedonie se rozhodla ud¢lat studii zabyvajici se pravé rizikovymi faktory, jez by
mély mit podil na vzniku dlazdicovych intraepitelidlnich 1ézi a samotném dlazdicovém
invazivnim karcinomu. Studie nesla nazev Zivotni navyky jako rizikové faktory pro
dlazdicobunééné abnormality délozniho hrdla a zaméfila se na zkoumani vlivu koufeni cigaret,
konzumace alkoholu, uzivani drog a zptsobu stravovani. Cilem bylo odhalit nejcast&jsi zivotni
navyky s vlivem na vznik dlazdicovych intraepitelialnich 1ézi a dlazdicového invazivniho
karcinomu. Vyzkumu se zucastnilo 192 zen ve véku od 20 do 59 let rozdélenych na dvé
skupiny: vySetfované a kontrolované. Studie probihala od bifezna 2019 do zafi 2020
na Univerzitni klinice gynekologie a porodnictvi a radioterapie a onkologie ve Skopje. U vSech
zen byla provedena kolposkopicka biopsie a endocervikalni kyretaz potifebna k urceni
histopatologické analyzy. Limitem této studie bylo zaméteni se pouze na Severni Makedonii.

Pfiznivym faktorem byl pomémeé vysoky podil zaastnénych zen a zaméfeni se jak na zeny
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mladsi, tak star§i. Studie prokazala, ze rizikové faktory, mezi niz patii koufeni cigaret,
konzumace alkoholu, uzivani drog a zptsob stravovani maji vliv na vznik karcinomu délozniho
hrdla a také zvysuji ptsobeni vysoce rizikového typu HPV (Dabeski, 2021, s. 797)

Druh4 studie se vénovala vlivu pasivniho koufeni, cukrovky, vysokého BMI
a pracovniho rezimu na vznik rakoviny délozniho ¢ipku. Studii vedl Korejsky narodni priizkum
zdravi a vyzivy v letech 2010 - 2018 s nazvem Expozice pasivnimu koufeni, cukrovka a vysoké
BMI jsou rizikové faktory pro rakovinu délozniho €ipku. Do této studie se zapojilo 29 557 zen,
se kterymi byly vedeny rozhovory a prizkumy zaméfujici se na jejich zdravi. 262 zen mélo
diagnostikovano zhoubné onemocnéni délozniho Cipku. Cilem vyzkumu bylo zjistit, zda maji
rizikové faktory, mezi které patii pasivni koufeni, cukrovka, vysoké BMI a pracovni rezim vliv
na maligni onemocnéni délozniho hrdla. Bylo prokazéano, ze vdechovani cigaretového koufe,
diabetes a vysoké BMP zvySuji riziko vzniku tumoru délozniho ¢ipku. U pracovniho rezimu
souvisejiciho s pracovni dobou a sménami nebyl vliv na maligni onemocnéni prokazan.
Limitem studie bylo zaméfeni se pouze na zeny v Koreji a neuvedeni jejich véku. Pozitivnim

faktorem byl velky pocet respondentek (Kim, 2021, s. 1).
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Prevence

Cilem prevence je zachyceni nadorového onemocnéni vcas, ptipadné zamezeni jeho
vypuknuti a zachovani kvality zivota Clovéka. Velmi vyznamnou prevenci u rakoviny
délozniho Cipku je screening, ktery se pouzivai jako prevence u rakoviny prsu ¢i kolorektalniho
karcinomu, jez postihuje tlusté stfevo. Screening je vySetfeni rizikové skupiny, u které je vetsi
pravdépodobnost vyskytu typického onemocnéni v daném véku a zachyceni jej véas. V Ceské
republice vznikaji programy, které maji zvysit povédomi o prevenci nadorovych onemocnéni,
jednim z nich je napf. Systém podpory prevence vybranych nadorovych onemocnéni v CR -
screeningové programy (Nesnidalova, 2016, s. 23 a 24). Na Skolach by rovné€z méla byt
vyuCovana zdravotni vychova zabyvajici se sexualnim chovanim a zeny i muzi by méli dbat
na sexualni hygienu (Dienstbier, 2012, s. 43). Prevenci mizeme rozdélit do 4 skupin, jedna se

o skupinu primarni, sekundarni, terciarni a kvartérni (Nesnidalova, 2016, s. 23 a 24).

Primarni prevence

Primérni prevence se zabyva rizikovymi faktory, které maji vliv na vznik nadorového
onemocnéni. Hlavnim rizikovym faktorem je Zivotny styl. Zivotni styl je v rukou samotné Zeny
a je jen na ni, zda se bude snazit sportovat, jist zdravé, nekoufit, nekonzumovat alkohol
a celkové dbat na svoje zdravi, at’ uz psychické nebo fyzické. Do této skupiny patii i méne
vyznamny faktor, nez je zivotny styl, a tim je genetika. V pfipadé vyskytu nadorového
onemocnéni u pfibuzného jedince, je vhodné provadét geneticka testovani. Jedna se
o preventivni opatfeni, ktera zahrnuji napf. preventivni mastektomii, kdy se odstrani cela
mlécnd zlaza i s prsnim dvorcem (oblast kolem bradavky) a bradavkou ¢i preventivni
adnexotomie, pii niz dojde k odstranéni vajecniku a vejcovodu (Nesnidalova, 2016, s. 23 a 24).

Do primarni prevence se fadi i ockovani proti HPV infekci. Cilem ockovani je snizeni
vyskytu nadorového onemocnéni a vytvoreni kolektivni imunity (Gricova, 2016, s. 22).
V Ceské republice je mozné se nechat naotkovat od roku 2006. Pro divky ve véku 13 let je
ockovani hrazeno zdravotni pojistovnou. Vakcinace v tomto véku ma svij velmi vyznamny
divod. Bylo prokazano, ze vakcina poskytuje nejvyss$i ochranu u Zen, které se prozatim
nesetkaly s lidskymi papilomaviry, které se prenaseji pravé pri pohlavnim styku. (Nesnidalova,
2016, s. 24). Je vSeobecné znamo, ze muzi jsou prenaseci velmi nebezpecné HPV infekce a je
tedy vhodné, aby také podstoupili oCkovani a chranili tak nejen sebe, ale i své partnery
(Gricova, 2016, s. 26). Nakaza HPV infekci tvoii 5,2 % ze vSech zhoubnych nadori u muzi

a je povazovana za piic¢inu karcinomu anu, penisu, genitalnich bradavic a karcinomt hlavy
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a krku (Sehnal, 2016, s. 34). Na trhu je mozné se setkat s bivalentni vakcinou Cervarix, ktera
chrani proti HPV typu 16 a 18 a tetravalentni vakcinou Silgard, ktera chrani proti
predchazejicim dvéma velmi rizikovym virim zptisobujicim karcinom délozniho Cipku a navic
proti nizce rizikovym viram 6 a 11 (Gricova, 2016, s. 24 a 26). Terapeuticky efekt u zen
s infekci po prvni davce vakciny nebyl potvrzen (Mladénka, 2018, s. 220).

