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UVOD

Karcinom endometria je nej¢astéj§im gynekologickym zhoubnym nadorem v zemich
s vysokym lidskym rozvojem. Celosvétove je v posledni dobé pozorovan zvySeny vyskyt i
umrtnost v souvislosti s diagnézou karcinomu endometria (Wang et al., 2022). Celkové maji
zeny sonemocnénim v ¢asném stadiu dobrou Sanci na preziti. U Zen s recidivujicim
karcinomem ¢i pozdni detekci nadorového onemocnéni je Sance na preziti Spatna (Rundle-
Thiele et al., 2021). Karcinomy endometria tvoii vice nez polovinu vSech diagnoz
gynekologickych nadort. Vysetfeni patologické 1éze je dulezitym prvkem léCby Zen s timto
onemocnénim. Pfestoze se piistupy k1écbé nadale vyvijeji v dasledku hlasenych udaja
z klinicko-patologickych a molekularné genetickych studii, patologie bude i nadale hrat hlavni
roli v diagnostice, prognostickém hodnoceni a planovani 1écby (Murali et al., 2019). Starnuti
populace a vysoka prevalence obezity se fadi mezi hlavni pfiCiny stale rostouci incidence
nadorového onemocnéni endometria (Crosbie et al., 2022). Historicky byl v€k néastupu typicky
u postmenopauzalnich zen. V poslednim desetileti se vSak vyskyt u mladsich zen dramaticky

zvySil pravdépodobné v dusledku diivejsiho nastupu obezity (Moore a Brewer, 2017).

Vseobecné sestry hraji dilezitou roli v prevenci a v€asné detekci karcinomu endometria,
stejné jako pfi identifikaci moznych recidiv a rozpoznani dlouhodobych vedlejsich ucinka
1écby. Sestry by mély byt schopny edukovat zeny o symptomech karcinomu endometria a
aktivné pfipominat, ze jakékoli postmenopauzalni krvaceni by melo byt hlaSeno a zhodnoceno
pro vylouceni nadorového onemocnéni délohy. Kli€ovou roli hraji sestry také pfi vzdelavani
pacientek o ovlivnitelnych rizikovych faktorech a podpofe hubnuti prostfednictvim zdravé

vyzivy a cviceni (Passarello et al., 2019).

Hlavnim cilem bakalaiské prace bylo predlozit dohledané publikované poznatky o
vyskytu karcinomu endometria a vysvétlit jeho problematiku. Dale byl cil prace specifikovan

ve dvou dilcich cilech:

1) Sumarizovat dohledané odborné aktualni informace vztahujici se k diagnostice a

1é¢bé karcinomu endometria.

2) Piedlozit doporuCena  preventivni  opatfeni v souvislosti s diagnézou

gynekologického nadoru.
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2 EPIDEMIOLOGIE

Karcinom endometria patii mezi nejcastéjsi gynekologické nadory ve vyspélych zemich.
Predpoklada se, Ze jeho ro¢ni incidence poroste v dusledku vysoké prevalence obezity, ktera je
silnym rizikovym faktorem pro vznik karcinomu. Karcinomy endometria se vyvijeji z vnitini
vystelky délozniho téla a tvori podstatnou vétSinu nadord postihujici délozni télo. Dle udaji se
celosvétove vyskytuje 319 500 piipadu rakoviny délohy rocné, pfi¢emz mira vyskytu se znacné
li§i podle véku. Veékoveé standardizovand mira incidence je vyS§i v Severni Americe a
Evropskych zemich nez v jinych ¢astech svéta. Ve Spojenych statech byla nejvyssi incidence
v roce 1975 v souvislosti se zvySenym uzivanim neoponovanych estrogenu. Poté se jejich
uzivani snizilo v dusledku karcinogenniho ucinku na endometrium a mira incidence klesla.
V letech 2006-2011 vyskyt stoupa o 2, 3 % ro¢né. Odhaduje se, ze je karcinom endometria
ctvrtou nejCastéjsi diagnostikovanou rakovinou mezi americkymi zenami. PrevySuje pouze
vyskyt rakoviny prsu, plice, tlustého stfeva a konecniku. Studie predpokladaji, ze vzhledem
k narastu celkové populace USA, a predevSim starSich zen, bude incidence rakoviny
endometria nadale stoupat. (Ellenson, 2017). V 70. letech 20. stoleti mira incidence rostla
v dasledku uzivani estrogenové terapie u postmenopauzalnich zen. Po zvefejnéni této
informace prestalo mnoho zen hormonalni terapii uzivat a mira vyskytu se pocatkem 80. let
snizila (Tzur et al., 2017). Jiz v roce 2012 bylo diagnostikovano pfiblizné 320 000 novych
piipadu celosvétové a karcinom endometria se uvadi jako pata nejCastéjsi malignita u Zen.
Nejvyssi incidence byla sledovana v USA, Kanadé, severni a zapadni Evropé. Prestoze je
karcinom endometria pfevazné onemocnéni postmenopauzalniho obdobi, 14 % pfipadu je
diagnostikovano jiz v premenopauzalnim obdobi Zeny, z nichz 5 % je mladsi 40 let. V téchto
zemich je vySS§i vyskyt pravdépodobné spojeny s vétsi prevalenci obezity, metabolickych
syndromd, ale také se starnutim populace (Morice et. al, 2016). Také v Ceské republice se
nadory endometria fadi mezi nejCastéjsi maligni onemocnéni u Zen v postmenopauzalnim
obdobi. Pfesto bylo maligni onemocnéni endometria v roce 2015 diagnostikovano u 70 zen
mladsich 45 let. Az 70 % pacientek mladsiho véku s diagnozou karcinomu endometria tvori
zeny, které doposud nerodily nebo jsou neplodné (Svobodova, 2018). Ve spojenych statech je
karcinom endometria Ctvrtou hlavni pfi¢inou maligniho onemocnéni a Sestou hlavni pficinou
smrti u zen ve Spojenych statech. Primérny veék zen s diagnozou karcinomu endometria je 62

let, pficemz vét§ina z nich je diagnostikovana v raném stadiu. Piiblizn€ 21 % tvorti pfipady
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s rozsifenim karcinomu do lymfatickych uzlin a okolnich struktur. Zhruba 8 % jsou ptipady,

kde jsou detekovany vzdalené metastazy (Passarello et al., 2019).

Bylo zjisténo, ze se incidence také 1i§i mezi mestskym a venkovskym typem obyvatelstva napfic
vSemi staty. Lze tedy fict, ze zivotni styl obyvatel ma vliv na vznik karcinomu endometria.
Také se odhaduje, Ze samotna nadvaha zpusobuje 50 % vSech ptipadtu rakoviny endometria
v Evropé¢ 1 USA. Maximalni incidence je kolem 65 let u postmenopauzalnich zen, které
vyhledaji 1ékarskou péci kvili postmenopauzalnimu krvaceni (Epstein a Blomqvist, 2014).
Vyskyt karcinomu endometria se béhem posledniho desetileti zvysil 0 21 %. Narast je z velké
Casti prisuzovan zvySenému vyskytu obezity a také rostouci délce zivota. Americké projekce
predpovidaji narast incidence o 40 az 50 % do roku 2030. Ackoliv je tato nemoc typicka pro
prumyslové zemé s vy$§imi pfijmy, zvySeny vyskyt byl zaznamenan také v méné vyspélych
zemich jako je Jizni Afrika, Thajsko a Brazilie. Soucasné se za posledni desetileti zvysila také
mira umrtnosti, pfedev§im u zen starSich 70 let. Tato skute¢nost souvisi se zvySenym starnuti
populace. Prestoze se karcinom endometria vyskytuje pfedevs§im u postmenopauzalnich zen,
rostouci mira obezity muze vést ke zvySenému vyskytu onemocnéni také u mladSich Zen
(Gentry-Maharaj a Karpinskyj, 2019, s. 80). V poslednich 10 letech dramaticky vzrostl také
vyskyt rakoviny endometria u mladych zen v dusledku dfivéjsiho nastupu obezity (Moore a
Brewer, 2017). Je zfejmé, ze pocet pripadu rakoviny endometria ve svété narusta, a s tim i
potteba zkoumat jeji piiciny, zlepsit prevenci, v€asnou diagnostiku a 1écbu (Binder et. al, 2014).
Karcinom endometria je po karcinomu prsu druhy nejcastéjsi gynekologicky zhoubny nador
postihujici zenské reprodukéni organy. Pokracujici narast incidence predevsim v ekonomicky
vyspélych zemich evidentn€ souvisi s komplexnim vlivem civilizaénim faktord jako je
prodlouzena délka zivota, reproduk¢ni chovani a zivotni urover soucasné populace. Navzdory
relativné nizké imrtnosti umira v Ceské republice na karcinom endometria témé&f tolik Zen jako
na karcinom délozniho Cipku, a to z davodu nizsiho vyskytu tohoto karcinomu (Kudela et al.,
2012, s. 159). Karcinom endometria je pouze ziidka diagnostikovan u dospivajicich
adolescentq, ale v prubéhu poslednich dvou desetileti je pozorovan narast mladsich postizenych
timto onemocnéni. Castedné to maze souviset s narastem détské a adolescentni obezity a jejimi
endokrinnimi a metabolickymi duasledky. Bylo hlaseno, Ze celosvétové bylo nejmladsim

pacientim s onemocnénim karcinomu endometria 14 a 15 let (Gatczynski et al., 2016).
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3 KARCINOM ENDOMETRIA

Rakovina délohy je definovana jako vyskytujici se v téle délohy (corpus), pficemz muze
vzniknout z vnitini vystelky délohy (endometria) nebo ze svalové vrstvy délohy (myometria).
Existuji dva hlavni typy rakoviny délohy, a to adenokarcinomy vychazejici z endometria a
sarkomy vznikajici v myometriu. Endometrialni adenokarcinomy tvoii asi 75 % az 80 %
karcinomi délohy a 1é¢i se jinak nez sarkomy délohy (Passarello et al., 2019). Karcinom
endometria vznika z epitelialni vystelky dutiny délozni. Na zakladé klinickych a hormonalnich
znakl se klasifikuje do 2 podtypd s odlisSnym klinickym, patologickym a histologickym
chovanim. Karcinomy typu I jsou pfevazn€ adenokarcinomy nizkého stupné, estrogen —
dependentni, hormonalné pozitivni adenokarcinomy s endometrioidni morfologii. Pfedstavuji
piiblizné 85 % vsech karcinomu obvykle diagnostikovanych v ¢asném stadiu a vyznacuji se
relativné dobrou prognozou. Karcinomy typu II jsou neendometrioidni podtypy, jako jsou
serozni, jasnobunééné a nediferencované karcinomy. Obvykle byvaji vysokého stupneg,
negativni na hormonalni receptory a maji §patnou prognézu. Histologicky jsou karcinomy
hodnoceny dle klasifika¢niho systému Svétové zdravotnické organizace a jsou rozdeleny do
podskupin. Endometrioidni karcinomy tvofi asi 80 % ptipadu, serozni karcinomy tvoii asi 10
% piipadu, svétlobunétné zahrnuji asi 6 % piipadd, smiSeny bunéény adenokarcinom a dalsi
vzacné typy (Faria et al., 2019). Prestoze je vétSina pripadi karcinomu endometria
diagnostikovana v casném stadiu, rozdily v histopatologickych rysech onemocnéni ovliviiuji
prognozu 1 doporuceny lécebny postup (Colombo et. al, 2015). Karcinomy endometria se
rozlisuji také na zaklade rozdilt endokrinnich a metabolickych funkci. Nadory typu I zahrnuji
velkou vétSinu rakoviny endometria a jsou vétSinou dobfe diferencované. Tento typ nadoru je
spojen s estrogenni stimulaci a ¢asto mu predchazi hyperplazie endometria. Nadory typu II jsou
popisovany jako estrogen nezavislé a vznikaji v atrofickém endometriu nebo z endometrialnich
polypu. Tento typ tvoii asi 10-20 % karcinomt endometria. Obecné byvaji méné diferencované
a maji Spatnou prognozu s umrtim az 40 % (Tzur et al., 2017). Nadory I typu jsou obecné méné
rizikové s dobrou prognoézou. Naopak nadory II typu jsou Casto odhaleny v pokrocilém stadiu
a tvoifi az 70 % vSech umrti na rakovinu endometria (Sobel, 2021). Typ I obvykle souvisi
s estrogeny Ci obezitou. Vyskytuje se spiSe u mladSich zen v menopauze, pfipadné u
perimenopauzalnich zen. Jsou obvykle nizkého stupné a vznikaji na pozadi hyperplazie. Nadory
IT typu jsou rizikovéjsi a obecné predstavuji tumory vysokého stupné, které se Castéji vyskytuji
u starSich zen. Tento typ se také Castéji vyskytuje u zen negroidni rasy (Sorosky, 2012). Také

