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Volnì pøelo�ila MUDr. Miroslava Nekulová

Epidemiologie a etiologie. Celo�ivot-
ní pravdìpodobnost onemocnìní
(lifetime risk) rakovinou vajeèníku je
pro západní populaci  1: 70.  V USA
pøedstavuje 5. nejèastìj�í pøíèinu smr-
ti pøi incidenci 50 na 100 000 �en.
Roènì je tam diagnostikováno pøi-
bli�nì 20 000 nových pøípadù a ko-
lem 12 500 úmrtí na tuto diagnózu.
Aèkoliv etiologie tohoto onemocnì-
ní je stále neznámá, nejkonzistentnìj-
�í rizikový faktor je ovulace (poèet
probìhlých ovulací). Riziko klesá
s vzrùstající paritou (poèet tìhotens-
tví), anovulacemi a tedy i aplikací
urèité orální kontracepce. U 5-10%
ovariálních malignit  se uplatòuje ri-
ziko genetických faktorù .

Klasifikace
Pøes 90% ovariálních malignit tvoøí
nádory epiteliální odvozované od
epitelu coelomu. Vìt�inu zbylých
malignit reprezentují nádory zárodeè-

ných bunìk nebo li�ty. Epiteliální ná-
dory jsou dále klasifikovány podle
bunìèného typu na serózní, muci-
nózní, endometroidní, nádory z bu-
nìk jasných, smí�ených, nediferenco-
vaných, pøechodných a skvamóz-
ních. Nejèastìj�ím typem jsou seróz-
ní nádory.

Tumormarkery (TM)
Nejvhodnìj�ím markerem pro epi-
teliální nádory ovaria je mucinový
TM - CA 125. Jako referenèní mez
bývá nejèastìji uvádìna hodnota
35 kU/l, i kdy�  99% zdravých post-
menopauzálních �en má hodnoty
ni��í ne� 20 kU/l. U zjevnì zdravých
premenopauzálních �en se hodnoty
a� kolem 100 kU/l mohou objevit
bìhem menses. I kdy� obecnì asi
u 80% v�ech nemocných s epiteliál-
ním karcinomem vajeèníku bývají
nacházeny zvý�ené hodnoty CA 125
v séru, u I. stadia choroby dle FIGO
klasifikace bývá jen 50% senzitivita
tohoto markeru. Tento nedostatek
senzitivity pro èasná stadia choroby

spolu se skuteèností èasté fale�né po-
zitivity u mnoha benigních chorob
limitují pou�ití CA 125 pro diagnos-
tiku èasného epiteliálního karcinomu
ovaria. Dal�í limitace pøedstavuje
zvý�ení CA 125 u jiných ne� ovariál-
ních adenokarcinomù. I kdy� tento
marker mù�e být zvý�en i u nádorù
ze zárodeèných bunìk, markerem vý-
bìru pro tyto typy ovariálního kar-
cinomu pøedstavuje AFP a hCG spo-
lu s jeho podjednotkou beta.

Aplikace TM u epiteliálního
karcinomu ovaria
Screening. Nepøítomnost èasných
syndromù znamená, �e pøibli�nì
u 70% nemocných s karcinomem
vajeèníku se choroba projeví a� jako
pokroèilá.  Zatímco pìtileté pøe�ívá-
ní u této diagnózy bez rozli�ení sta-
dia se pohybuje kolem 30%, u III.
a IV. stadia toto èiní pouze kolem
10%. Naopak u stadia I, choroby di-
agnostikované èasnì, bývá dosa�eno
a� 90% 5-letého pøe�ití. Vzhledem
k èasné diagnostice a lep�í prognóze
probìhly v minulých letech èetné stu-
die, které ovìøovaly pøínos vy�etøo-
vání sérového markeru CA 125, vy-
�etøení abdominálním i transvaginál-
ním ultrazvukem a bimanuálního
pánevního vy�etøení.
Pro úèely screeningu není senzitivita