Sekundarni prevence

Sekundarni prevence se zaméfuje na jiz vzniklé prekancerézy a zhoubné nadory
v pocatecnich stadiich (Eggova, 2012, s. 24). Cilem sekundarni prevence je zachyceni
nadorového onemocnéni v prvotnim stadiu, béhem kterého je dobie léCitelné. Patii sem
screening délozniho hrdla, rakoviny prsu a kolorektalniho karcinomu. Screening délozniho
hrdla je soubor vysetieni, kterd dokazou odhalit nadorové onemocnéni ve stadiu prekancerdzy.
Jeho soucasti je kolposkopické vySetieni a cytologicky stér z délozniho hrdla (Nesnidalova,
2016, s. 24). Do cervikalniho screeningu se také fadi konvencni cytologie (Papuv stér),
cytologie na bazi tekutin a HPV test. V nizce piijmovych zemich se pouziva vizualni kontrola
kyselinou octovou (VIA), nebot Papuv stér je finanén€ naroCny. VIA test detekuje 1éze
na déloznim Cipku (Bhatla, 2018, s. 23). Do skupiny sekundarni prevence patii i velmi dulezité
preventivni prohlidky u praktického Iékare a gynekologa, na které by zeny starsi 15 let mély
kazdorocné chodit (Nesnidalova, 2016, s. 24).

Terciarni prevence
Terciarni prevence se zamétuje na zachyceni recidivujici onemocnéni u pacientek, které
jiz prodélaly nadorové onemocnéni. Zeny se po prodélaném nadorovém onemocnéni musi

pravidelné kontrolovat a pozorovat celé své t€lo (Nesnidalova, 2016, s. 24).

Kvartérni prevence

Tento druh prevence se jiz nezaméiuje na rizikové faktory nebo na zachyceni
onemocnéni veas, ale na disledky spojené s nevylécitelnou chorobou. Kvartérni prevence dba
pfedev§im na samotnou pacientku a na jeji psychické a fyzické zdravi a potieby. Cilem
prevence je ulevit clovéku, zamezit vzniku bolesti a zvysit kvalitu zivota (Nesnidalova, 2016,

S. 23 -24).
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Diagnostika

V piipadé podezieni na vyskyt zhoubného nadoru je tfeba ovéfit danou skuteCnost
nejméné dvéma zkuSenymi gynekology (Slampa, 2007, s. 120). Je nutné provést i zakladni
gynekologické vysetfeni, které je tvoreno vySetfenim vaginy a rekta a odbérem cytologie
(Soumarova, 2019, s. 197). Pokud se potvrdi invazivni karcinom, je nezbytné provést vySetien,
ktera poskytnou informaci o rozsahu onemocnéni (staging) a stanovit TNM a FIGO klasifikaci
(Chovanec, 2014, s. 270). Radi se sem zobrazovaci metody, mezi n&z patii US, CT, MR a PET,
jez maji za ucel poskytnou informace o velikosti nadoru, stavu lymfatickych uzlin a pfipadném
Siteni tumoru do okolnich tkani. MR a hybridni zobrazovaci metoda PET/CT se pouziva
u nadort vétSich nez 10 mm. Pfinosem PET/CT je zobrazeni metastaz (Bhatla, 2018, s. 25).
MR je na druhou stranu vyuzivana pro svou presnost v identifikaci nadorové infiltrace okolnich
organd. Spojeni metod PET a MR poskytlo informace o lokalnim nadoru a metastazach Siticimi
se lymfatickymi uzlinami (Sarabhai, 2018, s. 69). Diagnosticka vySetteni se d€li na obligatorni
(zékladni) a fakultativni (dopliiujici) stagingova vySetreni. Fakultativni stagingova vySetieni se
provadéji v piipadé nedostate¢nosti zakladnich vysetfenich (Slampa, 2007, s. 120).

Negativni vlastnosti maligniho onemocnéni délozniho ¢ipku je jeho asymptomatické
obdobi v dobé ¢asného stadia. Klinické projevy, které zahrnuji napt. vodnaty vytok, krvaceni
a bolesti v oblasti malé panve, jsou pfiznaky pozdni, které jiz spadaji do pokrocilého stadia

onemocnéni (Chovanec, 2014, s. 269).

1.3. Obligatorni stagingova vySetieni

Do této skupiny vysetfeni patii anamnéza, celkové gynekologické vySetieni, provedeni
prebioptickych metod, odbér materialu k histologické verifikaci, tedy k potvrzeni nadorového
bujeni, CT vySetfeni panve a retroperitonea, rektoskopie (vyzadovana u rozsahlého st. IIB, u st.
I vzdy), cystoskopie u pokrocilejSich nadorti od stadia T1b2, rtg srdce a plic, UZ ledvin
a zakladni hematologické a biochemické vysetieni (Slampa, 2007, s. 120).

Prebioptické metody fadime mezi neinvazivni techniky, jejichz tkolem je odhalit
a zachytit prednadorovy stav. Spada sem onkologickd cytologie (OC), kolposkopie,
spektroskopie a HPV testy (Chovanec, 2014. s. 269). Onkologicka cytologie, neboli
cytologicky stér, je druh preventivniho vySetieni, které se provadi kazdoro¢né pro divky od
15 let. Vysledny stér se poté posila do cytologické laboratote, kde se vyhodnoti. Pokud se ve
stéru nachéazeji zménéné bunky, jedna se o abnormalni cytologicky nalez. V tomto ptripadé se

stér z délozniho Cipku mize provést znovu nebo se vyuzije moznosti provedeni vySetfeni
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pomoci specialniho mikroskopu, ktery se nazyva kolposkop. Jestlize 1ékat uvidi néjaké zmeény
na ¢ipku, provede se biopsie, pfi které se odebere Cast tkané a posle se na dalsi laboratorni
vySetteni (Pesl, 2011, s. 105).