Buhtoiarova et. al (2016, s. 9) v americké ¢lanku uvadi, ze se prvni patogeneticky typ nadoru
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vyviji spiSe u Zen, které maji stavy spojené s hyperestrogenismem jako je obezita, anovulacni
délozni krvaceni, neplodnost, polycysticky ovarialni syndrom, pozdni menopauza nebo
hyperplazie endometria. Vyznacuje stfedné diferencovanou morfologii karcinomu a invaze do
myometria je pouze povrchova. Druhy typ nadoru s hyperplazii endometria nesouvisi. Vyviji
se v pfitomnosti atrofie a byva Spatné diferencovany s tendenci k hluboké invazi do myometria.
Ma také vysokou frekvenci metastatického Sifeni. Tento typ ma Spatnou prognozu a vyskytuje
se spiSe u starSich zen. Nadory II typu jsou Castéji diagnostikovany u nebélosskych zZen, které
maji v anamnéze multiparita, koufeni tabaku a karcinom prsu léceny tamoxifenem. Tamoxifen
je selektivni modulator estrogenovych receptort, ktery se pouziva k 1é¢bé rakoviny prsu. Ma
vSak za nasledek dvojnasobné az trojnasobné zvySeni rizika vzniku karcinomu endometria
z divodu agonistického uc¢inku na endometrium. Toto riziko je z velké Casti omezeno na zeny

po menopauze a je zavislé na davce 1 délce expozice (Njoku et al., 2019).
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4 PROGNOZA ONEMOCNENI

V roce 2009 byl Mezinarodni federaci pro gynekologii a porodnictvi aktualizovan systém
stagingu metastdz v nadorovych uzlinach pro karcinom endometria, ktery 1épe predpovida
prognézu onemocnéni (Braun et al., 2016). Ugelem stagingu u malignit je klasifikovat nadory
na zakladé velikosti a Sifeni onemocnéni za i¢elem piesného posouzeni prognodzy. Pied rokem
1988 byl karcinom endometria klasifikovan na zakladé velikosti délohy a klinického rozsahu
onemocnéni. Vzhledem k tomu, ze zpravy ze 70. let minulého stoleti ukazaly, ze preziti klinicky
raného stadia onemocnéni nebylo tak vysoké, jak se ocekavalo, bylo provedeno nékolik studii
zaméfenych na patologické prognostické faktory pro recidivu a preziti. Tyto studie
zaznamenaly podstatny rozpor mezi predikci klinického stadia a skuteCnym rozsahem
onemocnéni na zakladé patologického prehledu vzorki z chirurgického stagingu. Klasifikace
stagingu byla revidovana Mezinarodni federaci pro gynekologii a porodnictvi v roce 2009.
Jednim =z nejdualezitéjSich prognostickych faktori souvisejicich s recidivou u pacientek
s Casnym stadiem karcinomu endometria byl stuperi myometralni invaze (Binder et al., 2014).
Vzhledem k ¢asnym piiznakiim je vétSina zen s karcinomem endometria diagnostikovana jiz
v ranném stadiu onemocnéni, kdy je nador ohraniceny na délohu, tudiz ma lep$i prognozu. I
pres celkové pifiznivou progndzu maji nékteré zeny agresivni novotvary. Mezi nejdulezitéjsi
prognostické faktory v diagnostice karcinomu endometria patii grade tumoru urcujici stupen
diferencovanosti, histologicky typ nadoru, hloubka myometralni invaze, velikost tumoru,
lymfovaskularni invaze a stav lymfatickych uzlin. Karcinom endometria se typicky §ifi invazi
myometria do délozniho ¢ipku nebo pies vejcovody do vajecnik. Muze se také Sifit do okoli
mocového méchyfe nebo stiev. Staging karcinomu endometria se provadi dle klasifika¢niho
systému Mezinarodni federace pro gynekologii a porodnictvi. Zde je karcinom endometria
rozdelen do nekolika stadii. I stadium zahrnuje karcinomy, které jsou omezené na télo délohy.
Néadory, které pronikaji do cervikalniho stromatu, ale nepfesahuji délohu jsou definovany jako
stadium II Stadium III predstavuji nadory, které se §ifi mimo délohu, ale ne mimo panev. Zde
se dale hodnoti, zda napadaji délozni ser6zu nebo adnexa, dale postizeni zavésného aparatu
délohy a pochvy, postizeni panevnich uzlin a paraaortalnich lymfatickych uzlin. Stadium IVA
zahrnuje tumory s rozsitenim do mocového méchyte nebo stfeva a stadium IVB predstavuje
stavy, kdy jsou kde jsou detekovany vzdalené metastazy. Jednim z nejdilezit€jSich aspektt
stagingu karcinomu endometria je hloubka myometrialni invaze. Stadium IA oznacuje nadory

s zadnou nebo méné nez 50 % invaze tloustky myometria. Stadium IB predstavuje nadory

14



s vice nez 50 % invaze tlouStky myometria. Pfitomnost myometrialni invaze je naznacena
nepravidelnym rozhranim a/nebo ztrdtou normalniho rozhrani myometria endometria. Mira
pétiletého preziti se u karcinomu endometria li§i podle stadia pti diagnoze. U pacientek s nadory
lokalizovanymi pouze v déloze je pétiletd mira preziti az 95 %, ale snizi se, jestlize se
onemocnéni rozsifi 1 mimo délohu. Mira preziti 69 % je u zen, kterym jsou diagnostikovany
také regionalni metastazy a 17 % se uvadi u vzdaleného metastatického onemocnéni (Faria et
al., 2019). Vétsina Zen je diagnostikovana v I stadiu, kdy je prognéza obecné dobra a pétileté
preziti je 88 %. Prognodza je horsi u zen s vysoce rizikovou rakovinou (tj. hloubka invaze
myometria, invaze cervikalniho stromatu nebo onemocnéni vysokého stupné), protoze je zde
zvySené riziko metastaz do lymfatickych uzlin. Neendometroidni nadory a endometroidni
nadory III stupné jsou klasifikovany jako nadory vysokého stupné, protoze maji agresivnéjsi
biologické chovani s vy§sim rizikem lokéaln€ pokrocilého onemocnéni v dobé diagnozy. Na
zakladé histologického typu a lokalniho rozsifeni onemocnéni lze také karcinom endometria
rozdelit do dvou skupin, a to jako nizkorizikovy nebo vysoce rizikovy karcinom endometria
(Epstein et al. 2014). Celkové maji starsi zeny horsi progndzu a nizsi pétileté preziti nez mladsi
zeny. Je vSak dulezité vyhodnotit, zda je tento rozdil zalozen ¢isté na véku nebo na jinych
Spatnych prognostickych rysech spojenych s vékem. Studie ukazaly, ze zeny starsi 40 let mely
niz§i pravdépodobnost onemocnéni I stadia a nadort I stupné, ale vyssi pravdépodobnost
vyskytu délozni papilarni ser6zni histologie nez zeny ve véku 40 let a mladsi. Zvysujici se vék
byl také oznaceny jako faktor spojeny se zvysenym rizikem recidivy u pacientli v raném stadiu
(Binder et al., 2014). Diagnoza karcinomu endometria u mladSich zen ve fertilnim veku je
vzacna. Pouze 4 % pacientek je ve véku pod 40 let (Trojano et al., 2019). Pteziti je zalozeno na
stadiu a histologii diagnozy. VétSina pacientek s karcinomem I a II stadia ma pfiznivou
prognodzu, zatimco pacientky ve III ¢i IV stadiu onemocnéni maji pravdépodobnost preziti horsi.
Pro detekci rekurentniho onemocnéni se doporucuje sledovani po 1écbé. Spolecnost
gynekologické onkologie doporucuje nasledné sledovani symptomu a vySetieni panve kazdé tii
az Sest mésict po dobu dvou let po 1écbe. Poté kazdych Sest mésici po dobu tii let a poté
kazdorocné (Braun et al., 2016). Asi u 18 % pacientek s diagnézou karcinomu endometria
dochazi k recidivé onemocnéni, a to vétSinou béhem prvnich dvou let po primarni chirurgické
1écbé. U téchto pacientek jsou moznosti 1éCby omezené a mortalita zistava vysoka. Vzdalené
recidivy predstavuji nejb&znéjsi cestu Sifeni a preziti zfidka presahuje dva roky. Neékolik
predchozich studii zkoumalo vztah mezi vzorcem recidivy a klinicko-patologickymi
charakteristikami primarniho onemocnéni. Soucasné studie ukazuji, ze vzorec recidivy je

jednim z nejdulezitéjsSich prognostickych faktori u recidivujiciho karcinomu endometria.
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Nicméné existuje pouze malo dikazt o sledovani po primarni 1é¢bé a zdivodnéni pooperacniho
sledovani pfi standardni 1écbé karcinomu zistava tématem pokracujici debaty. Je zapotiebi
podrobngjsi pochopeni mechanismil recidivy a jeji prognodzy, aby bylo mozné pftizplisobit
adjuvantni lé¢bu a sledovani, jakoz i 1éCbu v piipadé recidivy (Siegenthaler et. al, 2022). Autor
Morice et. al, (2016, s. 387) uvadi, ze priblizné 20 % karcinom I typu recidivuje, zatimco 50

% karcinomu II typu nikoli.