Gynekologické malignity tvoøí asi 15% ze v�ech nádorových onemocnìní  u �en
a pøedstavují pøíèinu 10% úmrtí. Nejèastìji se jedná o endometriální maligní
nádory, následují nádory ovariální a cervikální. Vzhledem k mortalitì jsou na
prvním místì nádory ovariální následované nádory cervixu a a� pak endomet-
riálními tumory. Doporuèení se zabývá indikací vy�etøení tumormarkerù (TM)
u tìchto malignit.
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vy�etøení CA 125 dostateèná (kolem
50% pro stadium I) a stejnì tak není
vyhovující specificita. Vzhledem
k tìmto limitacím a chybìní pro-
spektivních randomizovaných studií,
které by prokazovaly prospìch z èas-
né diagnostiky ovariálního karcino-
mu, není vy�etøování CA 125 jako
screening doporuèováno pro celou
populaci k detekci sporadických  fo-
rem choroby. Av�ak v kombinaci
s transvaginálním ultrazvukem  mù�e
mít význam v èasné detekci u �en
s hereditárním ovariálním syndro-
mem. I kdy� nebylo pøímo prokázá-
no, �e screening sni�uje mortalitu
v tìchto pøípadech, National Insti-
tute of Health (NIH) to do-
poruèuje pro tyto �eny spolu s
rekto-vaginálním pánevním vy-
�etøením .
Diagnóza. Diagnóza je obvykle
stanovena histologicky po chi-
rurgickém zásahu. Av�ak pøedo-
peraèní hodnoty CA 125 v séru
zejména u postmenopauzálních
�en jsou u�iteèné v diferenciál-
ní diagnostice benigní a malig-
ní pánevní masy. Diagnostická
pøesnost CA 125 (pøi referenè-
ní hodnotì CA 125 = 35 kU/l)
pro tento úèel byla 77%, vìt�i-
nou identická s pánevním vy-
�etøením (76%) a ultrazvukem
(74%). Pøi zhodnocení meto-
dou lognormální regresní ana-
lýzy byl CA 125  silnìj�ím pre-
diktorem ne� ultrazvuk, ale
slab�ím ne� pánevní vy�etøení.
Nebyl zji�tìn �ádný maligní ko-
relát pøi negativitì  v�ech 3 vy-
�etøení - v�e v multicentrické
prospektivní studii na 228
post-menopauzálních �enách.
Prognóza. Tradièní prognostic-
ké faktory pro ovariální karci-
nom zahrnují stadium, grading, his-
tologický typ a pøípadnì velikost re-
ziduálního nádoru pøi cytoreduktiv-
ním zákroku. Nyní v�ak mnohé stu-
die prokazují, �e vy�etøení CA 125
po 1., 2. nebo 3. cyklu chemotera-
pie je jedním z nejsilnìj�ích indiká-
torù prùbìhu choroby. Ménì ne�
sedminásobný pokles CA 125 v prv-
ních mìsících léèení se jeví predikcí
�patného prùbìhu terapie.* (Poznám-

ka pøekladatele: Zále�í na zpùsobu
a druhu terapie). Podobnì koncent-
race CA 125 nad 70 kU/l pøed tøe-
tím cyklem chemoterapie byla samo-
statným nejdùle�itìj�ím faktorem pre-
dikujícím návrat choroby pro pøí�-
tích 12 mìsícù. Predikci jen hraniè-
nì zlep�ilo zahrnutí setrvávající resi-
duální masy po chirurgickém zákroku.
Monitorování. Monitorování nemoc-
ných s epiteliálním karcinomem va-
jeèníku pøedstavuje nejdùle�itìj�í
pou�ití CA 125. Detekuje návrat
choroby o 1- 17 mìsícù døíve- s me-
dianem 3-4 mìsíce  ne� klinická dia-
gnóza i ne� radiologické metody.
I kdy� èasná detekce návratu choro-

by mù�e vést ke zmìnì v terapii, za-
tím �ádná studie neprokázala, �e ten-
to postup vede k prodlou�ení pøe�i-
tí. Mo�ností náhrady second-look la-
parotomie vy�etøováním CA 125 se
zabývalo nìkolik prací. Zatímco zvý-
�ené hodnoty CA 125 bývají témìø
v�dy spojeny s progresí, nízké hod-
noty nemusí progresi vyvracet. Sou-
hrnem 15 studií byla vypoètena dia-
gnostická pøesnost markeru na 67%.

Residuální choroba byla prokázána
u 156 nemocných ze 165 se zvý�e-
nou hladinou CA 125 v séru. Av�ak
byla také konstatována u 180 �en
s normálními hodnotami CA 125
(ze 414 �en). Vìt�inou se jednalo
o men�í mno�ství nádorové masy.
U mikroskopické zbytkové choroby
bylo CA 125 zvý�eno jen u 21% �en,
ale pøi rozsahu tumoru vìt�ím ne�
1 cm v prùmìru bylo CA 125 pozi-
tivní v 79%.