Histologicka verifikace slouzi k odliSeni benigniho a maligniho nadoru a urceni
diagnézy pacienta. Déli se na diagnostické a diagnosticko-terapeutické vykony. K prvné
jmenovanym patii minibiopsie, cilena excizi a kyretaz délozniho hrdla, do druhé skupiny spada
konizace. Minibiopsie, neboli punch biopsie, se provadi u evidentniho invazivniho karcinomu.
Diagn6za musi byt potvrzena biopsii. U suspektniho invazivniho karcinomu a pozitivnich
nalezu z prebioptickych metod (kolposkopie a onkologické cytologie) se provadi cilena excize.
Kyretaz (vyskrab) de€lozniho hrdla je vykon provadény u klinicky vysoce suspektniho
karcinomu. V pfipadé podezieni na subklinicky-mikroinvazivni karcinom (stadium IA1, IA2)
dle kolposkopického a cytologického vySetfeni se provadi konizace, nebo-li odstranéni Casti

d€lozniho hrdla (Chovanec, 2014. s. 269).

1.4. Fakultativni stagingova vySetieni

Fakultativni stagingova vySetieni slouzi k upfesnéni druhu terapie. Radime sem US
vySetfeni vaginalni sondou s volumometrii délozniho Cipku (od stadia I), MR panve -
volumometrii, 1épe urci rozsah tumoru a Sifeni do parametrii nez CT. PET - posouzeni
patologickych uzlin, nadorové markery (predevsim SCC), scintigrafie ledvin - DTPA, ptipadné
intravenozni urografie (IVU), laparoskopicky staging uzlin, peroperacni vySetfeni sentinelové

uzliny (Slampa, 2007, s. 120).
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Terapie

Lécba je individudlni a zalezi na stadiu nemoci, véku a zdravotnim stavu pacientky,
histologickém typu a diferenciaci tumoru, stavu lymfatickych uzlin a pfitomnosti vzdalenych
metastaz. U mladych zen zalezi 1 na rozhodnuti, zda si pteji mit déti (Chovanec, 2014, s. 270).
O zpusobu 1é¢by rozhoduje tym, ktery se fidi 1éCebnymi protokoly (Dienstbier, 2012, s. 33).
Cilem 16¢by je odstranéni zménénych bundk (Pesl, 2011, s. 105). Usp&snost vyléeni se
pohybuje mezi 40 az 60 % (Dienstbier, 2012 , s. 61).

Pred samotnym zvolenim druhu 1écby je nutné urcit stadium onemocnéni, k tomu slouzi
TNM Kklasifikace. TNM Kklasifikace poskytuje informace o velikosti nadoru, rozsahu postizeni
svodnych lymfatickych uzlin a vyskytu vzdalenych metastaz (Dienstbier, 2012, s. 33). Tumory
mohou byt velmi malych rozméri (stadium IA1 a IA2), ale mohou dosahovat az 4 cm (stadium
IB3) (Soumarova, 2019, s. 198). Horsi prognoza je u vyssiho stupné tumoru, postizeni
lymfatickych uzlin a v pfipadé adenokarcinomu, ktery ma nizkou diferenciaci. Prognoza je
zavisla 1 na hladiné hemoglobinu, nebot” u pacientek, které maji niz§i hemoglobin, nemusi byt

1é&ba pomoci radioterapie tolik Gi&inna (Slampa, 2007, s. 120 - 121).

Stadium 0

Stadium O (Tis = carcinoma in situ) je pocateCnim stadiem nadorového onemocnéni
délozniho &ipku. Uginnou terapii je zde konzervativni operace - konizace délozniho hrdla.
Konizace délozniho hrdla se fadi mezi terapeuticko-diagnostické metody 1é¢by, béhem které
dojde k uplnému odstranéni nadorové léze, a to véetné zdravého lemu tkané, ktery tvori
minimaln€ 5 mm. Nastrojové vybaveni tvori vysokofrekvenc¢ni elektrochirurgické instrumenty
znamé pod pojmem Loop Electrosurgical Excision Procedure - LEEP. Konizaci je mozné
provést 1 pomoci skalpelu (cold knife conization), nevyhodou je vyssi riziko pooperacnich

komplikaci (Chovanec, 2014. s. 270).

Stadium IA1

Siteni nadoru lymfatickymi a krevnimi cestami je u stadia IAI minimalni, je vhodné
provést konizaci stejné€ jako u stadia O (Chovanec, 2014. s. 271). Konizace se provadi u zen,
které si preji zachovat fertilitu. Pokud se nador §ifi krevnimi cestami (angioinvaze) je nutné
provést tracheloplastiku a laparoskopickou lymfadenektomii a také hysterektomii (Slampa,
2007, s. 121). Prosta hysterektomie se provadi u zen, které jiz necht&ji ot€hotnét nebo maji po

menopauze (Rob, 2012, s. 493). Zamérem prosté hysterektomie je odstranéni celé délohy.
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Operovat se muze abdominalné (bfisné), vaginalné (posevn¢) a laparoskopicky (bfisné€ pomoci

endoskopu (Chovanec, 2014. s. 270).
Stadium IA2, IB, ITA

U stadia IA2 a IB1 dosahuje nador rozméru 2 cm. Z divodu vyssiho postizeni
lymfatickych uzlin se planuje radikalni hysterektomie typu B. Radikalni hysterektomie je
operacnim vykonem, pfi kterém dochazi k odstranéni délohy, ¢asti pochvy a casti podptirného
aparatu délohy (parametrium). K tomuto vykonu se Casto provadi i lymfadenektomie, tedy
odstranéni miznich uzlin. Radikalni hysterektomie se rozliSuje na 4 skupiny dle rozsahu
odstranéni parametrii a Casti pochvy na typ A, B, C a D. Pfi terapii pomoci radikalni
hysterektomie typu A dochéazi k Gplnému odstranéni délohy, pericervikalni tkan€ a Gponu
poSevni klenby (extrafascialni hysterektomie). U typu B je odstranéno parametrium, pri¢emz
hranici resekce je prabéh ureteru. Typ C je charakteristicky resekci postrannich a zadnich
parametrii a dale se déli na 2 podskupiny: typ C1 a C2. V ptipadé typu C1 dochazi k zachovani
autonomnich nervovych vlédken na rozdil od typu C2, u kterého je autonomni nervovy systém
panve poskozen. Poslednim typem je typ D, ktery predstavuje nejradikalnéjsi operacni vykon,
neni provadén Casto, ale pouze u lokalné pokrocilych nadorti a recidiv zhoubného nadoru
délozniho hrdla v panvi. U Zen, které chtéji ot€¢hotnét, se provadi prosta trachelektomie, tedy
odstranéni vétSiny délozniho hrdla (Chovanec, 2014. s. 270 a 271).