Prognozu ovliviiuyje vek pacientky, typ a velikost tumoru, hloubka myometralni invaze a
roz§ifeni karcinomu do lymfatickych uzlin ¢i jiné metastaze. VéEtsina zen je diagnostikovana
v ranném stadiu, kdy je prognoza obecné piizniva. Horsi prognoza je u vysoce rizikovych zen,
které jsou vystaveny zvySenému riziku vzniku metastaz do lymfatickych uzlin a jinych organt
(Epstein, 2014). Sifeni do regionalnich lymfatickych uzlin je nejdiilezit&jsi prognosticky faktor
u Zen s karcinomem endometria. Rada chirurgicko-patologickych studii spojovala n&kolik
rizikovych faktorti v€etn€ stupn€ tumoru, myometralni invaze, postizeni lymfatického prostoru
a cervikalni stromalni invaze se zvySenym rizikem uzlinovych metastaz a snizenym piezitim.
Riziko metastaz do lymfatickych uzlin je pétkrat vyssi u zen s hluboce myoinvazivnimi tumory
nez u Zen s povrchové invazivnimi novotvary. Spatné diferencované nadory maji také vyssi
pravdépodobnost rozsifeni do regionalnich lymfatickych cest nez dobfe diferencované léze.
Pfitomnost nebo absence onemocnéni uzlin a rizikovych faktord dé€lohy ovliviiuje volbu
adjuvantni 1écby. Dulezitost rizikovych faktor délohy a uzlinovych metastaz byla uznana
v roce 1988, kdy bylo kritérium stagingu karcinomu endometria zménéno z klinického na
chirurgicky systém stagingu a v roce 2009 byl tento klasifika¢ni systém dale upraven (Wright
et al., 2012). Prestoze je celkova progndza pacientek s karcinomem endometria relativné dobra,
po chirurgické 1écbé se mohou objevit lokalni i vzdalené recidivy, a to zejména u vysoce
rizikovych pacientek. Recidivujici onemocnéni je definovano jako op€tovny rast nadoru a/nebo
objeveni se vzdaleného onemocnéni po 1écbe. VEasna detekce recidivujiciho onemocnéni je
zasadni pro stanoveni terapeutické strategie s kurativnim zameérem. Celkova stfedni doba do
recidivy onemocnéni je 13 meésict, pfiCemz k vétsiné pripadi dojde do 24 mesicti po primarni
operaci. NejCastéji pozorovanymi misty relapsu jsou panevni a paraaortalni lymfatické uzliny,
pochva, pobfisnice a plice. Nejcastéjsim mistem pro recidivujici karcinom uvnitf pochvy je

vaginalni vrchol (Faria, et. al., 2019).
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5 RIZIKOVE FAKTORY

Rizikové faktory jsou atributy a charakteristiky, které zvySuji pravdépodobnost vzniku
onemocnéni. V piipadé karcinomu endometria jsou nejvyznamnéj§imi rizikovymi faktory vek,
rasa, metabolicky syndrom, neoponovana expozice estrogenim a genetické predispozice ke
vzniku onemocnéni. Karcinom endometria je onemocnéni, které primarné postihuje zeny po
menopauze, s prumérnym vékem 60 let v dobé diagnozy. Vrchol vékové specifického vyskytu
je od 75 do 79 let, piicemz 85 % ptipadu se vyskytuje po 50. roce véku a pouze 5 % piipadu
zahrnuji zeny mladsi 40 let. Zda se, ze zenska rasa hraje dulezitou roli ve vyvoji karcinomu
endometria, protoze nejvyssi vyskyt je detekovan v severni Americe a severni Evropé€. Nizsi
incidence je ve vychodni Evropé a latinské Americe a nejnizsi v Asii a Africe. Mezi faktory,
které se mohou podilet na této mite patii krome vSeobecného starnuti populace také prevalence
obezity, metabolickych syndroma a hormonalni substitucni terapie. Ve Spojenych statech maji
bilé zeny celozivotné vyssi riziko rozvoje karcinomu endometria nez afroamerické zeny, které
v§ak maji ve srovnani s bilymi Zenami vétsi pravdépodobnost vzniku nadort typu II a pokrocilé
stadium v dob€ diagndzy. Dlouhodoba expozice estrogenti bez opozice progestind je dalSim
rizikovym faktorem pro vznik karcinom endometria I typu. Expozice estrogenu mize pochazet
z exogenni i endogenni formy. Exogenni expozice estrogenu zahrnuje hormonalni substitu¢ni
terapii. Endogenni expozice estrogenu muiize nastat pii chronické anovulaci, nadorech
produkujicich estrogen a obezit€. Pravé obezita je nejvyznamnéj$im rizikovym faktorem
hyperplazie pfechazejici v maligni karcinom endometria. Predpoklada se, ze obezita ptispiva
k riziku karcinomu endometria kvili nadmémé periferni preméné androgent na estron
v tukovych burikach. Tento dodate¢ny estrogen zpusobuje zvySenou proliferaci endometrialni
vystelky a Casto vede ke karcinogenezi. Navic obézni premenopauzalni zeny cCasteji trpi
chronickou anovulaci, coz je dalsi rizikovy faktor pro vznik karcinomu endometria.
Hormonalni substitucni terapie je prikladem exogenni formy expozice estrogenu, kdy se jedna
o nahradu estrogenu medikaci a uziva se ke kontrole symptomd menopauzy. Neoponovana
substituce estrogenti muze zvysSit riziko rozvoje karcinomu endometria az dvacetkrat, pfi¢emz
délka uzivani riziko zvySuje. Toto riziko se vyznamné snizuje pii soucasném uzivani
progestind. Mezi reprodukéni rizikové faktory spojené se zvySenou expozici estrogenu se fadi
Casny nastup menarché (<12 let), nuliparita, neplodnost, pozdni menopauza a chronicka
anovulace. Mezi rizikové faktory se fadi také 1écba tamoxifenem. Zatimco tamoxifen vyrazné

snizuje riziko rakoviny prsu a recidivy rakoviny prsu, pouziti této 1écby je také spojeno se
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zvySenym rizikem rozvoje karcinomu endometria. Tamoxifen je selektivni modulator
estrogenového receptoru a pusobi jako estrogenni antagonista v prsnich tkanich, ale jako
estrogenovy agonista v kostni a endometrialni tkani. VétSina studii zjistila, ze zvySené relativni
riziko rozvoje karcinomu endometria u zen uzivajicich tamoxifen je dvakrat az tfikrat vyssi nez
u b&zné populace. Zeny uZivajici tamoxifen by mély byt vyzvany, aby hlasily jakékoliv
abnormalni vaginalni pfiznaky, nicméné neni doporuceno zadné dalsi sledovani kromé bézné
gynekologické péce (Passarello et al., 2019). Riziko spojené s uzivanim tamoxifenu se lisi
v zavislosti na stavu menopauzy. Premenopauzalni pacientky léCené tamoxifenem nemaji
zadné znamé zvySené riziko vzniku karcinomu endometria a nepottebuji dalsi sledovani nad
ramec b&zné gynekologické péce. U pacientek, které uzivaji 1écbu tamoxifenem bylo zjisténo
zvySené riziko vzniku karcinomu endometria. Tyto pacientky by mély byt informovany o
ptiznacich endometrialni hyperplazie nebo rakoviny (Colombo et al., 2015). Rozvoj karcinomu
endometria je u zen spojen s obezitou silnéji nez jakykoli jiny typ rakoviny. Pfiblizné 57 %
karcinomt endometria lze ve Spojenych statech pfipsat nadvaze. Endometrioidni karcinom
endometria je histologickym podtypem pfevazné spojenym s obezitou. Nedavno vSak bylo
zjisténo, ze vyskyt agresivnéjsich neendometrioidnich podtypu (jako je sero6zni, svétlobunécny
a karcinosarkom) roste se zvySujicim se BMI. Kromé& toho ma obezita negativni dopad na
umrtnost ze vSech pficin. V retrospektivni studii zen s ¢asnym karcinomem endometria mély
morbidné obézni zeny vyS§i umrtnost ve srovnani s zenami s normalnim BMI a 67 % téchto
umrti bylo disledkem nezhoubnych pfi¢in souvisejicich s obezitou. Navzdory jasnym dikazim
spojujicim rakovinu endometria a obezitu je povédomi vefejnosti o tomto vztahu omezené.
V prizkumu mezi 1545 zdravymi zenami si 58 % ucastniki neuvédomovalo, Ze obezita zvysSuje
riziko vzniku rakoviny endometria. Prestoze souvislost neni tak silna jako u karcinomu
endometria, je zajimavé poznamenat, Ze riziko rozvoje dalSich gynekologickych malignit mize
byt ovlivnéno také obezitou. U premenopauzalnich zen fidi cyklicka exprese estrogenu ve
vajecnicich proliferaci endometria. Po menopauze se hlavnim mistem syntézy estrogent stavaji
periferni tkané, zejména tkan tukova. Jakmile je diagnostikovana rakovina endometria, u¢inky
obezity mohou komplikovat strategii klinického managementu. Primérni lé¢ba raného stadia
karcinomu endometria zahrnuje totalni hysterektomii s bilateralni salpingo-ooforektomii a
Casto zahrnuje vysetieni lymfatickych uzlin. Pacientky trpici obezitou jsou Casto obtiznéji
operovatelné nez pacienti s normalni hmotnosti a je také vétsi pravdépodobnost, ze budou mit
s obezitou také dalsi souvisejici zdravotni komorbidity, coz zvySuje riziko perioperacnich
komplikaci. V nedavném systematickém prehledu zen podstupujicich operaci pro karcinom

endometria bylo zvySené BMI spojeno s delsi operacni dobou a zvySenym rizikem pooperacni
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morbidity. Vzhledem k tomu, Ze obezita mezi mladymi Zenami stale narasta, onkologové se
setkavaji s rakovinou endometria i u mladsich Zen, které si vak cht&ji zachovat plodnost. Cetné
studie naznacuji, ze mladé zeny s onemocnénim v raném klinickém stadiu mohou byt bezpecné
1éCeny terapii Setfici plodnost (Onstad et al., 2016). Lécba Setiici plodnost miize byt pouze u
diagnozy karcinomu I typu (Trojano et al., 2019). Snizené riziko vzniku karcinomu se prokazalo
u obéznich zen, kterym se podafilo zhubnout. Obezita je tedy potencionalné€ ovlivnitelnym
rizikovym faktorem. U obéznich zen, které podstoupily bariatrickou operaci a poté byly po
dobu 24 let sledovany bylo prokéazano snizené riziko vzniku karcinomu endometria az o 78 %.
Také hypertenze zvySuje riziko vzniku karcinomu nezéavisle na BMI spolu s dal§imi
kardiovaskularnimi rizikovymi faktory jako je nahodna hyperglykémie ¢i vysoky HDL
cholesterol, u kterych se nedavno ukazalo, ze riziko vzniku karcinomu taktéz zvysuji (Gentry-
Maharaj a Karpinskyj, 2020). Dle studii, je mirna fyzicka aktivita spojena s 20-30 % snizenim
rizika vzniku karcinomu. Fyzicka aktivita pravdépodobné ovliviiuje riziko vzniku karcinomu
tim, ze umoziuje kontrolu hmotnosti a snizeni tukovych zasob, coz je hlavni misto
postmenopauzalni syntézy estrogenu. Také zlepSuje citlivost na inzulin. Déle také parita a
gravidita, které oznaCuji pocet zivé narozenych déti a pocet t€hotenstvi, jsou spojeny se
snizenym rizikem vzniku karcinomu endometria. Vétsina studii uvadi 20-50 % nizsi riziko ve
srovnani s nuliparitou. Nékteré studie ukazaly, ze vyssi veék pii prvnim porodu vede ke snizeni
rizika (Ellenson, 2017). Cinska autorka Chu et al., (2018, st. 2) uvadi diabetes mellitus II. typu
jako rizikovy faktor pro rozvoj karcinomu endometria. Inzulinova rezistence byla také navrzena
jako jeden z kritickych biologickych procest, které prispivaji ke karcinomu endometria.
Priblizné€ 30 % pacientd s karcinomem délohy ma diabetes mellitus II. typu a az 36 % ma
nediagnostikovanou inzulinovou rezistenci. Uvadi se, ze uzivani metforminu by mohlo riziko
diabetu snizit a oddalit jeho progresi. V souvislosti se zvySenym rizikem vzniku karcinomu
endometria u Zen, které maji vyssi hladinu endogennich estrogent bylo také hlaseno, ze

metformin brani proliferaci endometria zprostfedkované estrogenem.