Jiné mo�né markery pro ovariální
karcinom.
Zatímco CA 125 zùstává markerem
volby, ostatní markery mají doplò-

kový charakter (CA 15-3,
OVX1, CA 72-4, TPA i TPS.
Jejich pøínos v�ak není zatím
zcela ovìøený.

Tumormarkery u ovariálních
nádorù ze zárodeèných bunìk
AFP a hCG jsou hlavními mar-
kery pro tyto tumory. Zále�í
také na diferenciaci nádoru a na
jeho histologickém typu. Dys-
germinomy (nádory primordi-
álních zárodeèných bunìk) ne-
musí produkovat ani AFP ani
hCG, zatímco nádory obsahu-
jící trofoblastovou slo�ku pro-
dukují obvykle hCG a nádory
�loutkového váèku  AFP. Také
imunohistochemické stanove-
ní tìchto markerù ve tkáni ná-
doru mù�e pomoci v patolo-
gické diagnostice a klasifikaci.
V jednorozmìrné analýze (ale
ne v multivariaèní) byly vyso-
ké iniciální hladiny AFP  pre-
diktorem �patné prognózy.
Oba tyto markery jsou neopo-
minutelné pøi monitorování
nemocných s uvedeným typem

nádoru.

Po karcinomu prsu pøedstavuje ten-
to karcinom druhou nejèastìj�í pøí-
èinu onkologické mortality u �en
celého svìta. Rizikové faktory zahr-
nují ni��í sociálnì-ekonomické po-
stavení, multiparitu, èasný sòatek

Karcinom cervixu
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a èetné sexuální partnery. Infekce pa-
pilomavirem (HPV) typu 16, 18, 31
a 45 také hraje roli v genezi tohoto
onemocnìní. V USA se celkové 5-
leté pøe�ívání s touto diagnózou po-
hybuje kolem 70%. Av�ak u nemoc-
ných diagnostikovaných v èasných
stadiích bývá a� kolem 90%.

Klasifikace
Okolo 90% nádorù bývá skvamóz-
ního typu. Zbytek pøedstavují  ade-
nokarcinomy nebo adenoskvamóz-
ní karcinomy a jen velmi zøídka  sar-
kómy nebo neuroendokrinní nádory.

Tumormarkery u cervikálního kar-
cinomu
SCCA (Squamos cell carcinoma an-
tigen) je markerem volby tohoto kar-
cinomu. SCCA (48kDa protein) je
znaènì homologní s rodinou prote-
ázových inhibitorù známých jako
serpiny. Senzitivita SCCA pro tento
nádor se pohybuje od 30% pro I kli-
nické stadium a� do 90% pro IV sta-
dium. SCCA v�ak bývá zvý�en
i u jiných skvamózních karcinomù
(plic, ORL oblasti, jícnu, vaginy)
stejnì jako u benigních onemocnìní
ko�ních (psoriáza, ekzémy), plicních
(sarkoidóza),  jaterních i ledvinných.

Aplikace TM u cervikálního karci-
nomu
Screening. Screening  asymptomatic-
kých �en pomocí barvení dle Papa-
nicolau  prokázal redukci incidence
i mortality tohoto karcinomu v mno-
ha západních zemích. Tento test de-
tekuje  preinvazivní léze - carcinoma
in situ (CIS) nebo cervikální intra-
epiteliální neoplasie (CIN). Nejvy�-
�í výskyt tìchto prekanceróz bývá de-
tekován 10 a� 15 let pøed výskytem
invazivních malignit. Sérové nádoro-
vé markery nepøispívají nikterak ve
screeningu tohoto onemocnìní.
Diagnóza. Diagnóza cervikálního
karcinomu je zalo�ena na histopato-
logii. Vzhledem k nedostateèné sen-
zitivitì i specificitì, markery jen málo
mohou pøispìt k èasné diagnostice.
Sérové hladiny SCCA se zvy�ují a�
se zvy�ujícím se volumem nádoru,
stadiem a posti�ením lymfatických
uzlin. Hodnoty SCCA pøed zaháje-