V piipadé stadia IB1 a ITA1 je nador vétsi nez 2 cm, a proto se provadi radikalni
hysterektomie typu C1 spoleCné se systematickou panevni lymfadenektomii. Typ C2 je
indikovan u nadoru, ktery se Sifi lymfatickymi cestami. Od stadia IB2 a IIA2 se indikuje
konkomitantni chemoradioterapie nebo radikalni hysterektomie typu C2 spolené s panevni
lymfadenektomii. Nador je vét§i nez 4 cm. V piipad€ zasazeni parametrii se jedna o stadium
IIB a vySe a je indikovana kurativni radioterapie. Konkomitantni chemoradioterapie je
vyuzivana od stadia IB2 a vyS. Pouziva se zde predevsim jedno cytostatikum, cisplatina,
v davce 40 mg/m? 1x tydné. Kumulativni davka neni vy$si nez 70 mg (Chovanec, 2014. s. 272).

Pfi postizeni panevnich a paraaortalnich uzlin u stadia IB1 a 1B2 se planuje radioterapie,
ktera se zamétuje 1 na paraaortalni oblast (Chovanec, 2014. s. 271 a 272). U stadii IB2 a IIA je
mozné proveést pied chirurgickou l1é¢bou neoadjuvantni chemoterapii (NAC) (Chovanec, 2014.
s. 273). Neoadjuvantni chemoterapie se provadi u stadia IB2, kdy ma tumor vice nez 4 cm.
U stadia ITA se pouziva ifosfamid a cisplatina (Soumarova, 2019, s. 199). Ugelem 1écby je

zmens§eni tumoru, zvySeni §ance operability a sniZeni rizika tvorby metastaz. Maze se provadét
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zaroven s kombinovanou chemoterapii, kdy se podava cisplatina s ifosfamidem (Chovanec,

2014. s. 273).

Stadium IIB, ITIA, I1IB

Od stadia IIB a vyssich je indikovana radioterapie. Radioterapie je vyuzivana u stadia
1A pfi kontraindikacich spojenych s vysokym operacnim rizikem zahrnujici vék, zavazny
interni stav pacientky nebo interkutentni onemocnéni, které spole¢né vylucuji operacni 1éCbu.
Kombinace zevniho ozafeni a intrakavitarni nebo intersticialni brachyterapie se provadi
u pokrocilych zhoubnych nadort. Brachyterapie je ozafovani na kratkou vzdalenost, kdy
dochazi k aplikovani vysoké davky zafeni do oblasti tumoru nebo do oblasti lizka tumoru po
operaci a vysokému Setfeni okolnich zdravych tkéani. Zevni ozafeni naopak vyuziva nizkou
davku zafeni, ale do vétsiho objemu, zahrnujici i tkané a lymfatické uzliny. Je dulezité brat
ohled i na toleranci kritickych organti, mezi které patfi napf. mocovy méchyf, ledviny, rektum,
tenké stfevo a micha. V pfipadé stadia IA nebo nékterych IB1 stadii, kdy je tumor mensi nez
1 cm, se provadi pouze brachyterapie. Délka 1écby je zde maximaln€ 52 dni. Pokud se planuje
zevni radioterapie, tak je mozné se setkat i s nazvem planovani fizené obrazem. Nejprve je
zapotiebi stanovit rozsah nadoru, lokalizovat cilovy objem a vypracovat ozafovaci plan,
k cemuz slouzi planovaci vypocetni tomografie (CT). Je mozné se setkat i s fizi obrazu z CT
aMR. MR zajistuje lokalizaci cilového objemu a CT vypocitava davku (Chovanec, 2014.
s. 272). Pfi brachyterapii je zdroj zafeni umistén piimo do cilového objemu, diky ¢emuz dojde
k aplikaci vysoké davky. Jak jiz bylo zminéno vySe, tak existuji 2 druhy brachyterapie:
intrakavitarni a intersticialni. Cilovym objemem je d€loha, parametrium a vaginalni klenba
(Chovanec, 2014. s. 272). Konkomitantni chemoradioterapie slozena ze zevni radioterapie,
chemoterapie a brachyterapie je metodou volby. Na 7 dni se podava cDDP 35 - 50 mg/m?
souCasn¢ se zevni radioterapii, nepodava se v den aplikace brachyterapie. Pokud dojde
k postizeni paraaortalnich uzlin, které se tyka stadia IIIB a IVB, je nutné provést CT hrudniku
nebo PET. V pfipad€ pozitivnich paraaortalnich uzlin (st. IIIB, IVB) je nutné doplnit CT
hrudniku (event. PET), pfi negativnim nalezu je indikovana konkomitantni chemoradioterapie
na oblast panve s radioterapii na oblast paraaortalnich uzlin a brachyterapie (Slampa, 2007,

s. 271).

