Hereditarni nepolypoézni kolorektalni karcinom

Termin hereditdrni nepolypdzni kolorektdlni karcinom (HNPCC) zahrnuje dédi¢né chorobné stavy oznacované
jako Lynchiiv syndrom I a Lynchiiv syndrom II. Uzce souvisi s problematikou kolorektdlniho karcinomu.

Priciny

Podstatou je vrozena autozomalné dominantné (AD) pfenosna genetickd mutace mismatch-repair genit (MMR).
Mismatch-repair geny umoziuji opravy chyb DNA, které vznikaji béhem transkrip¢nich a translacnich procest.
Jejich vrozena porucha vyvolava zvyseni Cetnosti genetickych mutaci v DNA a to zptisobuje ¢asny vznik fady
malignich onemocnéni. Mutace mismatch-repair genu je na pocatku jedné z cest kancerogeneze kolorektdlniho
karcinomu (u 90% jedinci s HNPCC je pfitomna tzv. nestabilita mikrosatelit).

Projevy

Vrozena mutace MMR zpusobuje vznik hereditdarniho nepolypdzniho karcinomu kolorekta (asi 1-3% ze vSech
karcinomt kolorekta). Rozdil proti familiarni adenomatézni polypéze je jind cesta kancerogeneze a s tim
souvisejici jiny prubéh vzniku onemocnéni. Karcinom v tomto piipadé nevznikd v terénu polypdzy (velké
mnozstvi polypi), ale v terénu jednoho, nebo né€kolika adenomti. Navic je pribéh pfemény adenom — karcinom
rychlejsi neZ u sporadického kolorektdlniho karcinomu. CeloZivotni riziko vzniku karcinomu kolorekta je 88% a
prumérny vék v dobé diagndzy je 44 let. Vétsina tumoru se vyskytuje v pravostranném traéniku.

Izolované postiZeni tlustého stfeva se oznacuje jako Lynchuv syndrom I, v pfipadé vyskytu jinych malignit
hovofime o Lynchové syndromu II. Z dal§ich tumori se vyskytuji adenokarcinomy endometria,
adenokarcinom vaje¢nika, adenokarcinom zaludku, tumory tenkého stieva, tumory mozku a nadory
mocovych cest.

Diagnostika

Tumor je nalezen pii klasické kolonoskopii, nutny je odbér bioptickych vzorkt. Histologicky byvaji HNPCC
tumory nizce diferencované, maji vysoky obsah extraceluldrntho mucinu a peritumorézn€ se vyskytujici
lymfocyty.
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Amsterdamska Kritéria II

- 3 a vice pribuzni s tumorem asociovanym s Lynch Il syndromem
postiZeny 2 generace

- 1 musi byt piibuzny 1. stupné dalSich 2

- 1 musi byt s dg karcinomem kolorekta pfed 50. rokem Zivota

Bethesda kritéria

- kolorektalni karcinom kolorekta pied 50. rokem véku
synchronni nebo metachronni karcinom asociovany s Lynch syndromem

- kolorektalni karcinom u pacienta s 1 nebo vice piibuznymi 1. stupné s karcinomem asoc.
s Lynchovym syndromem (1x pod 50 let)

- kolorektalni karcinom u pacienta s 2 a vice pfibuznymi 1. nebo 2. stupné s karcinomem
asoc. s Lynchovym syndromem

- histologicky nélez

Na diagnézu Lynchova syndromu pomyslime u splnéni Bethesda nebo Amsterdam II kritérii, u Zeny s
endometridlnim karcinomem pod 50 let véku a u osob s Lynchovym syndromem v rodiné.

Dispenzarizace

Kolonoskopie od 20-25 let véku 4 1-2 roky
Gastroskopie od 30-35 let véku 4 2-3 roky
VySetieni moci od 25-30 let 4 1 rok

Zvazit hysterektomii s bilaterdlni adnexektomii

Profylakticky podavat acylpyrin
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