Rodinna anamnéza karcinomu endometria je spojena s vys$§im rizikem vzniku karcinomu
ve srovnani s jedinci, ktefi toto nadorové onemocnéni v rodinné anamnéze nemaji. Rodinna
anamnéza muze odrazet sdilené prostiedi nebo zdédéné genetické podminky (Ellenson, 2017).
Nékolik studii uvadi zvySené riziko rakoviny endometria u zen alespoii s jednim pfibuznym
prvniho stupné (matka, sestra, dcera) postizenym rakovinou endometria (Win et al., 2015).
Dédicné nebo genetické onemocnéni muze mit familiarni souvislost nebo miize byt soucasti

Lynchova syndromu, dédicného nepolypozniho kolorektdlniho karcinomu (HNPCC).
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Genetické onemocnéni muze predstavovat az 10 % pifipadd, z nichz az 5 % tvoii Lynchtv
syndrom. U vSech Zen s karcinomem endometria by méla byt odebrana anamnéza, aby se
zjistilo, zda existuje dédi¢na slozka. Pokud je Zena ohrozena dédicnym onemocnénim,
doporucuje se genetické poradenstvi a je tieba zvazit genetické testovani (Sorosky, 2012).
Syndrom je charakterizovan vrozenou genetickou mutaci gent, které jsou dilezité pro opravu
chybného parovani DNA. Hromadéni chyb na DNA pak vede k rozvoji rakoviny. V poradi
podle Cetnosti maji zeny s Lynchovym syndromem vysoké riziko rozvoje kolorektalniho,
endometrialniho, ovaridlniho, urologického, zalude¢niho karcinomu, dale nadoru slinivky
bfisni a mozku (Ellenson, 2017). Pacientky s diagn6zou Lynchova syndromu maji 27 az 57%
celozivotni riziko rozvoje karcinomu endometria. Je u nich také pravdépodobnéjsi, ze onemocni
v mladém véku a jsou nachylné k dal§im malignitdm vcetné kolorektalniho karcinomu ci
rakoviny vajecnikti. Neni vSak jasné, zda je riziko karcinomu endometria zvyseno u zenskych

nositelek patogennich variant BRCA 1 a BRCA 2 (Njoku et al., 2020).

Autofi Lheureux a Oza (2016, s. 100) v kanadském clanku uvadi, ze uzivani peroralni
antikoncepce poskytuje dlouhodobou ochranu proti rakoviné endometria. Dale také zminuyji, ze
diabetes II typu a obezita zvySuji riziko vzniku karcinomu endometria trojnasobné az
Ctyfnasobné. Priblizné 5 % pftipadi karcinomu endometria je spojeno se zarodeCnymi
mutacemi. Bylo také zjisténo, ze 40 az 60 % pacientek s diagnostikovanym Lynchovym
syndromem casto vykazuji karcinom endometria jako prvni diagndézu spojenou s malignim
onemocnénim. Cowdentiv syndrom je vzacné autosomalné€ dominantni onemocnéni zpiisobené
patogenni mutaci tumor supresorového genu PTEN. Tento syndrom je znamym rizikovym
faktorem pro karcinomu endometria. Identifikace zen s dédicnou predispozici je pro pacientky
dulezita nejen z hlediska potencialni cilené 1éCby a sledovani souvisejiciho rizika rakoviny, ale
také pro identifikaci rizikovych ¢lent rodiny, pro které mohou byt vCasné screeningové a

preventivni strategie prospesné.

Studie hodnotici dietu, alkohol, nesteroidni protizanétlivé 1éky, endometridozu, délozni
myomy, zanétlivé onemocnéni panve a sexualné prenosné infekce jako mozné rizikové faktory

karcinomu endometria ptinesly nejisté zavéry (Ellenson, 2017).
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6 DIAGNOSTICKE POSTUPY

Vysetieni zacina dikladnou anamnézou, ktera urci rizikové faktory a souvisejici symptomy.
Komplexni lékafska a chirurgickd anamnéza také identifikuje komorbidity, které mohou
ovlivnit doporuceni chirurgické ¢i adjuvantni 1é€by. Rodinna anamnéza muze pomoci pii
screeningu potencialni dédi¢né nachylnosti ke karcinomu endometria (Passarello et al., 2019).
Abnormalni délozni krvaceni v€etné postmenopauzalniho krvaceni, menoragie nebo metroragie
jsou nejcastejSimi priznaky u Zen s endometrialni hyperplazii nebo karcinomem endometria
(Sorosky, 2012). V dusledku abnormalniho délozniho krvaceni je karcinom endometria
nejCastéji diagnostikovan a vyskytuje se priblizné u 75-90 % zen s karcinomem. Mnozstvi
krvaceni nesouvisi s rizikem rakoviny, ale vék v dobé€ krvaceni ano. Proto je dulezité definovat
podle véku typ krvaceni, coz vyzaduje biopsii endometria. Ve srovnani s pacientkami starSimi
44 let, maji mladsi zeny niz8i miru pokrocilého stadia onemocnéni, vySssi stupeni diferenciace
nadoru a lepsSi prognozu. Proto by vSechny zeny starsi 44 let, které maji abnormalni délozni
krvaceni, v€etné intermenstruacniho krvéaceni, casné menstruace (interval mezi nastupem
krvacivych epizod je méné nez 21 dni), silné menstruacni krvéaceni nebo prodlouzené
menstruaéni krvaceni (déle nez 7 dnti) mély byt vySetfeny biopsii endometria. Zeny po
menopauze by mély byt vySetfovany pro jakékoli vaginalni krvaceni, v¢etné Spinéni (Tzur et
al., 2017). Nicméné pouze 10-20 % postmenopauzalnich Zen, u kterych je vySetfeno délozni
krvaceni, je diagnostikovano s karcinomem endometria, protoze nejcastéjsi pti¢inou krvaceni
po menopauze je atrofie endometria. M¢lo by byt vySetfeno veskeré krvaceni po menopauze,
zvlasté jsou-li ptitomny rizikové faktory hyperplazie endometria nebo rakoviny (Braun et al.,
2016). Soucasné se nékdy s abnormalnim déloznim krvacenim vyskytuje také vaginalni vytok
¢i pyometra, tedy zanét délohy s hnisavym vypotkem. Jsou to nejcastéj$i priznaky karcinomu
endometria a vyskytuji se u 90 % pacientek. Pacientky s pokroCilym stadiem onemocnéni
mohou mit také priznaky podobné symptomtm karcinomu vajecnika jako je bolest bficha nebo
panve a distenze bficha (Morice et al., 2016). Také autoti Passarello et al., (2019) uvadi, ze se
krvaceni a zvySeny vaginalni vytok v postmenopauzalnim obdobi fadi mezi nejCastéjsi
ptiznaky. Pacientky s pokrocCilym intraperitonealnim onemocnénim si mohou stézovat na
abdominalni ¢i pelvickou bolest, Casnou sytost, zmény ve funkci stfev nebo mocového
méchyte, bolest pfi pohlavnim styku a dusnost kvili pleuralnimu vypotku. Az 5 % diagnoz
karcinomu endometria se vyskytuje u asymptomatickych zen. Autorka Crosbie et al., (2022)
zase uvadi, ze se karcinom endometria obvykle projevuje v raném stadiu postmenopauzalnim

krvacenim, ale pouze 5-10 % Zen téchto ma zavaznou zékladni patologii. Pravdépodobnost
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karcinomu endometria jako pfi€iny postmenopauzalniho krvaceni je mensi nez 1 % u zen
mladsich 50 let, pfi¢emz stoupa na 3 % u zen ve véku 55 let a na 24 % u zen starSich 80 let.
Britsky narodni institut pro zdravi proto doporuCuje naléhavé vySetfeni u Zzen
s postmenopauzalnim krvacenim, které jsou star§i 55 let. Priblizné 15 % diagnoz je u zen
stanoveno jesté¢ pred menopauzou, kdy se objevuje Casté, t€zké a prodlouzené menstruacni
krvaceni nebo intermenstruacni krvaceni, které nejCastéji predpovida rakovinu endometria.
Takové priznaky jsou extrémné Casté a nespravné piifazeni symptomu k benignim pfi¢inam je
zodpoveédné za zpozdéni diagndzy. Rozhodnuti vySetfovat mladsi zeny se musi fidit rizikovymi
faktory, zejména pfitomnosti indikativni rodinné anamnézy, obezitou ¢i syndromu
polycystickych ovarii. Lokalné pokrocilé onemocnéni se muze pfilezitostn€ projevit distenzi

bficha a bolesti nebo dysfunkci stfevniho ¢i mocového systému.

Vsechny zeny s postmenopauzalnim krvacenim by mély byt zpocatku vySetfeny
endometrialni biopsii bez ohledu na rizikové faktory nebo wuzivani hormont. U
premenopauzalnich nebo perimenopauzalnich zen se vySetfeni doporucuje na zaklade
rizikovych faktorii pro malignitu jako je obezita, PCOS, anovulace, neoponovana lécba
estrogenem ¢i pozitivni rodinnd anamnéza (Ellenson, 2017). Vyhodnoceni abnormalniho
délozniho krvaceni u zen nad 40 let nebo u Zen v menopauze ma zasadni vyznam pro potvrzeni
benigni povahy problému a vylou€eni karcinomu endometria, aby bylo mozné nabidnout
medikament6zni nebo konzervativni 1écbu a vyhnout se zbytecné radikalni operaci. Dilatace a
kyretaz jsou zlatym standardem pro odbér vzorkli endometria, ale v 60 % pfipadu je kyretovana
méne nez polovina délozni dutiny s pfipadnym rizikem celkové anestezie, infekce a perforace.
Tato skuteCnost vedla k nastupu novych a jednoduchych metod k odbéru endometria.
V soucasné dobé jsou na trhu rtizna zafizeni, vCetné pipetového odbéru, kdy je vzorek délozni
sliznice odebrany pomoci tenké plastové trubicky. Tento postup muze byt pouzivan ambulantné
a je nakladové efektivné]si ve srovnani s dilataci ¢i kyretazi. Stale vSak existuji obavy tykajici
se adekvatnosti odebraného vzorku. V praxi se pouzivaji rizné metody odbéru vzorku
endometria, vCetn€ invazivnich a neinvazivnich na ustavni nebo ambulantni bazi. Dilatace a
kyretaz je invazivni vykon provadény v celkové anestezii. Pipetovy odbér se pouziva jako
ambulantni neinvazivni metoda a poskytuje adekvatni vzorek endometria v 98 % pfipadd,
pficemz pravdépodobnost odebrani adekvatniho vzorku se zvysuje, pokud je tloustka
endometria vétsi nez 5 milimetrd. Mnoho autord provadénych studii dospé€lo k zavéru, ze odbér
pipetou je presna a prijatelnad ambulantni odbérova technika ve srovnani s kyretazi (Abdelazim

et al., 2013). Pokud nelze ziskat adekvatni vzorek, je tfeba zvazit doporuceni k dilataci a
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kyretazi. Jestlize symptomy pretrvavaji i pres benigni vysledek biopsie, je nutné dalsi vySetfeni
(Braun et al., 2016). Bylo zjisténo, ze je klasifikace nadorti endometria do rizikovych skupin
pouze na zakladé odbéru histologického vzorku nedostacujici. Az42-47 % novotvart bylo takto
chybné oznaceno jako nadory nizkého rizika. Pokud se vSak diagnostické vySetfeni doplni
zobrazovaci metodou, jako je napftiklad transvaginalni ultrasonografie ¢i magneticka
rezonance, vyrazn€¢ se snizi pocet chybné€ zhodnocenych vysoce rizikovych nadoru.
Zobrazovaci techniky totiz umozni také zhodnoceni hloubky myometralni invaze a infiltraci
cervikalniho stromatu. V souasnosti vSak neni jednoznacné urCen ¢i doporucen vybér
zobrazovaci metody. Jestlize existuje podezieni na postizeni délozniho hrdla, je vhodné doplnit
vySetfeni magnetickou rezonanci (MR) a pocitacovou tomografii (CT), pfiCemz pozitronova
emisni tomografie s kombinaci s CT je ucelna pii extrauterinnim §ifeni nadoru (Frithauf et al.,

2014).