Stadium IVA
Stadium IVA se 1é¢i pomoci zevni nebo konkomitantni chemoradioterapie a zavisi

na stavu pacientky. Je mozné vyuzit i brachyterapii (Slampa, 2007, s. 121).
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Stadium IVB (vzdalené metastizy)

Stadium IVB oznacuje velmi pokrocilé nadory a nadory se vzdalenymi metastazami.
Zde jiz nejde o snahu onkologicky nemocného pacienta vylécit, ale zmirnit bolesti a celkové
zlepsit kvalitu zivota. Uplatiiuje se zde napt. paliativni chemoterapie, pii niz se pouzivaji 1éky
(cytostatika) nebo paliativni radioterapie. Pti pouziti chemoterapie je pacient lé¢en cytostatiky
a to predevsim cisplatinou, ktera nejlépe pusobi. Paliativni radioterapie se nejCastéji pouziva
z divodu ovlivnéni krvaceni, kontraindikaci byva nespoluprace pacientky, akutni zanéty
v oblasti panve nebo dutiny bfiSni a predchozi ozafeni vysokou déavkou v oblasti panve
(Chovanec, 2014. s. 272). Kromé cisplatiny je mozné se setkat i s vyuzitim paklitaxelu nebo
ifosfamidu (Soumarova, 2019, s. 199). Dal§i moznosti 1éCby je vyuziti kombinované
radioterapie, ktera kombinuje zevni radioterapii s brachyterapii. K tomuto ucelu slouzi linearni
urychlovac, jez ozatuje délohu i1 lymfatické uzliny v malé panvi. Ozafeni probihd pomoci
techniky IMRT vyuzivajici vice poli, jehoz ukolem je vykryt zdravé tkané (Soumarova, 2019,
s. 199). Brachyterapie je metoda, ktera vyuziva vysoké davky zateni v rozmezi od 85 do 90 Gy.
Jeji princip spociva v zavadéni aplikatoru do vaginy, hrdla a téla délozniho. Jako zdroj se

pouziva gama zafi¢ Ir 192, ktery ma vysoky davkovy ptikon (Soumarova, 2019, s. 199).

Druhy radioterapie

K lécbé karcinomu dé€lozniho Cipku se pouziva kurativni, adjuvantni a paliativni
radioterapie. Radioterapie je indikovana od stadia IIB, IITA a IIIB a je vyuzivana zevni a vnitini
radioterapie (brachyterapie). Casovy rozsah 1é¢by je maximalng 52 dni, pfi¢emz brachyterapie
je aplikovana 1x nebo 2x tydn€. Zevni radioterapii je mozné aplikovat i samostatné, pokud jsou
pritomny kontraindikace, které nedovoluji pouzivat soucCasné i brachyterapii. K témto
kontraindikacim se fadi vysoké stadium onemocnéni a nemoznost byt v celkové anestezii.
V pripadé stadia TA a IB1, kdy je nador mensi nez 1 cm, je mozné provést i brachyterapii
samostatné, pokud si pacientka nepfeje operaci nebo je operace vyloucena z jiného divodu.
Davka zareni u samostatné brachyterapie se pohybuje od 60 - 65 Gy, v pfipadé kombinace
se zevni radioterapii je to od 75 - 85 Gy, zalezi na stadiu onemocnéni. Obvykle se provadi
5 frakei tydng, pii¢emy pii kazdé frakci je pouzito 1, 8 - 2, 0 Gy (Slampa, 2007, s. 122 - 123).

Adjuvantni radioterapie je provadéna u pacientd po chirurgické 1écbé. I v tomto pripadé
dochazi ke kombinaci zevni radioterapie a brachyterapie. U zevni radioterapie je cilovym
objemem mal4 panev a u brachyterapie je to poSevni jizva. Davka se pohybuje od 45 - 50, 4 Gy

(Slampa, 2007, s. 123).
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Do posledni skupiny se fadi paliativni radioterapie, ktera je indikovana u osob s velmi
pokrocilym nadorovym onemocnénim, metastazami a Spatnym fyzickym i psychickym stavem.
Cilem paliativni radioterapie je hlavn€ ovlivnéni krvéceni, coz se provadi pomoci zevniho
ozareni o davce 8 - 10 Gy na oblast délohy a nadoru. Podobné jako u jinych diagnostickych
a terapeutickych metod 1 zde je nutné dodrzet urcitou polohu pacienta béhem vySetfeni.
V piipad€é ozafeni pomoci radioterapie lezi zena bud na zadech (supinacni poloha) nebo
na bfiSe (pronacni poloha) polozena na specialni podlozce zvané belly-board. Béhem vySetieni
ma zena plny mocovy méchyt. Ozatfeni se provadi pomoci ¢tyt konvergentnich poli (BOX), ale

je mozné se setkat i s pouzitim dvou protilehlych poli (AP-PA) (Slampa, 2007, s. 124 a 125).

Druhy chemoterapie

Dals$i moznosti 1é¢by je konkomitantni chemoradioterapie a neoadjuvantni, adjuvantni
a paliativni chemoterapie. U prvné jmenovaného zptasobu 1éCby se podava cisplatina v 35 - 50
mg/m? u stadia IB2 - IVA 1x tydn& Cisplatina zvySuje riziko akutni hematologické
a gastrointenstinalni toxicity. Ke konkomitantni chemoradioterapii se pfistupuje, pokud jsou
nadory velké a jsou zasaZeny i uzliny (Slampa, 2007, s. 125).

Neoadjuvantni chemoterapie je indikovana u stadii IB2 a ITA, jejimz cilem je zmenseni
nadoru a umoznéni operace. Nezadoucim ucinkem je vyssi toxicita. Po radikalni operaci
a postizeni lymfatickych uzlin je provadéna adjuvantni chemoterapie, ktera patii mezi
individualni 1éCebné postupy a vychazi z objemu tumoru a véku pacientky. Pokud nador
metastazuje do jinych organt a vraci se (recidivuje), je nutné pristoupit k 1€¢be paliativni, ktera

vyuziva platinové derivaty (Slampa, 2007, s. 126).
Nové metody 1é¢by LACC

Na rozdil od predchozich stadii karcinomu délozniho Cipku je pétileté celkové pieziti
(OS - overal survival) u lokalné pokrocilého karcinomu délozniho Cipku (LACC) 55 %.
U stadia I dosahuje celkové prezivani az 73 %. Negativnim faktorem pfispivajicim
k procentualné kratSimu pétiletému preziti patii toxicita zpusobena chemoterapii a vzdalené
recidivy onemocnéni. V soucasné dobé se k 1é€bé LACC vyuziva chemoradioterapie (CCRT)
+ externi radioterapie (EBRT) a nasledné brachyterapie (BT). Lécba metodou CCRT se pouziva
od roku 1999, kdy byla vyuzita cisplatina u chemoterapie. Za poslednich 10 let doslo k velkym
pokrokim v 1é¢bé LACC. Dvourozmérny (2D) pfistup orientujici se kostnimi strukturami byl
nahrazen trojrozmérnym (3D) pfistupem vyuzivajicim fizeni obrazu, jehoz tkolem je presnéjsi

dodani davky do klinickych cili a vétsi Setfeni rizikovych organi (OAR). Prehlednym shrnutim
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vyvoje metod v ramci terapie LACC se zabyva Clanek nesouci nazev Pokroky v radiacni
onkologii pii 1é¢bé karcinomu délozniho hrdla napsany autory Mame Daro Faye a Joanne
Alfieri roku 2022. Cilem c¢lanku je poskytnout nezbytné udaje zamétfené na historicky vyvoj
1éCebnych metod pouzivanych pii 1écbe stadia LACC audaje z kohartovych studii, které zjistily
zlepSeni lokalni kontroly (LC) a toxicity pii pouziti 3D-IGABT (Faye, 2022, s. 928).

