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METODY LECBY ZHOUBNYCH NADORU
DELOZNIHO HRDLA

J. Slama
Onkogynekologicke centrum, Gynekologicko porodnicka klinika VFN a 1. LF UK, Praha

1 Uvod

Zhoubné nédory délozniho hrdla maji v ¢eské republice jiz od 70. let minulého stoleti neménnou
incidenci. Ro¢né pribyva vice nez 1 000 novych ptipadi. Ptiblizné 40 % je zjisténo v pokroc¢ilém
stadiu, kdy vyhlidky na kompletni uzdraveni jsou zna¢né¢ omezené. Na vin€ nepiiznivého stavu je
neexistujici screening zaloZeny na kvalitnim vysetfeni cytologickych stért z délozniho hrdla.

Zhoubné nadory délozniho hrdla diagnostikujeme u Zen ve dvou vékovych vrcholech — prvni a
hrdla vychdzi z vicevrstevného nerohovéjiciho dlazdicového epitelu, ktery je identicky s vystelkou
pochvy. 10-15 % nadorG vychazi ze Zzlazového epitelu, ktery vystyla kanal délozniho hrdla.
Pfic¢inou rozvoje zhoubného néadoru délozniho hrdla je infekce rizikovymi genotypy lidskych
papillomavirt (HPV), zejména HPV 16 a 18. Samotna infekce HPV je sice nutnou, ale ne jedinou
v organismu — tzv. perzistence. HPV infekce je velmi ¢asta, jeji celozivotni prevalence v populaci
dosahuje 80 %. Jen u relativné malého procenta Zen infekce pfetrvava a u je$t€ mensiho procenta
z takovych zen vede az k rozvoji zhoubného nadoru. Pfi¢inou pretrvavani infekce je spoluptisobeni
podpiirnych faktort — tzv. kofaktorti maligniho bujeni: koufeni tabaku, poruch imunity (ziskanych a
vrozenych defektd, umélého potlaceni imunity po transplantacich a u nékterych onemocnéni
(diabetes mellitus, poruchy §titné zlazy, systémovy lupus, Crohnova choroba aj.), plisobeni dalSich
sexualné prenosnych onemocnéni (STD), promiskuity, ¢asného véku prvniho pohlavniho styku,
nizkého socioekonomického stavu a multiparity.

2 Klinicky obraz a diagnostika

V casnych stadiich je karcinom délozniho hrdla zpravidla bezptiznakovy. Vzacnéji se projevuje
nepravidelnym cyklem nebo krvacenim po pohlavni styku. Symptomatika je obvykld az pro
pokrocila stadia. Pacientky pfichazeji s vodnatym, sanquinolentnim, zapachajicim vytokem,
bolestmi, potizemi s mikei, piipadné se stesky, které¢ plynou ze symptomatiky vzdalenych metastéz.
Po vysSetfeni, které vyjadii podezieni na nador déloZzniho hrdla nasleduje provedeni biopsie.
Nejcastéji minibiopsie pomoci bioptickych klesti nebo konizace.

uzlin v panvi. Pro urCeni spravného zptisobu 1éCby je po zjisténi karcinomu délozniho hrdla
provedeni tzv. stagingovych vysSetieni, kterd umozni zatazeni pacientky do konkrétniho stidia a
navrh optimalniho 1é¢ebného postupu (tab. 1)
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Tab. 1

Stagingova vysetieni

Anamnéza

Komplexni gynekologické vySetfeni, v¢. vySetieni per rectum se zhodnocenim postiZeni
zaveésného aparatu délohy (parametrii)

Kolposkopie s 3% kyselinou octovou

Ultrazvukové vySetieni panve a nitrobfi$nich organi (zejména jater a ledvin)

RTG srdce a plic

Sonografie nitrobfiSnich organt

Komplexni interni vySetieni

Laboratorni vysetfeni hematologické a biochemické, SCC marker (spinocelularni
karcinom), Ca 125 marker (adenokarcinom)

Komplexni anesteziologické vySetieni

V piipadé potieby — cystoskopie, rektoskopie, intravenozni vylucovaci urografie, CT panve
a retroperitonea, magnetickd rezonance pozitronova emisni tomografie (PET)