Rutinné se provadi méfeni tloustky endometria jako soucast sledovani u
premenopauzalnich 1 postmenopauzalnich zen a je vstupnim testem pii hodnoceni
abnormalniho délozniho krvaceni. Stale existuje kontroverze ohledné¢ vhodného omezeni
tloustky endometria a pro vySetfeni karcinomu endometria byly navrzeny rizné limity. Autofi
provedené studie zjistili, ze riziko rakoviny u postmenopauzalnich zen s vaginalnim krvacenim
se zvySuje, jestlize je tloustka endometria v€tsi nez 5 milimetra (Tzur et al., 2017). Nedavné
stanovisko sdruzeni 1ékafti specializujicich se na porodnictvi a gynekologii ve Spojenych
statech vSak uvadi, ze hrani¢ni hodnota pro normalni vysledek transvaginalni ultrasonografie
by méla byt 4 milimetry a méné. Postmenopauzalni pacientky s tloustkou endometria vétsi nez
5 milimetrd by meély byt vySetieny vzorkem tkané€, zvlasté ultrasonografie, je nutna biopsie
tkané u vSech pacientek (Braun et al., 2016). Drive byla biopsie tkdn¢ endometria indikovana
pfi nalezu vysSky endometria >4 milimetry. Po rozsahlej§i metaanalyze v roce 2010 byla
doporucena nizsi hranice, a to >3 milimetry (Frithauf et al., 2014). Podezieni na endometrialni
polyp je dal§im sonografickym nalezem, ktery vyzaduje dal§i vySetfeni v souvislosti
s karcinomem endometria. Polypy mohou byt diagnostikovany u 10-40 % Zen
s postmenopauzalnim krvacenim. Méné Castéji potom u asymptomatickych zen pii rutinnim
gynekologickém vySetfeni, které zahrnuje transvaginalni ultrazvukové vySetieni.
Endometrialni polypy jsou obvykle benigni, ale mohou obsahovat premaligni nebo maligni
tkanové zmény. Ackoliv predchozi studie naznacuji, ze transvaginalni dopplerovské vySetieni
vyzivovacich cév polypu muze byt uziteCné pii predikci atypii a malignity, je stale nutné

histopatologické vySetfeni polypd. VétSina publikaci ukazuje, ze prevalence malignity u
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endometrialnich polypt se lisi podle véku a menopauzalniho stavu. Postmenopauzalni zeny
s abnormalnim deloznim krvacenim nesou nejvyssi riziko premalignich nebo malignich
tkanovych zmén. Podle dostupnych dukazi se riziko malignity u premenopauzalnich Zen

s polypy endometria zda byt nizké (Tzur et al., 2017).

Neexistuji zadné specifické laboratorni testy pro hodnoceni karcinomu endometria.
Laboratorni testy by mély zahrnovat t€hotensky test u pacientek ve fertilnim véku. U Zen se
silnym krvacenim lze také zvazit kompletni krevni obraz, protrombinovy Cas a parcialni
trobmoplastinovy Cas. Papanicolaouovy stéry nejsou povinnou soucasti hodnoceni, ale obcas
muze vysledek Pap stéru naznaCovat rakovinu endometria napiiklad pokud jsou piitomny
atypické zlazové buiky (Braun et al., 2016). Adenokarcinom je nékdy vidét na cervikalni
cytologii. Testovani Pap stéru je nastroj pro screening rakoviny délozniho ¢ipku a neni urcen k
identifikaci hyperplazie nebo karcinomu endometria. Existuji vSak pfipady, kdy se u
postmenopauzalnich pacientek objevi abnormalni cytologie, ktera si vyzada dalsi vySetfeni.
Abnormalni cytologie muze zahrnovat pfitomnost endometrialnich bunék, atypickych
glandularnich bunék nejistého vyznamu nebo adenokarcinomu in situ (Passarello et al., 2019).
Endometrialni hyperplazie s nebo bez atypie je spolecny histologicky znak a je znamym
predchidcem karcinomu endometria typu 1. Incidence hyperplazie se znac¢né lisi v zavislosti na
véku a symptomech. Beéhem poslednich 50 let byla diagnoza hyperplazie endometria ztizena
pouzivanim histologickych klasifikacnich systému. V praxi je pfitomnost cytologickych atypii
nejdilezitéjsim histologickym kritériem pouzivanym ke stratifikaci rizika progrese do
malignity a pfitomnost nebo nepfitomnost atypie se rutinné pouzivd ke stanoveni terapie
endometrialni hyperplazie (Lheureux a Oza, 2016). Vzhledem k tomu, Ze maligni butiky mohou
pochazet z délozniho Cipku nebo endometria, je zapotrebi dal§i vySetfeni pomoci biopsii
délozniho hrdla a endometria. Papanicolaoutiv test neboli Pap test neni vhodnou metodou pro
detekci karcinomu endometria kvili relativné nizké senzitivité. Nicméné€ nékteré nedavné
studie ukazuji vyznamné souvislosti mezi endometrialni patologii a atypickymi zlazovymi
bunkami endometria. Vysledek atypickych glanduralnich bunék na Pap testu je spojen s rizikem
karcinomu endometria. V nedavné studii bylo zjiSténo, ze 38 % Pap testi u pacientek
s rakovinou endometria prokazalo abnormalni zlazové bunky. Pfitomnost glanduralni
abnormality v Pap testu vyznamné souvisela s velikosti a typem nadoru, hloubkou invaze,
pfitomnosti cervikalniho postizeni a pfitomnosti lymfovaskularni invaze. Zda se tedy, ze Pap
test muze piilezitostné pomoci pii diagnostice karcinomu endometria. Pokud jsou atypické

glanduralni buriky detekovany cervikalni cytologii u pacientek starSich 35 let, je nutna
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endometrialni biopsie, aby se zjistilo, zda je pfi¢inou endometrialni novotvar. Vyskyt
normalnich endometriadlnich bunék na cytologii u asymptomatickych premenopauzalnich zen
je ziidka spojen s patologii a neni nutné zadné dalsi vySetfeni (Tzur et al., 2017). Pap stér by

m¢él byt proveden k odliSeni od cervikalni patologie (Gatczynski et al., 2016).

Pfi krvaceni v postmenopauzalnim obdobi se mezi prvni vyuzivané moznosti
diagnostickych metod fadi transvaginalni ultrasonografie (Frihauf et al., 2014). Také vétSina
smérnic doporucuje transvaginalni ultrasonografii nebo biopsii endometria jako pocatecni
studii pro hodnoceni karcinomu endometria. Je tedy Casto prvni diagnostickou volbou kvuli jeji
dostupnosti a vysoké citlivosti. Lze také vyuzit k méfeni tloustky endometria (Braun et al.,
2016). U premenopauzalnich i postmenopauzalnich Zen je prikaz intrauterinnich polypt
indikaci pro ultrazvukové vysetifeni a moznou dilataci s kyretazi ¢i hysteroskopii (Ellenson,
2017). Hysteroskopie je pfima vizualizace dé€lozni dutiny pomoci mikroskopu sjemnym
otvorem pro identifikaci patologie, odebirani biopsii a provadéni terapeutickych postupti, jako
je polypektomie. Hysteroskopie je indikovana u Zen se zesilenym a nepravidelnym
endometriem. Pro detekci karcinomu endometria ma 99 % senzitivitu. Lze ji provadét jako
ambulantni zakrok a patii mezi nejucinnéjsi a nakladové nejefektivnéjsi zptsoby vySetfeni
nevysvétlitelného postmenopauzalniho krvaceni (Jones et al., 2020). I kdyz je transvaginalni
ultrasonografie obecné povazovana za primarni zobrazovaci modalitu pro poc¢ate¢ni hodnocenti
suspektni patologie endometria, klicové sonografické nalezy jsou nespecifické a prekryvaji se
mezi benignimi a malignimi poruchami. Rychly vyvoj technologie kontrastni ultrasonografie
v poslednich letech obohatil prameny hodnoceni ultrazvukovych snimkii a vyrazné zlepsil
kvalitu ultrazvukovych diagnéz. Kontrastni ultrasonografie dokaze posoudit i kapilarni
mikroperfazi v rezimu dynamického kontrastniho zobrazovani, coz ma zvlas§tni vyznam,
protoze angiogeneze je zakladnim faktorem pro rist nadorti a metastaz u fady lidskych nadorq,
vCetné karcinomu endometria. Konvekéni MRI je dalsi dilezita zobrazovaci metoda
s vynikajicim rozliSenim kontrastu mékkych tkani. Pro hodnoceni 1ézi v dutiné délozni je
citlivgjsi nez ultrasonografie. Existuje vSak nékolik zprav o piekryvajicich se rysech benignich
a malignich 1ézi (Tzur et al., 2017) Nicméné pouziti MRI a CT jsou uzitecné pro predoperacni
posouzeni stadia onemocnéni (Gatczynski et al., 2016). Zobrazovani provadéné odborniky
pomoci MRI nebo transvaginalniho ultrazvuku pomahé detekovat moznou myometralni invazi
a vyloucit synchronni nador vajecnikti nebo podezielou lymfadenopatii. Magneticka rezonance
je pro hodnoceni myometralni invaze o néco citlivéjsi nez ultrasonografie, ale realizace obou

technik zvySuje citlivost (Trojano et al., 2019). Transvaginalni ultrazvuk 1 MRI jsou
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zobrazovaci modality, které Ize pouzit k identifikaci zen s vysoce rizikovym karcinomem.
Umoziuje tedy zenam s karcinomem endometria podstoupit radikalnéjsi operaci, pokud jsou
povazovany za vysoce rizikové, a tim se vyhnout nadmérné 1¢cbé v ptipadech s nizkym
rizikem. Vyhodou ultrazvuku je §iroka dostupnost, nizka cena, kratkd doba vysetteni, zadné

ionizujici zafeni a zadna potieba pouziti kontrastni latky.