ním terapie mohou být nezávislým
prediktorem posti�ení lymfatických
uzlin.
Prognóza. Vysoké hodnoty SCCA
pøed terapií predikují �patnou pro-
gnózu nemocné se skvamózním kar-
cinomem cervixu, jak referují èetné
studie. V nìkterých je SCCA uvádìn
jako prediktor nezávislý na histolo-
gii a FIGO stadiu, jiné práce toto
neprokázaly. U adenokarcinomù cer-
vixu je prognostickým indikátorem
CA 125, ne SCCA.
Monitorování. SCCA má mo�né vy-
u�ití ve sledování nemocných s cer-
vikálním karcinomem. Patøí sem èas-
ná detekce návratu choroby, sledo-
vání neoadjuvantní chemoterapie,
monitorování terapie progrese cho-
roby. Celková korelace klinického
prùbìhu choroby a hladin SCCA pøi
monitorování cervikálního karcino-
mu bývá kolem 80%. Pøi follow-up
nemocných pøedchází zvý�ení SCCA
klinickou diagnózu návratu choroby
(lead time markeru) o 2-6 mìsícù.,
co� mù�e mít význam pro záchran-
nou radioterapii nebo chirurgii* (ze-
jména pro diferenciální diagnózu pro-
grese tumoru a vazivových procesù
v pánvi u podezøení na návrat choro-
by -poznámka pøekladatelky). Bì�nì
v�ak nebyl prokázán klinický pøínos
monitorování nemocných pomocí
SCCA.
Jiné nádorové markery u cervikálního
karcinomu. Byl testován CEA,  hCG-
beta core fragment, TPA, CYFRA
21-1, které v�ak v souèasnosti nejsou
doporuèovány.

I kdy� tato malignita pøedstavuje
kolem 50% ze v�ech nádorù �en-
ských pohlavních orgánù, mortalita
u ní èiní ménì ne� 15% v�ech úmrtí
na gynekologické malignity, alespoò
v mnoha západních zemích. Jde
o následek èasné diagnózy. Pøibli�nì
80% tìchto nádorù je diagnostiko-
váno je�tì ohranièených v dìloze.
Pøe�ívání se li�í dle klinického stadia
(80% i I. a pouze 10% u IV. klinic-
kého stadia).
Klasifikace. V 60-80% se jedná o ade-

nokarcinom, zbytek tvoøí karcinomy
serózní, mucinózní, papilární, skva-
mózní a klarocelulární.
Tumomarkery. Nejèastìji zvý�eným
markerem v séru je CA 125. V sou-
boru 267 nemocných (seètené výsled-
ky 5 studií) byla celková senzitivita
32%. Pro stadia I a II to bylo 22%,
zatímco pro stadium III a IV 82%.

Indikace tumormarkerù u endome-
triálního karcinomu
Screening. Neexistuje marker s vhod-
nou senzitivitou a specificitou.
Diagnóza. Tradièní diagnostika spo-
èívá v histologickém vy�etøení tkánì
získané kyretá�í. K èasné diagnostice
je pøíspìvek vy�etøení CA 125 malý.
Monitorování. CA 125 pøedstavuje
nejvhodnìj�í marker. Je zvý�en
u 60% nemocných pøi návratu cho-
roby, ale skuteèný pøínos pro pro-
dlou�ení pøe�ití není dokladován.
Diskutabilní je vy�etøování  CA 125
u serózního typu karcinomu.

CA 125 je neju�iteènìj�ím markerem
pro epiteliální ovariální karcinom.
Výsledky screeningu u asymptoma-
tické populace nejsou jednoznaènì,
nedokladují zvý�ené pøe�ívání pøi èas-
né detekci choroby. Souèasnì probí-
hají studie  hodnotící význam scree-
ningu pomocí CA 125, transvaginál-
ní sonografie a fyzikálního vy�etøe-
ní. Pouze randomizovaná studie
mù�e prokázat pøípadný pokles mor-
tality vlivem screeningu.
Nejefektivnìj�í indikací pro vy�etøo-
vání CA 125 je monitorování ne-
mocných s ovariálním karcinomem
léèených chemoterapií. Je tak mo�-
no sní�it náklady na terapii i u�etøit
nemocné neodpovídající na terapii
ne�ádoucí toxicity. CA 125 stanovo-
vaný ve vhodnou dobu mù�e být
cenovì výhodnìj�í ne� radiologická
vy�etøení.
CA 125 u endometriálního karcino-
mu a SCCA u skvamózního karci-
nomu cervixu mohou poskytnout
u�iteènou informaci, ale klinický
význam tìchto dat  zùstává otevøený
k ovìøení.

Endometriální karcinom
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