Prvnim zpasobem 1écby LACC byla 2D zevni radioterapie, ktera vyuzivala kostnich
struktur definovanych pomoci rentgenovych snimki. V 60. letech 20. stoleti se uplatnila
technika EBRT, ktera vyuzivala dvou paralelnich protilehlych poli (AP - PA). V pozdéjsi dobé
se osveédcila technika four field box, ktera vice Setfila OAR a vyuzivala ctyt velkych poli.
O 30 let pozd¢ji se zaclenil do radioterapie také vypocetni tomograf (CT), jez umoznil vyvoj
2D-RT k 3DCRT. CT poskytuje informaci o anatomii pacienta a vyuziva ji k vymezeni cilového
objemu a rizikovych organti. Pomoci téchto informaci se vymezi tii zakladni objemy, mezi néz
patii hruby objem nadoru (GTV), klinicky cilovy objem (CTV) a planovaci cilovy objem
(PTV). K lepsimu tvarovani distribuce davky do PTV slouzi vicelistovy kolimator (MLC).
3DCRT také poskytuje zadznam volumetrické dozimetrie, jez souvisi s vysledkem lécby

a toxicitou (Faye, 2022, s. 929 - 930).

IMRT je technika, ktera diky vyuzivani vice statickych svazk nebo volumetrickych
oblouki s modulovanou intenzitou (VMAT) a inverzniho planovani umoziuje vysoce
konformni distribuci davky a minimalizaci davky na rizikové organy. Tim se li§i od
konvenéniho 2D a 3DCRT. Aby bylo dosazeno vysoce konformniho rozlozeni davky, tak musi
byt pfesné vymezen cilovy objem. Pfesnému vymezeni cilového objemu napomahaji dalsi
diagnostické metody, mezi které se fadi CT, MRI a PET/CT. Je mozné vyuzit boost techniky
k vystupniovani davky v panevnich a paraaortalnich uzlinach. Z vyzkumu, ktery se konal v roce
2001 bylo zjisténo, ze IMRT je Setrn&jsi k okolni tkani u 10 pozorovanych pacientek.
V nasledujicim roce byla provedena dalsi u 40 zen studie, ktera uvedla, ze PTV byl pokryt
7 98,1 % a doslo k snizeni GIT toxicity (Faye, 2022, s. 930).

Koncept vnitiniho cilového objemu (ITV) byl zaveden z davodu nachylnosti délohy
a délozniho ¢ipku ke zménam polohy pii RT. Zalezi tedy na néplni mocového méchyfe,
konecniku a na regresi nadoru. Nejdiive se musi provést simulacni CT snimek prazdného
a plného mocového méchyfte, na ktery se zakresli CTV k zohlednéni zmény polohy a piida se
PTV s rezervou 5 - 7 mm k zohlednéni chyb pfi polohovani. Dostatecné pokryti CTV a PTV je
zajisténo pouzitim CT s kuzelovym svazkem (CBCT) (Faye, 2022, s. 931).

33



Dal§i nezbytnou lé¢ebnou modalitou u LACC je brachyterapie, ktera spociva
v umistovani malych uzavienych radioaktivnich zdroji do nadoru nebo do jeho blizkosti.
Brachyterapie je u radioterapie nezbytna, protoze pomaha zvysSovat davku a miru preziti (Faye,
2022, 5. 931 - 932).

V roce 2005 se francouzska studie STIC zabyvala srovnanim 2D a 3D-BT pii 1écbé
LACC. Studie se zucastnilo 705 pacientek, u nichz byla provedena bud’ brachyterapie (2D nebo
3D), po niz nasledovala operace, chemoradioterapie a brachyterapie (2D nebo 3D), po niz opét
nasledovala operace nebo chemoradioterapie nasledovana brachyterapii (2D nebo 3D), béhem
které byla 3D-BT fizena pievazné CT. U vSech tfech skupin po 24 mésicich bylo pozorovano
zlepSeni LC a 50 % snizeni morbidity 3. a 4. stupné ve prospéch 3D-BT (Faye, 2022, s. 933).

Pokud pacient nemtze z divodu kontraindikace podstoupit brachyterapii, tak je mu
naplanovana lécba pomoci stereotaktické radioterapie (SBRT). SBRT je typem EBRT, jez
vyuziva vysoké davky zareni, na frakci obvykle vice nez 5 Gy. Je povazovana za konformni
alternativu RT boostu. Na druhou stranu je vSak méné ucinna néz BT a vede k zavaznym
nezadoucim ucinktm, proto se musi postupovat opatrné a vyuzivat ji jen v nezbytné€ nutnych
ptipadech (Faye, 2022, s. 935).

Nezbytnou 1écbou u osob s pokrocilym onemocnénim je imunoterapie, ktera vychazi
z predpokladu, ze karcinomy delozniho hrdla jsou vysoce imunogenni, protoze je maligni
onemocnéni vyvolano HPV virem. Karcinom délozniho hrdla mé nejvyssi pocet somatickych
mutaci, tvorbu antigent a infiltraci imunitnich bunék. Studie Cancer Genome Atlas uvedla, ze
tento typ karcinomu ma nékolik cilenych mutaci (Faye, 2022, s. 935).