PocitaCova tomografie je Siroce dostupnd a levnéjsi nez magnetickda rezonance.
Jednoznacnou vyhodou CT je také moznost kompletniho prizkumu celé panve, biisni dutiny a
hrudniku pro lokalni 1 vzdalené urceni stadia nadoru. Intravenozni kontrast zlepSuje hodnoceni
vaskularizovanych struktur a detekci 1ézi v parenchymat6znich organech. Pozitronova emisni
tomografie (PET-CT) je dal$i vyuzivanou zobrazovaci diagnostickou metodou, kterd vyuziva
nitroziln€ podaného radionuklidu a pocitacové tomografie v jednom systému. Nejcastéji se jako
marker metabolické aktivity u nadorti pouziva 18 F-fluordeoxyglukdza. Toto vySetieni vSak
vyzaduje lacnost, je méné dostupné, Casové narocnéj§i a nakladnéjsi (Epstein a Blomqvist,
2014). Pouziti transvaginalni ultrasonografie nenahrazuje tkanovou diagnostiku, ale maze byt
uzitenym dopliikem u zdravotné oslabenych zen (Sorosky, 2012). Sonohysterografie s infuzi
tfyziologického roztoku lze také pouzit k hodnoceni dutiny endometria. Tato studijni technika
vyuziva infuzi fyziologického roztoku do endometridlni dutiny. Néasledna ultrasonografie
umoziuje lepsi vizualizaci strukturdlnich zmén, zejména pokud maji pacientky fokalni
nepravidelnosti, jako jsou polypy, submukoézni fibroidy nebo hyperplazii endometria.
Sonohysterografie fyziologickym roztokem se pouziva ziidka, ale lze ji zvazit, pokud
endometrialni biopsie nebo transvaginalni ultrasonografie nejsou dostatecné Pokud neni
transvaginalni ultrasonografie adekvatni a sonohysterografie neni tolerovana, zobrazovani
magnetickou rezonanci muze poskytnout dalsi informace o ztlusténi endometria nebo
strukturalnich abnormalitach, jako jsou napfiklad fibroidy nebo adenomyo6za. Nicméné
pocitaCova tomografie a pozitronova emisni tomografie nejsou obecné uzitecné pii pocateCnim

hodnoceni (Braun et al., 2016).

U Zen s karcinomem endometria je malo nalezi fyzikalniho vysetfeni. Mélo by byt provedeno
vySetfeni panve, aby se vyhodnotily dal§i mozné zdroje abnormalniho krvaceni napftiklad
pochvy nebo délozniho Cipku. Déloha a adnexa by mély by prohmatany pro neobvyklé masy.
Abnormalni nélezy fyzikalniho vySetfeni mohou naznacovat pokrocilej§i onemocnéni (Braun
et al., 2016). Bimanualni vySetieni panve by melo posoudit velikost a pohyblivost délohy, stejné
jako jakékoli zvétSeni adnexalnich struktur nebo ztlusténi parametrii, tj. tkan laterdlné od

délozniho hrdla, ktera sah4 az k panevnim sténam (Passarello et al., 2019).
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7 LECEBNE POSTUPY

Planovani stagingu a 1écby by mélo byt provedeno na multidisciplinarnim zakladé a na
zakladé komplexni a presné znalosti prognostickych a prediktivnich faktori pro vysledek,
morbiditu a kvalitu zivota. Pacientky by meély byt peclivé informovany o navrhovaném
diagnostickém a léCebném planu, také o potencialnich alternativach, vCetn€ rizik a pfinosu
vSech moznosti. Lécba by méla byt provedena ve specializovaném centru tymem odbornych
specialisti na diagnostiku a 1écbu gynekologickych nadorti (Concin et al., 2021). Hodnoceni
pred 1ébou zahrnuje uplnou anamnézu, diskuzi o dédi¢nych rizikovych faktorech, fyzikalni
vySetieni, zobrazeni pred lécbou a celkové 1ékarské vysetieni se zhodnocenim komorbidit
pacientky. Diskuze o Iékarské a rodinné anamnéze je dulezita pro vypracovani
predchirurgického planu a zvazeni genetického testovani u pacientii se silnymi rizikovymi
faktory. Vzhledem k rizikovym faktorim obezity, cukrovky, metabolického syndromu a
vyS§siho véku méa mnoho zen komorbidity, které mohou urcovat planovani 1écby. Pro dosazeni
dobrych perioperac¢nich vysledki je dulezité peclivé predoperacni vySetfeni, zejména
kardiopulmonalni vySetfeni a dobra kontrola glykémie. Pacientim s rodinnou anamnézou
tykajici se Lynchova syndromu nebo Cowdenovy choroby se také doporucuje, aby vyhledali
genetické poradenstvi pro pfipadné testovani zarodecné linie. I kdyz to nemusi zménit
doporuceni pro primarni 1é¢bu, je to dulezité pro naslednou terapii, celkovou progndzu,
prevenci dal§ich nadorovych onemocnéni a diskuzi s rizikovymi ¢leny rodiny (Ellenson, 2017).
Celkové vySetteni panve a ultrazvuk jsou povinnymi komponenty klinického stagingu rakoviny
endometria s cilem ustanovit pfedbéznou klasifikaci dle FIGO stagingu pted definitivni
patologii (Colombo et al., 2015). Jakmile je diagnoza stanovena, muze byt proveden RTG
hrudniku k vylouceni metastdz. Obecné by predoperacni posouzeni melo zhodnotit mozné
srdecni €1 plicni onemocnéni a pomoci pii urovani chirurgického piistupu. Predoperacni
laboratorni testy by mély byt odebrany na zakladé komorbidit pacienta. Obvykle se vSak
hodnoti kompletni krevni obraz, elektrolyty a funkce ledvin. V soucasné dobé nejsou znamy
zadné nadorové markery s vysokou senzitivitou a specifitou pro karcinom endometria
(Passarello et al., 2019). Vybér Zen pro konzervativni 1écbu by mél byt zalozen na piisnych
kritériich. Podrobnd anamnéza identifikuje zeny, které mohou vyzadovat genetické vysetieni
na HNPCC (hereditarni nepolypdzni kolorektalni karcinom, Lynchliv syndrom). Zejména pfi
zvazovani konzervativni moznosti 1écby je nutné urcit stupen nadoru, hloubku invaze, stav
lymfovaskularniho okoli a provést histologii (Arora et al., 2012). Konzervativni lécba

karcinomu endometria pedstavuje hormonalni terapii prostfednictvim podavani progestagenu,
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které se pouzivaji v 1écbe recidivujiciho karcinomu endometria vice nez 50 let s promeénlivou
mirou odezvy. Byly pouzity také v primarni 1é¢b¢ rakoviny endometria u Zen s komorbiditami,
které jsou vystaveny vysokému riziku operace a anestezie. LéCba progesteronem pusobi tak, ze
potlacuje proliferaci bunék u karcinomu endometria prostiednictvim diferenciace nadorovych
bunéek. Ackoli bylo navrzeno, Ze zeny, které pravdépodobné zareaguji, tak ucini do 12 tydnd od
zahajeni peroralni 1écby progesteronem, nekteré ditkazy naznacuji, ze odpovéd mize trvat az
9 mésici. V jiném prehledu mélo 76 % Zen Uplnou odpovéd na lékaiskou 1écbu, zatimco
zbyvajicich 24 % na gestageny nikdy nereagovalo. Pokud se jedna o peroralni gestageny,
vyuziva se v konzervativni 1é¢bé medroxyprogesteron acetat (MPA) v davkach 200-600 mg
denné a megesterol acetat 40-160 mg denné. Nebyly publikovany zadné randomizované studie,
a proto nejsou k dispozici zadna doporuceni zalozena na diikazech ohledné optimalni davky
nebo délky lécby. Doporucena davka, ktera dosdhne maximalni odpovédi, musi byt
v rovnovaze s toleranci pacienta a potencidlnimi vedlej§imi ucinky, zejména v piipade
ptidruzenych komorbidit, jako je hypertenze ¢i diabetes. Mezi vedlejsi ucinky gestagent patii
zvySeni télesné hmotnosti, stimulace chuti k jidlu a zilni tromboembolismus. VétSina studii
uvadi dobrou toleranci k vysokym davkam gestagent nebo neuvadi zadné zavazné vedlejsi
ucinky. Dale se v konzervativni 1é¢bé karcinomu endometria vyuziva nitrod€lozni systém
uvolnuyjici Levonogestrel, jehoz pouziti bylo ptuvodné popsano v pfipadech, kdy zavazna
pfidruzena onemocnéni vyluovala standardni chirurgické feSeni. Nejvét§im problémem pii
konzervativni 1é¢bé karcinomu endometria je progrese onemocnéni béhem 1éCby nebo
pocatecni odpovedi na lécbu. U Ctvrtiny az poloviny Zen, které zpocatku reaguji na hormonalni
1écbu dojde po ruzné dlouhé dobé k recidivé. Proto by konzervativni moznosti mély byt
nabidnuty pouze Zenam, které jsou v dobé diagnozy mladsi 40 let, planuji graviditu brzy po
regresi onemocnéni, maji dobfe diferencovany karcinom na histologickém vysetfeni, naopak
nemaji zadny dukaz myometralni invaze, cervikalni extenze nebo panevni a paraaortalni

lymfadenopatie a vykazuji normalni adnexa na zobrazeni MRI (Arora et al., 2012).

Lécba karcinomu endometria je narocna u dospivajicich a mladych zen (do 25 let véku). U
star§ich pacienti se 1éCebné protokoly vétSinou skladaji z Siroké chirurgické resekce, a to totalni
hysterektomie s bilateralni salpingo-ooforektomii, ktera spociva v odstranéni obou vejcovodua
a vajeCnikl (Galczynski et al., 2016). Divodem pro dodateCné odstranéni adnex je prevence
rakoviny vajeCniki a vylouceni ovarialnich metastaz (Colombo et al., 2015). Také autori
Trojano et al., (2019) uvadi, ze standardni 1écbou karcinomu endometria je hysterektomie

s bilateralni salpingo-ooforektomii, ktera mize byt také s disekci lymfatickych uzlin. Ackoliv
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se jedna o vysoce ucinny pfistup, ktery pfinasi pétiletou miru preziti az 93 %, vede k trvalé
ztraté reprodukcniho potencidlu, coz je Casto nepiijatelné pro mladsi zeny, které si chtéji

zachovat plodnost. Lécba progestinem Setfici plodnost je pro tyto zeny dobrym kompromisem.

