Familiarni adenomatozni polyp6za

Familidarni adenomatézni polypéza (FAP) patfi mezi nejvyznamnéjsi stievni syndromy typické mnohocetnym
vyskytem polypu. Prevalence se uddva asi 1 : 14,000, muZi i Zeny byvaji postizeni podobné Casto.

Priciny

Pfi¢inou je nékterd z mutaci APC genu. APC gen je tumor supresorovy gen, jehoZ somatickd mutace byva
dilezitou soucasti klasické cesty kancerogeneze kolorektdlniho karcinomu. APC gen za normdlnich okolnosti
ovliviiuje bunéény cyklus, proliferaci a apoptdzu.

FAP je dédi¢na autozomélné dominantné€ (AD), u jedince je vrozené postiZena jedna z alel APc genu, druha alela
podléha somatické mutaci. Zavaznost onemocnéni, pocet stievnich polypt a piipadné mimostifevni manifestace
souvisi s lokaci mutace. Existuji formy s vyskytem desitek, stovek az tisici polypu tlustého stfeva, formy s- a
bez vyskytu kongenitdlni hypertrofie epitelu retindlniho pigmentu , atenuovana forma FAP, forma vyskytujici se
u zidi Askenazi a dalsi.

Atenuovana forma FAP (AFAP) je charakteristickd pfitomnosti pouze desitek polypu, jejich vznik je oproti
klasické FAP opozdén asi o 10 let.

Projevy

Projevy v travicim traktu

Hlavnim stfevnim projevem je vznik adenomové polypdzy, tj. vyskyt velkého mnoZstvi stfevnich adenomovych
polypt. Klinicka diagnéza je dana pfitomnosti bud’ vice nez 100 polypt, nebo méné nez 100 polypu pfi jiZ znamé
diagn6ze FAP u blizkého piibuzného. Polypy se zacinaji objevovat v druhé dekadé zivota. Bez 1éCby je
nevyhnutelnd progrese do kolorektdlniho karcinomu, primérna diagnéza u pacientti s FAP je stanovena cca ve 40
letech véku.

Zalude&ni polypy se vyskytuji u 25-100% jedincii s FAP. Histologicky se nejéast&ji jednd o polypy fundickych
zlazek, pomérné malo Casto jsou nalézany i adenomy. Polypy se objevuji i v tenkém stfevu, nejcasteji v duodenu
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a proximalnim jejunu.

Projevy mimo travici trakt

U nemocnych se vyskytuji Cetné osteomy, maji hlavné kosmeticky vyznam. Déle byvaji pfitomny defekty zubi
(cysty, nadpocetné zuby, neprofezané zuby) a kozni cysty. Popisovan je vyskyt desmoidnich tumori.

Desmoidni tumory jsou vazivové 1éze, které jsou sice nezhoubné, ale dokazi lokalné infiltrovat okolni struktury
vCetné nervovych a cévnich pleteni, které ucpavaji a narusuji jejich funkce.

Nékteré formy FAP jsou spojeny s kongenitdlni hypertrofii retindlniho pigmentu (CHRPE), jde o okrsky
tmavého pigmentu na sitnici. Déle jsou popisovany piipady adenomii nadledvin a angiofibromu nosohltanu.

Kromé kolorektdlniho karcinomu se u FAP vyskytuji i dal§i zhoubné tumory jako je karcinom Stitné Zldzy a
karcinom jater.

Pozn: Gardneriv syndrom je jiz spiSe historické oznaceni pro FAP s mimostievni manifestaci (osteomy,
epidermoidni cysty, fibromy apod.). Turcotiiv syndrom je charakterizovan stfevni polypdzou a tumory
centralniho nervového systému. Asi ve 2/3 je Turcotiv syndrom vyvolan mutaci APC, asi v 1/3 mutaci
mismatch repair genti podobné jako je tomu u HNPCC.

Diagnostika

Pfi podezreni je nutno stanovit mutaci (citlivost 70-90%), pri pozitivit€ vySetfeni piibuznych a dalsi postup:

Kolonoskopie od 10-15 let véku a déle 4 1 rok

Ezofagogastroskopie v¢etné vyuZiti bocni optiky a déle dle nilezu

Ultrazvuk §titné zlazy 4 1 rok

Vysetteni tenkého stieva (kapsle, enteroskopie) individudlnég s prihlédnutim k nalezu pti ezofagogastroskopii

Lécba
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Jako chemoprevence se doporucuje COX-2 inhibitor celecoxib v diavce 400 mg 2x denné.

Pfi vyskytu mnohocetnych stfevnich adenomti je vhodné zalit zvazovat totdlni kolektomii, nebo subtotdlni
kolektomii s ileorektoanastomézou. Totdlni kolektomie miZe byt doplnéna vytvorenim ileoandlniho pouche a je

spolehlivéjsi, nicméné fada pacientti dava prednost zachovani koneéniku. Pfi zachovani kone¢niku jsou nutné
kontrolni endoskopie 4 6-12 mésict, u pouche 4 1-3 roky.

Adenomy zaludku a dvanactniku se endoskopicky odstranuji, v pripadé vyskytu endoskopicky nefesitelnych 1ézi
miZe byt nutny chirurgicky zakrok (Whippleova operace).
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