Primarni terapii u stadia LACC zistava RT, jejimz standardem je pouzivani IG-IMRT
a 3D-IGABT, nebot’ bylo zjisténo, ze vysledky 1écby jsou spolecné s toxicitou lepsi. Priznivy
ucinek by mélo 1 pfidani imunoterapie k chemoradioterapii. Naopak SBRT boost se velmi
neosveédcil, protoze vyvolaval vyssi toxicitu a byl méné ucinny, proto by se mél pouzivat

opatrné a vyjimecné (Faye, 2022, s. 942).
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Komplikace 1é¢by

Uginky ionizujiciho zafeni neptisobi jen na nadorové buiiky, ale také na cely organismus
Cloveéka. Z tohoto duvodu jsou vymezeny kritické organy a jejich toleran¢ni davky (TD).
Kritické organy nebo-li Organs at Risk (OAR) jsou organy nepostizené tumorem, které maji
uréitou citlivost vii¢i ionizujicimu zafeni (Slampa, 2014, s. 11). V piipadé ozafeni karcinomu
délozniho &ipku je to rektum, moovy méchyf, tenké stievo, ledviny a micha (Slampa, 2007,

s. 125).

Kriticky organ Toleran¢ni davka
Rektum 60 Gy
Mocovy méchyt 60 - 65 Gy
Tenké stievo 45 - 50 Gy
Ledviny 20 Gy
Micha 45 - 50 Gy

Tabulka 5 - Kritické orgdny a jejich tolerancni davky (Slampa)

Komplikace spojené s 1écbou pomoci ionizujicitho zareni se déli na Casné a pozdni.
Casné komplikace se projevuji po ozafeni a jejich doba trvani je nékolik tydnd od skonéeni
radioterapie. Pozdni komplikace se naopak projevuji az po delsi dobé, nejcastéji za 6 a vice
mesict po skonCeni 1é€by pomoci radioterapie. Navic jsou tyto zmény nevratné. Mezi Casné
komplikace se fadi problémy s gastrointestinalnim traktem, jedna se zejména o prijmy,
plynatost a vzacné i1 krvaceni. Uropoeticky trakt nejCastéji postihuje dysurie, polakisurie
a vzacné€ hematurie. Na kazi a sliznici se mize objevit erytém, exantém, edém a epitelolyza.
V piipadé pozdnich komplikaci se u GIT projevuje enteritis, krvaceni, stfevni stenoza
a ulcerace. Uropoeticky trakt je zatizen sten6zou ureteru a uretry, inkontinenci hydronefrozou
ulceracemi. Kaze a sliznice mize byt sucha, postizena stenézami vaginy a objevuji se
hyperpigmentace (Soumarova, 2019, s. 200). Nejen radioterapie, ale i chemoterapie si s sebou
nese vedlej§i ucinky 1écby. Mezi nejznaméjsi vedlejsi ucinky patifi nevolnost, zvraceni
a vypadavani vlasu (Dienstbier, 2012, s. 37).

Po lécbé musi pacientka dochazet na pravidelné kontroly, které byvaji 1. a 2. rok po
1écbe kazdé 3 mesice, od 3. do 5. roku kazdych 6 meésicl a poté jiz pouze jednou rocné. Pii

téchto pravidelnych prohlidkach se provadi gynekologické vySetfeni, ultrazvuk ledvin a malé
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panve, krevni obraz, biochemie a rentgen plic. Také je moznost provést CT nebo MRI vySetteni
(Soumarova, 2019, s. 200). Divodem kontrol je odhaleni recidivy onemocnéni a sledovani
vedlejsich uc¢inkl 1écby (Dienstbier, 2012, s. 38). Onemocnéni se muze navratit v intervalu
od 7 do 36 mésict a vyskytnout se lokalné nebo v paraaortalnich uzlinach. Lokalni recidivy
postihuji nejcastéji panev a jejich dobra prognodza zavisi na izolaci centralni panevni recidivy,
dlouhé dobé& bez onemocnéni a velikosti nadoru do méné nez 3 cm. Je mozné ji 1€¢it radikalni
chemoradioterapii nebo exenteraci panve. Exenterace panve se indikuje u pacientek, u kterych
nedoslo k intraperitonealnimu a extrapelvickému Sifeni a pokud recidiva nezasahla bo¢ni sténu
panve. Pred exenteraci panve by vSak mélo byt zvazeno pouziti PET/CT, které se fadi mezi
neinvazivni metody a poskytuje informaci o vzdalenych metastazach. Potvrzeni recidivy se
provadi pomoci biopsie, jenz poskytne informaci o patologickém vzorku. Mezi prognostické
faktory pfeziti se fadi rozsah recidivy a postizeni panevnich lymfatickych uzlin. Celkova doba
preziti po exenteraci panve se pohybuje od 30 - 60 %, pokud byly pacientky peclivé vybrany
a bylo posouzeno, zda to jejich psychické a fyzické zdravi zvladne. V opacném pfipadé je
celkova doba preziti 10 %. Mortalita je niz§i nez 10 %. Recidiva postihujici paraaortalni
lymfatické uzliny se 1é€i pomoci kurativni radioterapie nebo chemoradioterapie (Bhatla, 2018,
s. 31 a 32). Prognoza nadorového onemocnéni zéavisi na velikosti nadoru a postizeni
lymfatickych uzlin. Negativni vliv na progndézu ma vysoky grading, histologicky typ,
endofyticky rust a sekundarni anémie. U stadia I je pétileté preziti 90 %, u stadia IV.jen 5 - 10
% (Soumarova, 2019, s. 200).

1.5. Vyznam a limitace dohledanych poznatki

Bakalarska prace se v prvé radé zabyva rizikovymi faktory, mezi néz patii zejména HPV
infekce, jez maji vyznamny podil na vzniku pfednddorovych zmén a mozném vystupniovani
v karcinom délozniho ¢ipku. Dale je zaméfovana na stadia prekancerdz, typy malignich nadora
vychazejicich z epitelu délozniho Cipku a na jejich TNM Kklasifikaci. V neposledni fadé se
vénuje tématu diagnostiky a terapie a nezadoucim Gc¢inkiim spojenych s jednotlivymi lé¢ebnymi
modalitami. Pfehledova bakalafska prace muze poskytnout studentim a absolventim oboru
radiologicky asistent piehledné shrnuti velmi nebezpecné HPV infekce pienasejici se
pohlavnim stykem a jejim mozném vyvrcholenim az v karcinom délozniho Cipku. Prace mize
poslouzit jako edukacni a osvétovy material zaméstnancim pracujicim na onkologickém
oddéleni a také muze byt pfinosem pro management zdravotnictvi.