Zeny s karcinomem endometria jsou primarné lé¢eny chirurgicky, sestavajici z abdominalni
nebo laparoskopické hysterektomie a bilateralni salpingo-ooforektomie, s nebo bez vySetieni
lymfatickych uzlin (Wortman et al., 2019). Studie minimalné invazivni hysterektomie ukazuji
dobré onkologické vysledky s kratsi hospitalizaci, snizenou ztratou krve, bolesti a perioperacni
morbiditou ve srovnani s otevienou operaci. Miniinvazivni chirurgie je proto prednostné
vyuzivanym chirurgickym pfistupem u Casného stadia onemocnéni, kdy mulze byt déloha
bezpecné odstranéna. Vaginalni hysterektomie s bilateralni salpingo-ooforektomii nebo bez ni
muize byt zvazena u predpokladaného raného stadia onemocnéni, kde anesteticka nebo
chirurgicka zpusobilost zakazuje abdominalni pfistup. Stav lymfatickych uzlin je vSak dulezity
pro chirurgicky staging, fidi rozhodnuti o adjuvantni 1é¢bé¢ a informuje o prognoéze (Crosbie et
al., 2022). Laparoskopie je spojena s menS$im pocCtem pooperacnich komplikaci nez
laparotomie. Vaginalni hysterektomie se obecné nedoporucuje, protoze vylucuje vySetteni
bficha a lymfadenektomii. Panevni a paraaortalni lymfadenektomie zlstava kontroverzni.
Nékolik studii zaznamenalo zlepSeni preziti, zatimco jiné nikoliv. (Braun et al., 2016). Také
autor Concin et al., (20121) uvadi, ze je miniinvazivni chirurgie preferovany chirurgicky
pfistup, a to 1 u pacientek s vysoce rizikovym karcinomem endometria. Biopsie sentinelové
uzliny byla zavedena jako alternativa k disekci lymfatickych uzlin pro stanoveni stadia
lymfatickych uzlin. Negativni sentinelova uzlina potvrzuje neptitomnost nadorovych bunék
v blizkych lymfatickych uzlech. Mnoho studii potvrdilo vysokou senzitivitu stavu
sentinelovych lymfatickych uzlin pro staging lymfatickych uzlin u pacientek s karcinomem
endometria. Biopsie sentinelové lymfatické uzliny bez disekce ostatnich panevnich
lymfatickych uzlin je spojena s podstatné niz§im rizikem pooperacni morbidity, zejména

lymfedému dolnich koncetin.

Indikace adjuvantni 1é€by byla zaloZena na pfitomnosti klinicko-patologickych rizikovych
faktord. Zeny snizkym nebo nizkym stfedni rizikem karcinomu jsou lé¢eny pouze
chirurgickym zakrokem. Zeny s vysokym stiednim rizikem obvykle dostavaji adjuvantni
radioterapii, zejména vaginalni brachyterapii, kterd spociva v ozafovani nadoru v jeho tésné
blizkosti. Zeny, které jsou vystaveny vysokému riziku recidivy dostavaji zevni radioterapii
snebo bez adjuvantni chemoterapie (Wortman et al., 2019). Role adjuvantni 1écby,

chemoterapie nebo ozarovani, je nejlépe vyuzitelna, pokud jsou pacienti zafazeni do rizikovych
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skupin pro recidivu. Pacientky s nizkorizikovym onemocnénim, tj. nadory I. a IL. stupné, bez
myometralni invaze a bez vysoce rizikovych histologii, maji riziko recidivy extrémné nizké.
Pacientkam v této skupin€ se po operaci nedoporucuje zadna adjuvantni 1écba. Za urcitych
okolnosti 1ze misto chirurgického zakroku pouzit primarni radioterapii. Néktefi pacienti nejsou
kandidaty na operaci. Patfi mezi né pacientky s t€zkymi komorbiditami, které omezuji podani
anestezie, jako je tézké srdecni onemocnéni, chronické obstrukéni plicni nemoc, hypertenze a
dalsi. U Zen s pokroc¢ilym onemocnénim a celkové §patnou Zivotni prognozou z divodu véku
nebo komorbidit 1ze priméarni ozafovani doporulit jako paliativni opatfeni. Pacientkam
s lokaln€ pokrocilym onemocnénim lze doporucit radiaci s nizkou davkou, aby se nador
zmenSil a bylo mozné dalsi chirurgické feSeni (Ellenson, 2016) VétSina pacientek
s karcinomem endometria mé nizké riziko recidivy a jsou léCeny pouze chirurgickym
zakrokem. Rizikové skupiny byly navrzeny na zaklad€ klinicko-patologickych a
prognostickych faktora k identifikaci pacientek s rizikem recidivy, které mohou mit prospéch
z adjuvantni terapie (Colombo et al., 2015). Adjuvantni radiacni terapie je vyhrazena pro
pokrocila stadia. U mladych pacientt je cilem provést nejen radikalni 1é¢bu, ale pokud mozno
i aplikovat konzervativni terapeutické moznosti k zachovani plodnosti (Gatczynski et al.,
2016). Radiac¢ni terapie neovliviiuje celkové preziti u pacientek s karcinomem nizkého stupné.
Je spojena se snizenim kvality zivota a zvySenou morbiditou pfi pouziti u pacientek
s nizkorizikovym karcinomem. Radiacni terapie je moznosti pro pacienty, ktefi jsou zdravotné
inoperabilni. Cytoreduk¢ni terapie ozafovanim nebo chemoterapii ziejmé zlepSuje dobu preziti
u pacienti sintraabdominalnim onemocnénim a snizuje recidivu. Dukazy podpurné 1écby
prostfednictvim progesteronové terapie k prevenci recidivy karcinomu chybi. Progesteron je
1éCebnou moznosti u pacientek s karcinomem I. stadia, které si chtéji zachovat plodnost (Braun
et al., 2016). Poopera¢ni 1écba u vysoce rizikovych pacienti mize zahrnovat chemoterapii a
radiacni terapii nebo kombinaci. Radiacni terapie prostfednictvi vaginalni brachyterapie a/nebo
ozafovani panve zustava zakladem pooperacni 1écby. Je spojena s poklesem lokalni recidivy

(Buhtoiarova et al., 2016).
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8 PREVENTIVNI OPATRENI

Prevence a lécba obezity ma potencial pro prevenci karcinomu endometria, protoze je hlavnim
rizikovym faktorem karcinomu I typu. Mezi divody patii nerovnovaha hormont estrogenu a
progesteronu se zvySenymi hladinami estrogenu prostfednictvim raznych mechanisma
(Buhtoiarova et al., 2016). Rakovina endometria ma silnou korelaci s zivotnim stylem. Obezita
s BMI vyssim nez 30 je zodpovédna az za 81 % diagnostikovanych karcinomli endometria.
Objevuyje se literatura o rakoviné prsu a tlustého stieva, ktera naznacuje, Ze obézni a neaktivni
pacienti maji vys$i mortalitu nez pacienti, ktefi jsou hubenéjsi a fyzicky aktivnéjsi. Obezita
muize ovlivnit vznik, vyvoj i1 rist nadoru prostfednictvim inzulinové rezistence a
hyperinzulinémie, zvySené biologické dostupnosti steroidnich hormonii a lokalizovaného
zanétu. Dalsi komorbidity, zejména kardiovaskularni onemocnéni, kterd jsou spojena s
obezitou, jsou pfiinou imrtnosti Zen s karcinomem endometria i 10 let po diagndze (Moore a
Brewer, 2017). Svétovy fond pro vyzkum rakoviny dospél k zavéru, ze riziko rakoviny
endometria se snizuje mirnou fyzickou aktivitou a udrzeni zdravé hmotnosti. Zatimco obezita
je dobfe zavedenym rizikovym faktorem pro rizné typy rakoviny, nejsilnéji je tato souvislost
pozorovana u rakoviny endometria. Uprava Zivotniho stylu miize vést ke snizeni hmotnosti o
4-6 % béhem 2 az 4 let a 1éky proti obezité mohou vést ke snizeni hmotnosti o 7-10 %. Pouze
bariatricka chirurgie viak pfinasi vyznamné, a predevsim trvalé vysledky. Bylo prokéazano, ze
bariatricka chirurgie snizuje riziko rakoviny u zZen, a to zejména u postmenopauzalnich rakovin
prsu a endometria. Studie stale ukazuji, ze nadmérna té€lesna hmotnost je rizikovym faktorem
pro rakovinu endometria, stejn¢ jako pribyvani na vaze v dospélosti, kolisani hmotnosti, délka
trvani nadvahy nebo obezity a mozna nadvaha v détstvi nebo behem dospivani (MacKintosh a
Crosbie, 2018). Hubnuti vyvolané bariatrickou chirurgii snizuje riziko rakoviny endometria, ale
souvisejici Skody, naklady a omezena dostupnost v prostiedi s nedostatkem zdroji omezuji jeji
potencial pro globalni kontrolu rakoviny endometria. Usp&s$na lé¢ba obezity farmakologickou
nebo dietni intervenci ve spojeni s vysokou urovni fyzické aktivity vyznamné snizuje riziko
rakoviny endometria, ale udrzovani je zna¢nou vyzvou (Crosbie et al., 2022). Doporuceni pro
hubnuti by méla byt zalozena na Iékatskych avahach. Pti respektovani autonomie a zachovani
dustojnosti pacientky by mél 1ékat podat informace o zdravotnich rizicich a dusledcich, které
jsou s obezitou spojeny. Pfi prizkumu obecné gynekologie mezi vzdélanou populaci vice nez
50 % zen nevédelo, ze obezita je s karcinomem endometria spojena a 91 % zen uvedlo, ze jejich

gynekolog nebo lékar primarni péce nikdy nediskutoval o rizikovych faktorech rakoviny
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endometria. Vzhledem k tomu, Ze vétSina zen nezna bé&zné pfiCiny a rizika karcinomu
endometria, je nutné se zamé&fit na povédomi bézné populace o obezité a dalSich rizikovych
faktorech vzniku onemocnéni a tim jeho rostouci incidenci zmirnit. Intervence musi zahrnovat
usili jak vSeobecnych gynekologti a porodniki, tak poskytovatelti primarni pée (Washington
et al., 2020). V kone¢ném dusledku je tfeba zvysit povédomi vefejnosti o souvislosti mezi
obezitou a rakovinou endometria. Usili v oblasti vefejného zdravi zahrnujici vzdélavani a
prevenci obezity je zasadni pro zlepSeni vysledki u pacientek srakovinou endometria
v nadchézejicich letech. Studie hodnotici vliv stravy na riziko rakoviny endometria jsou
omezené a vysledky jsou smiSené. Dvé velké metaanalyzy ukazaly, ze diety s vysokou
glykemickou zatézi vyznamné zvysuji riziko rozvoje karcinomu endometria. Prehled dalSich
studii zase naznacuje, ze sttedomortska strava miize byt spojena se snizenym rizikem karcinomu
endometria. Nicméné nedavna prospektivni analyza americkych klinickych studii Narodniho
institutu zdravi ukazala, ze kvalita stravy nema velky vliv na nadorové onemocnéni délohy

(Onstad, Schmandt a Lu, 2016).

Bylo prokazano, ze vysokd celozivotni expozice endogennimu progesteronu
prostiednictvim pravidelnych menstruacnich cykla, t€hotenstvi a kojeni snizuje riziko rakoviny
endometria. Stejné tak pasobi i exogenni progesterony dodavané prostiednictvim kombinované
peroralni antikoncepce, hormonalni substitucni terapie obsahujici progestin ¢i nitrodéloznimu
systému uvoliiujici progestin (Crosbie et al., 2022). Udaje z dlouhodobého sledovani poskytuji
presveédcivy dukaz, ze uzivani kombinovanych peroralnich kontraceptiv (COC) je spojeno s
vyznamnym a trvalym snizenim celozivotniho rizika rakoviny endometria. Bylo prokéazano, ze
peroralni, injekéni a intrauterinni pouziti progestinu snizuje riziko rakoviny endometria.

(MacKintosh a Crosbie, 2018).