Stagingova vysSetfeni by méla co nejptesnéji zhodnotit velikost nadoru, jeho propagaci do okoli
(z&vesny aparat delozni, okolni organy — mocovy méchyt, konecnik), stav miznich uzlin v panvi,
ostatnich organti v duting bfisni a plic. Na zaklad¢ vysledkti vySetfeni jsou v ramci tzv. TNM
klasifikace hodnoceny 3 faktory: T-tumor (velikost nddoru, hloubka a plo$né Sifeni, histologicky
typ), N-nodus (stav spadovych miznich uzlin v panvi) a M (pfitomnost vzdalenych metastaz)
(tab. 2). Uvedena stagingova vySetfeni pfinaseji nejveétsi potiz ve zhodnoceni miznich uzlin, které
jsou az ve 25 % ptipadi vySetfeny neadekvatné. Ve snaze zptesnit vysledky neinvazivnich
zobrazovacich vySetfovacich metod je aktualnim trendem provedeni laparoskopického vySetieni
tzv. sentinelovych uzlin u nadorti ve stadiu na hranici operability. U pokrocilych nadorti je novym
trendem laparoskopickéd stagingova paraaortalni lymfadenektomie, kterd ma za cil zhodnotit stav
miznich uzlin v dalsi ,,etdzi“ nad panvi a pfi nasledném ozafovani (v ptipad¢ jejich pozitivity)
rozsifit ozafovaci pole.

Tab. 2

TNM Fklasifikace

T1 Ohraniceni na d¢lohu I
Tla  |Preklinicky invazivni nador diagnostikovany mikroskopicky IA
Tlal |Stromalni invaze <3 mm vertikdIln€ a <7 mm horizontalné IA1
Tla2 |[Stromalni invaze > 3 mm a < 5 mm vertikaln¢ a <7 mm horizontalné IA2
TIb  [Klinicky viditelna Iéze ohrani¢ena na délohu IB
Tlbl |<4cm IB1
T1b2 |>4cm —, bulky” IB2
T2 Sifeni mimo dé&lohu, ne na dolni 1/3 pochvy a ne k panevni sténé II
T2a |Sifeni do hornich 2/3 pochvy ITA
T2b  [Sifeni do parametrii MB
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T3 Sifeni mimo délohu, rozvoj hydronefrozy, afunkce ledviny III

T3a |[Sifeni na dolni 1/3 pochvy, ne k panevni sténé IITA

T3b |[Sifeni k panevni sténé a / nebo hydronefrdza a / nebo afunkce ledviny I11B

T4 Sifeni na sliznici mo&. m&chyte / sliznici rekta / mimo malou panev IVA

N1 Postizeni spadovych panevnich uzlin I1IB a vyse
M1 Vzdalené metastazy IVB

3 Metody lécby

Po stanoveni stadia onemocnéni je zahajena lécba. Ta se odliSuje podle stadia onemocnéni.
V Casnych stadiich je hlavni metodou 1€cby operace, v pozdnich ozafovani, obvykle v kombinaci
s malou davkou chemoterapie (tzv. konkomitantni chemoradioterapie). V Ceské republice je hranici
pro operaci stadium ITA. Vyssi stadia jiz nejsou k operacnim feSeni vhodna.

3.1 Casna stadia

3.1.1 TA1

Nejcasnéjsi stadium, které je mozno diagnostikovat pouze pomoci konizace. Je-1i dosazeno fezu ve
dravé tkani délozniho hrdla je moZzno operaci povazovat za dostateCnou zvlasté u Zen, které jesté
planuji t€hotenstvi. U Zen starSich je nasledné doporucena extrafascidlni hysterektomie s nebo bez
odstranéni adnex podle veku.

3.1.2 TA2-IB1

Zakladnim zptisobem 1é¢by v téchto stadiich je provedeni radikalni hysterektomie, tj. odstranéni
délohy s jejim vazivové cévnim zavésnym apardtem (parametrii) a ¢asti pochvy (tzv. posSevni
manzetou), soucasn¢ identifikace sentinelové wuzliny a provedeni systematické péanevni
lymfadenektomie — odstranéni lymfatickych uzlin podél velkych cév v péanvi (zevni a spole¢na
ilicka tepna a zila, oblast obturatorni fossy a presakralni oblast).