K tvorbé bakalaiské prace byly vyuzity 2 studie, z nichz obé& byly zahrani¢ni a ob€ se
zabyvaly rizikovymi faktory zvySujicimi vliv vzniku tumoru dé€lozniho ¢ipku. Prvni studie se
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zaméfila na rizikové chovani u 192 zen od 20 do 59 let mezi bieznem 2019 a zarim 2020. Studia
probihala v Republice Severni Makedonie, ve mé&sté Skopje, coz bylo 1 jejim limitem. Cilem
studie bylo zjistit, zda ma koufeni cigaret, konzumace alkoholu, uzivani drog a zpusob
stravovani vliv na vznik zhoubného onemocnéni délozniho Cipku. Studie potvrdila, ze vySe
zminéné faktory maji na maligni onemocnéni délozniho ¢ipku negativni vliv. Cilem druhé
studie bylo zjistit, zda ma pasivni koureni cigaret, diabetes, vysoké BMI a pracovni rezim vliv
na maligni onemocnéni délozniho ¢ipku. Studie probihala mezi lety 2010 - 2018 v Koreji
a zucastnilo se ji 29 557 zen, coz bylo pokladano za velmi vyznamny faktor. Limitem je
zaméfeni se pouze na jednu narodnost. Bylo zjiSténo, Ze pasivni koufeni, diabetes a vysoké
BMI maji vliv na vznik onemocnéni délozniho ¢ipku. U pracovniho rezimu se tento predpoklad

nepotvrdil.
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Z.avér

Karcinom délozniho ¢ipku se fadi mezi zhoubné tumory vyskytujici se u zen, které byly
nejCastéji pii pohlavnim styku nakazeny velmi zévaznym lidskym papilomavirem, jehoz
prenaSecem jsou hlavné muzi. Vzniku karcinomu ¢€asto predchéazeji prekancerdzni zmény, které
1ze odhalit béhem bézného preventivniho vysetfeni gynekologem s pouzitim zrcatka nebo
pomoci preventivni cytologie, tedy stéru z povrchu Cipku.

Prvnim dil¢im cilem bylo pfedlozit aktualni dohledané publikované poznatky o HPV
infekci a jejim vlivu na rozvoj maligniho nadorového onemocnéni. HPV infekce se ptfenasi pfi
pohlavnim styku a proto se fadi mezi nejéast&ji sexualné prenosnou infekci. Uginnou prevenci
proti HPV infekci je ockovani, které se doporucuje pro divky i chlapce pred zahajenim
sexualniho zivota. Pouziti kondomu neni 100 % ochrannou. Dil¢i cil byl splnén.

Druhy dil¢i cil se zaméfil na sumarizaci dohledanych publikovanych poznatkt
zamétujicich se na diagnostické a 1écCebné modality pii podezieni nebo po histologickém
ovéteni karcinomu délozniho ¢ipku. Diagnosticka vysetieni se d€li na obligatorni a fakultativni
stagingova vySetfeni. Do skupiny obligatornich stagingovych vySetfenich se fadi anamnéza,
gynekologické vySetieni, prebiopsie, histologie, CT, rektoskopie, cystoskopie, rentgen srdce
a plic, ultrazvuk ledvin a hematologické a biochemické vySetieni. Fakultativni stagingova
vySetieni predstavuji UZ vaginy, MR panve, PET, scintigrafii ledvin, staging uzlin a vySetfeni
sentinelové uzliny. Lécba karcinomu délozniho ¢ipku zavisi na vice faktorech, mezi které patii
napf. stadium nemoci, histologicky typ tumoru, stav lymfatickych uzlin a pfitomnost metastaz.
Prvni metodou volby u ¢asnych stadii a prekanceréz je konizace, ktera se fadi mezi chirurgické
druhy 1écby. U vyssich stadii je provadéna kombinovana chemoradioterapie, ktera muze byt
zevni nebo vnitini a nese nazev brachyterapie. Také je mozné se setkat s Iécbou biologickou
nebo hormonalni. Dil¢i cil byl splnén.

Bakalafska prace mize poskytnout studentim nebo absolventim oboru radiologicky
asistent prehledné informace tykajici se velmi zdvazného maligniho onemocnéni délozniho
¢ipku a umoznit jim orientovat se v diagnostice i 1é¢bé karcinomu a vyuzit tyto poznatky
v praxi. Poznatky mohou byt vyuzity také zdravotnickymi manazery nebo uciteli i béznymi
obCany, u kterych muze prace zvysit povédomi o zhoubném onemocnéni délozniho Cipku,
o moznostech prevence a celkové edukace. Prace muze poslouzit i jako predloha k dalsimu

védeckému zkoumani.
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Seznam zkratek

2D-RT
3DCRT
AIS

AP
CBCT
CGIN
CIN

CT

CTvV
GIT
GTV
HG CGIN
HG-SIL
HPV
HR-HPV
IMRT
ITV
LACC
LG CGIN
LG-SIL
LR-HPV
MLC
MR
OAR
OoC

PA

PET
PET/CT
PTV
SBRT
SIL

TD

Two dimensional radiation therapy

Three dimensional conformal radiation therapy
Adenocarcinom in situ

Anterior-posterior

Cone beam computed tomography

Cervikalni glandulérni intraepitelialni neoplazie
Cervikalni intraepitelialni neoplazie

Vypocetni tomografie

Klinicky cilovy objem

Gastrointestinalni trakt

Gross tumor volume = nadorovy objem

High risk cervical intraepithelial neoplasia
Tézké prekancerozy dlazdicového epitelu
Human papillomavirus

High risk human papillomavirus

Intensity modulated radiotherapy

Internal target volume

Locally advanced cervical carcinoma

Low grade cervical glandular intraepithelial neoplasia
Low grade squamous epithelial lesions

Low grade

Multileaf collimator

Magnetic resonance

Organs at risk

Onkologicka cytologie

Posterior-anterior

Positron emission tomography

Positron emission tomography/computed tomography
Planning target volume

Stereotakticka radioterapie

Skvamozni intraepitelialni 1éze

Toleran¢ni davky
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[N Ultrazvukové vySetieni

VMAT Volumetrické oblouky s modulovanou intenzitou
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