Screeningovy program pro karcinom endometria neni v obecné populaci zavedeny, a to ani
ve specifickych vysoce rizikovych skupinach. Cilem screeningu by méla byt identifikace
atypické hyperplazie nebo karcinomu endometria v co nejran€jsim stadiu, aby se zlepsila Sance
na vyléceni, minimalizovala se morbidita souvisejici s 1écbou a snizila se umrtnost na toto
onemocnéni (Crosbie et al., 2022). Prestoze piiblizné 50 % zen s karcinomem endometria ma
pfi screeningové cytologii maligni buriky, neni cervikalni cytologie uziteCnym screeningovym
testem. Nekolik studii prokazalo, ze u zen s malignimi butikami v rutinni cytologii je
pravdépodobngéjsi, ze budou mit pokrocilejsi onemocnéni nez u zen bez maligni cytologie
(Sorosky, 2012). Je také doporuceno, aby byly vSechny Zeny starsi 65 let informovany o rizicich

a ptiznacich karcinomu endometria. Také by jim mélo byt doporuceno, aby vyhledaly vySetfent,
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pokud se priznaky objevi. Neexistuji zadné dukazy, které by podporovaly screening
asymptomatickych zZen, s vyjimkou téch, které maji nebo jsou vystaveny zvySenému riziku
Lynchova syndromu. Ackoli je toto doporu€eni kontroverzni, tyto pacientky by mély byt
kazdorocné vySetfovany endometrialni biopsii zacinajici ve véku 35 let, protoze celozivotni
riziko karcinomu endometria az 50 %. Pacientkdm s Lynchovym syndromem (LS) je tfeba
doporucit, aby si vedly menstruaéni kalendaf a hlasily abnormalni krvaceni. Zeny starsi 40 let,
které maji mutaci a nepteji st v budoucnu otehotnét, mohou zvazit profylaktickou hysterektomii
(Braun et. al, 2016). Bylo prokazano, ze totalni hysterektomie s bilateralni salpingo-
ooforektomii vyznamné snizuje riziko karcinomu endometria u zen s Lynchovym syndromem.
Vykon podporuje také Narodni institut onkologickych center jako moznost snizeni rizika, ktera
by méla byt zvazena u vSech Zen s Lynchovym syndromem, které jiz neplanuji dalsi t€hotenstvi
(Passarello et al., 2019). Vysledky z dalsi prospektivni observacni kohortové studie u Zen s LS,
které se rozhodly pro screening karcinomu endometria a podstoupily kazdoro€ni ambulantni
hysteroskopii a odbér vzorki endometria naznacuji, ze u Zen s LS je tento kazdorocni postup
ptijatelny a ma vysokou diagnostickou presnost pii screeningu karcinomu i atypické
hyperplazie endometria. K potvrzeni je vSak zapotfebi vétsi mezinarodni studie. Ackoliv
neexistuji dostatecné dukazy pro podporu kazdoro¢niho screeningu rakoviny endometria v této
skuping, pravidelné testovani zacinajici ve véku 35 let se doporucuje kvili vysokému riziku
rakoviny endometria a potencialné zivot ohrozyjici povaze tohoto onemocnéni. Vyhodnoceni
pravdépodobnosti, ze pacientka bude mit gynekologicky onkologicky predispozi¢ni syndrom
umoziuje 1ékafi poskytnout individualni posouzeni rizika rakoviny a také piilezitost nabidnout
pfizpisobené screeningové a preventivni strategie, jako je dohled, chemoprevence a
profylakticka chirurgie, které mohou snizit morbiditu a mortalitu zpiisobenou témito syndromy
(Colombo et al., 2015). Screening na genetické mutace by mél byt zvazen u vSech pacientek
s karcinomem endometria, zvlast€¢ u zen mladSich 50 let a u Zen s vyznamnou rodinnou
anamnézou endometrialniho a/nebo kolorektalniho karcinomu (Passarello et al., 2019). Autor
Jones et al. (2020) zase popisuje, ze by byl screening piinosny k identifikaci atypické
hyperplazie u asymptomatickych zen. Ocekava se, ze odhaleni rakoviny v co nejranéjsim stadiu
zlep§i miru vyléCeni, snizi nemocnost spojenou s agresivni 1é¢bou a nabidne délohu Setfici
moznost 1écby pro mladsi zeny. V Japonsku je endometrialni cytologie soucasti zavedeného
screeningového programu pro vysoce rizikové Zeny. Jsou to pacientky, které jsou nuligravidni
nebo hlasi postmenopauzalni abnormalni krvaceni v poslednich 6 meésicich. Endometrialni
cytologie vyzaduje instrumentaci a je proto mén¢ piijatelna. Je vSak spojena s niz§i mirou

neadekvatniho odbéru vzorku nez biopsie.
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V soucasné dobé neexistuje zadny dobry dikaz, ze by screening pomoci ultrazvuku,
hysteroskopie nebo odbéru vzorki endometria zlepSoval vysledky onemocnéni a praxe se velmi
lisi. Nejdulezitéjsi strategii pro v€asné odhaleni mize byt pouceni Zen o piiznacich rakoviny
endometria a o dilezitosti okamzitého vyhledani pomoci v pfipadé abnormalniho vaginalniho
krvaceni. Povédomi vefejnosti je nizké. Kampané ke zvySeni informovanosti mezi vetrejnosti

jsou naléhavé potieba ke zlepSeni znalosti o rizicich rakoviny endometria (Crosbie et al., 2022).

Existuje mnoho studii, které prokazuji, ze vyssi frekvence 1 intenzita fyzické aktivity
jsou spojeny s niz§im vyskytem a lepsi prognozou nejcastéjSich nadorovych onemocnéni. Lze
tedy predpokladat souvislost mezi fyzickou aktivitou a niz§Sim vyskytem i1 z&vaznosti
nadorovych onemocnéni. Rovnéz bylo zji§téno, ze ucinky fyzické hypoaktivity a sedavého
zpusobu Zzivota jsou nepiiznivé. Proto je doporucovani aktivniho pohybu pacientim a
pfipominani jeho pozitivniho vlivu na fyzické i psychické zdravi vyznamné a mé podstatné
zastoupeni v prevenci nadorovych onemocnéni. American Cancer Society v doporuceni z roku
2012 uvadi, ze by dospéli lidé méli provadét nejméne 150 minut cviceni stiedni intenzity nebo
75 minut cviCeni vysoké intenzity kazdy tyden. Spolecné s fyzickou aktivitou také zdravé
stravovaci navyky piiznive ovliviiuji zdravotni stav pacientd, a to prostfednictvim udrzeni nebo
regulovanim télesné hmotnosti, kterd ovliviiuje 1 dal§i mozné pridruzené onemocnéni jako je
diabetes mellitus, arterialni hypertenze ¢i jiné choroby kardiovaskularniho systému.
Vyznamnou souvislost mezi té€lesnou inaktivitou a vznikem nadorového onemocnéni naznacuje
nékolik observacnich studii, pfi¢emz vySsi fyzicka aktivita byla u pacientek s nddorovym
onemocnéni prsu ¢i kolorektalniho karcinomu spojena s nizsi mortalitou na toto onemocnéni.
U karcinomu endometria vede fyzicka aktivita ke snizeni incidence onemocnéni az o 40 % coz
je zdivodnéno zdravym udrzovanim nebo snizenim BMI, protoze obezita piedstavuje jeden
z nejvice rizikovych faktord vzniku tohoto onemocnéni. Lze tedy konstatovat, ze zivotni styl
s vys8i pohybovou aktivitou piispiva ke snizeni incidence i mortality nékterych nadorovych
onemocnéni, predevsim vS§ak u tumoru prsu, kolorektalniho karcinomu, nadoru endometria 1
prostaty. Jelikoz fyzicka aktivita pozitivné pusobi na snizovani télesné hmotnosti a tim také na
prevenci obezity, mizu byt nastrojem ke sniZeni rizika vzniku téch karcinomu, které souviseji

s nadvahou ¢i obezitou (Vanaskova et al., 2016).
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ZAVER

Cilem bakalarské prace bylo predlozit dohledané poznatky o problematice karcinomu
endometria a dale sumarizovat publikované informace spojené s diagnostikou, 1écbou a
prevenci v souvislosti s nadorovym onemocnénim dé€lohy. Karcinom endometria je
nejbéznéj§im gynekologickym karcinomem v zapadnim svét€ a v poslednich nékolika
desetiletich vykazuje zvySujici se umrtnost. Pokrocilé stadium a recidivujici karcinomy jsou
spojeny s nepfiznivymi vysledky a existuje naléhava potieba identifikovat nové cilené terapie.
Podskupina pacientek s karcinomem endometria nereaguje na standardni terapie. Jsou to
pacientky s onemocnénim v pokrocilém stadiu nebo s recidivujicim karcinomem. Standardni
1éCebné modality jsou také spojeny s vyznamnymi vedlejSimi ucinky. Kromé toho ma mnoho
pacientek pokrocilého véku ¢asté komorbidity. Tyto faktory délaji 1écbu problemati¢té)si a jsou

spojeny se zna¢nou morbiditou a mortalitou souvisejici s 1é€bou (Buhtoiarova et al., 2016).

Navzdory povésti dobré prognoézy rychle rostouci incidence a zniCujici nasledky
pokrocilého onemocnéni znamenaji, ze nyni umirad na EC o 40 % vice Zen nez na prelomu 21.
stoleti. VCasna diagnoza je klicem ke zlepSeni vysledkil, a proto je nutny vyvoj minimalné
invazivnich detek¢nich nastroji pro rychlé tfidéni symptomatickych Zzen. Pii pouziti v
kombinaci s oveéfenymi diagnostickymi modely by tyto néstroje mohly umoznit rychlou
invazivni diagnostiku pro zeny, které jsou nejvice ohrozeny, a zaroven se vyhnout fyzickym a
psychickym Gjmam pii vySetfovani zen, které jsou zdravé. Takovy nastroj muze byt také
uziteCny pro screening asymptomatickych zen, které jsou povazovany za vysoce rizikové z
divodu véku, obezity nebo deédicné predispozice, kde v souCasnosti neexistuje zadny
standardizovany program (Jones et al., 2020). Pomaly vyvoj vétSiny endometrialnich
karcinomu z uznavanych prekurzori naznacuje potencial pro v€asnou detekci nebo preventivni
intervence ke zlepsSeni klinickych vysledki. Lepsi metody k identifikaci Zen s nejvétSim rizikem
rozvoje karcinomu endometria by vSak umoznily efektivnéjsi testovani. K dosazeni tohoto cile
je zapotiebi usili vyvinout uzite¢né modely pro predikci rizika karcinomu endometria.
Vzhledem k oCekavanému narastu incidence karcinomu endometria bude dulezité efektivni
klinické tfidéni. Abnormalni vaginalni krvaceni patii mezi nejcastéjsi gynekologické obtize, a
prestoze je ve velké vétsin€ piipadd benigni, identifikace podskupiny Zen, které maji Casné
karcinomy nebo jiné prekurzory, by mohla snizit mortalitu a snizit morbiditu souvisejici

s 1écbou (Ellenson, 2017).
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Zdravy zivotni styl, jehoz soucasti je pravidelna fyzicka aktivita, zdravé stravovaci
navyky a tim predchazeni obezity hraje v prevenci nadorového onemocnéni kli¢ovou roli. I pres
dostacujici dikazy piiznivého dopadu fyzické aktivity na nadorové onemocnéni je v Ceské
republice nizka motivace k pohybové aktivité ze strany 1ékait, a to jak pro zdravé pacienty, tak
pro onkologicky nemocné. V primarni prevenci 1ékafi malo zminuji a ¢asto podceniuji ptiznivy

vliv intenzivni pohybové aktivity (Vanaskova et al., 2016).
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