Standardnim postupem pfi radikalni operaci pro casné stadium karcinomu délozniho hrdla je
identifikace a biopsie sentinelovych uzlin, tj. prvnich drendznich uzlin v panvi. Identifikace
sentinelovych uzlin se provadi vpravenim roztoku patentové modii do liizka naddoru pied operaci
casto v kombinaci s radiokoloidem. Identifikovana sentinelova uzlina je exstirpovana z kazdé strany
panve a odeslana k peropera¢nim vySetfeni. Pozitivita sentinelové uzliny vede k moznosti zvySeni
radikality operace a provedeni nejen systematické panevni, ale i paraaortalni lymfadenektomie,
nebo k ukonéeni operace a indikaci pacientky k primarni konkomitantni chemoradioterapii. Zeny
interné rizikové nebo velmi staré jsou 1é¢eny primarni radoterapii.

V casném stadiu onemocnéni kazdoro¢né diagnostikujeme i1 nékolik desitek mladych Zen, které
jesté nerodily nebo si dal$i graviditu velmi pieji. Pfi splnéni urCitych podminek takovym
pacientkdm mizeme nabidnout provedeni operace umoziujici ot¢hotnéni a donoSeni te¢hotenstvi.
Takové operace nazyvame fertilitu zachovavajici vykony. Spocivaji v provedeni tzv. trachelektomie,
odstranéni asi 2/3 délozniho hrdla vaginalnim nebo abdominalnim pfistupem se souc¢asnou biopsii
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sentinelovych uzlin a systematickou panevni lymfadenektomii. Gravidita po fertilitu Setfici operaci
je ukoncovéna planovanym cisatskym fezem.

3.1.3 IB2-11A

V téchto stadiich je casto pfistoupeno k podani neoadjuvantni kombinované chemoterapie
v intenzifikovaném rezimu po 10 dnech, jejimz cilem je zmenSeni nadoru a zlepSeni podminek
operace. Nasleduje radikalni hysterektomie s panevni lymfadenektomii. Metodou volby
u rizikovych pacientek je primarni radioterapie.

3.2 Pokrocila stadia

3.2.1 IIB-IVA

Zékladni lécebnou modalitou je primarni konkomitantni chemoradioterapie. Sestavd z ambulantné
provadéného zevni zafeni, které trva asi 5 tydnll a je doplnéno malou davkou chemoterapie
k potenciaci ucinku, a z brachyradioterapie, pti které se zari¢ zavadi za hospitalizace na nékolik
hodin ptimo k déloznimu hrdlu.

Alternativnim feSenim je exenterani operace. V naSich podminkach jde stile jest€¢ o raritni
operacni vykon, ktery se provadi Castéji jen u recidiv onemocnéni po primarni konkomitantni
chemoradioterapii. Zékladni podminkou pro provedeni panevni exenterace je nepiitomnost
vzdalenych metastdz. Cilem panevni exenterace je odstranéni délohy spolu s dal$imi postizenymi
organy. Piedni exenterace zahrnuje odstranéni délohy, pochvy a mocového méchyie, zadni
exenterace je odstranéni délohy, pochvy a konecniku a totdlni exenterace je odstranéni délohy,
pochvy, mocového méchyie a konecniku. Po exenteracni ¢asti operace nasleduje rekonstrukéni ¢ast,
pfi které jsou zaloZzeny umélé vyvody mocovych cest a stfeva. Samotna operace i pooperacni péce
jsou zatizeny velmi vysokym procentem komplikaci.

3.2.21VB

V nejpokrocilejSim stadiu je podavana paliativni chemoterapie s platinovym derivatem.

4 Zavér
Po ukonceni 1éCby je pacientka v klinické remisi ambulantné dispenzarizovdna v pravidelnych
intervalech (tab. 3)

Preziti pacientek zdsadné klesa s pokrocilejSim onemocnénim, proto je naSi nejvétsi snahou
diagnostikovat onemocnéni co nejdiive. Idedlnim stavem je zabranéni vzniku zhoubného nadoru
délozniho hrdla jiz na urovni jeho pfedstupii. Velmi optimistickd je mozZnost preventivniho
ockovani proti HPV infekci, pfesto ale nadale zlstava potfeba pravidelnych gynekologickych
kontrol vSech (i ockovanych) zen a zavedeni efektivniho mechanismu vyhledavani
ptedrakovinovych zmén délozniho hrdla.
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Tab.3
Intervaly kontrol po lécbé

1. rok &4 3 més.

2. 1ok a4 34 més.

3. rok 4 4-6 més.

4. rok 4 6 més.

5.rok 4 6 més., dale a 1 rok

J. Slama
Apolinarska 18
Praha 2
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